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RESUMEN

Los estudios sobre las funciones cognitivas desde la perspectiva neurologica y
psicologica indican que en el proceso de envejecimiento ocurren una serie de
cambios y transformaciones en las estructuras cerebrales, su neuroquimica y
funcionamiento. Estos afectan unas areas y sistemas mas que otros de forma
discriminativa, como se ha podido observar en las investigaciones relacionadas
con las funciones cognoscitivas, tanto en sujetos normales como en aquellos
con deterioro cognitivo y enfermedades neurodegenerativas. En estos estudios
han sido utilizadas diversas técnicas de neuroimagen, que permiten
correlacionar e inferir la actividad de las distintas zonas cerebrales con
respecto al desempefio conductual de los individuos en las diferentes etapas
del su desarrollo evolutivo desde perspectivas individuales, bioldgicas y
culturales.

En este trabajo se intentara exponer e integrar los aportes mas importantes de
la neurociencia cognitiva al estudio del envejecimiento a partir de cuatro de las
investigaciones mas representativas de la ultima década como son las de Band,
Ridderinkhof & Segalowitz (2002), Hedden & Gabrieli (2004), Park & Gutchess
(2002) y Reuter-Lorenz & Lustig (2005).

1. EL ENVEJECIMIENTO: ENTRE LAS CARACTERISTICAS INDIVIDUALES
Y LAS INFLUENCIAS CULTURALES Y SOCIALES

El abordaje de los factores que afectan el proceso de envejecimiento en
las personas mayores esta afectado por diversos tipos de variables que en la

actualidad la neurociencia esta intentando explicar.
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Cambios en el desempeno cognitivo

Los cambios en su desempefno se presentan en diversos niveles a medida
que trascurren los afios. La disminucion de estas funciones con respecto a la
edad se clasifica en tres patrones que buscan explicar dichas transformaciones
en las que esta implicada la corteza prefrontal.

. Funciones que decrecen a lo largo de la vida: en estas se pueden
encontrar la codificacion de la informaciéon en la memoria episodica, la
velocidad de procesamiento y la memoria de trabajo.

o Funciones que decrecen en la ultima etapa de la vida: a partir de los
sesenta o setenta anos tienen una marcada disminucion, como en el caso de la
memoria de corto plazo y la memoria semantica.

. Funciones que permanecen estables a lo largo de la vida: La memoria
autobiografica, el procesamiento emocional, el procesamiento automatico de la
memoria y la memoria implicita.

. Pero a pesar de la perdida en las funciones cognitivas hay otras que
parecen mejorar con la edad, en especial el procesamiento preferencial

emocional de la informacion de los recuerdos positivos

Cambios debidos a las caracteristicas individuales

Asimismo, existen unos cambios relacionados con las caracteristicas
individuales propias de cada persona. En cuanto a la variabilidad individual
relacionada con el proceso de envejecimiento se encuentra una amplia gama de
transformaciones tanto a nivel cognitivo como neuroldgico, en el que estan
implicadas distintas estructuras. La variabilidad de estos cambios puede
clasificarse de la siguiente manera:

e Las diferencias individuales son especialmente referidas a las

influencias genéticas, experiencias en la vida y susceptibilidad al deterioro

cognitivo.

e Los cambios del individuo a través del tiempo afectan el desempefio

cognitivo.

e Los cambios presentan una cierta estabilidad antes de los sesenta anos,

presentandose a partir esa edad variaciones significativas entre los

diferentes individuos, algunos presentan unas tasas muy marcadas de
deterioro cognitivo, mientras otros no.
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Cambios por factores culturales

Desde una perspectiva transcultural no hay diferencias significativas en
las funciones cognitivas cuando se comparan sujetos mayores de distintas
culturas, sin embargo estas si estan mediadas por el contexto cultural y con lo

que se espera que el individuo realice en la vejez.

2. CAMBIOS CEREBRALES, NEUROQUIMICOS Y COGNITIVOS

En el proceso de envejecimiento a nivel cerebral se presentan
trasformaciones debidas a edad. Desde una perspectiva general uno de los
aspectos mas significativos es el relacionado al volumen y peso del cerebro,
que decrece en la medida que aumenta el tiempo de vida del individuo, al
respecto ya se ha determinado que este resultado no es debido a muerte
neuronal, sino a una disminucion progresiva de las conexiones
interneuronales. En los estudios in vitro y con técnicas de neuro imagen, las
zona cerebrales mas implicadas en las que se han podido detectar las
variaciones de estas estructuras cerebrales son en primer término la corteza
prefrontal, con influencias menos significativas en otras las regiones tales

como el 16bulo temporal y la sustancia blanca.

El 16bulo frontal

En la actualidad tiene una gran aceptacion la hipotesis del lobulo
frontal, propone que hay un cambio diferencial en las estructuras cerebrales
asociados con la edad. Senala que debido a la disminucion en el tejido

neuronal en la corteza prefrontal, las funciones cognitivas son alteradas.

Se ha encontrado que la Corteza Prefrontal (PCF) decrece en volumen
alrededor del cinco por ciento por década, proceso que se inicia a partir de los
veinte anos de vida. Lo que es debido al encogimiento de las células, menor
densidad sinaptica y a la pérdida de sustancia blanca. La disminucion en la
densidad sinaptica es observada principalmente en las partes laterales de la
corteza prefrontal en pacientes sanos. Las investigaciones también seflalan que

existe un menor numero de dendritas y menos mielina, lo que afecta la
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comunicacion interneuronal, en especial los axones. Los cambios mas
significativos en el proceso de envejecimiento se dan principalmente en Cortex
Dorso Lateral (DLPFC) y en menor proporcion en el Cortex Orbito Frontal
(OFC).

Los estudios en Functional Magnetic Resonance Imaging (fMRI) y
Tomografia por Emision de Positrones (PET) indican que hay regiones de la
corteza prefrontal que se activan por las demandas de la memoria de trabajo.
En los adultos mayores se advierte una menor activacion de algunas zonas,
pero también se observa es que hay otras regiones que si se activan y que en
los adultos jovenes no. Estos incrementos en la activacion de la PCF se dan en
la areas contralateral. En las actividades de la memoria de trabajo los jovenesy
los viejos tienen similar activacion en la zona ventrolateral de la PCF, pero en
los adultos viejos se observa una reduccion en la parte dorsal de la PCF y una
alta activacion en la parte izquierda rostral. También en algunas situaciones se
activa la parte inferior de la corteza prefrontal. En general con las técnicas de
neuroimagen se ha observado que los sujetos con una baja actividad en el

I6bulo frontal muestran un peor desempeno.

Ademas de lo anterior, existe suficiente evidencia de que el
envejecimiento se dan los asimismo los siguientes procesos relacionados:
e A medida que trascurre el tiempo se observan alteraciones importantes en
la corteza prefrontal.
e lLa disminucion de la mielina en las areas frontales interfiere en la
comunicacion en los axones.
e La formacion de ovillos neurofibrares disminuye la responsibildad de los
neurotrasmisores.
e La actividad metabolica cerebral disminuye.

e El nimero de dendritas y de sinapsis decrece.

La sustancia blanca

Aqui también se dan variaciones en la densidad y el volumen debidas al
envejecimiento, en especial en la PCF y la parte anterior del cuerpo calloso, lo
que se ha podido comprobar a través de la Diffusion Tensor Imaging (DTI). Es

posible también que estas trasformaciones de la PCF afecten la interaccion con
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otras estructuras como el estriatum y el hipocampo. Estas alteraciones
neuronales se reflejan a nivel de desempeno cognitivo en los procesos de
velocidad, habilidad en el razonamiento y en las funciones de ejecucion, no

obstante, al parecer no afectan los indicadores de inteligencia.

El hipocampo

La disminucion del volumen del hipocampo no es muy significativa en el
envejecimiento normal, a pesar que si se observa una disminucion en las
activaciones del hipocampo y sus areas cercanas, sin embargo esta
disminucion en el volumen no esta relacionada con las funciones cognitivas.
Pero en el envejecimiento patologico como es el caso de la enfermedad de
Alzheimer si existen cambios importantes y la activacion disminuye

sustancialmente.

Neurotransmisores

En el proceso del envejecimiento simultaneamente con los cambios
fisicos cerebrales también se generan una serie de transformaciones a nivel
neuroquimico que afectan el funcionamiento cerebral y las funciones
cognitivas. Aunque existe cierto desacuerdo en la actualidad en cuanto a que la
hipotesis del lobulo frontal pueda explicar la totalidad de los cambios
cognitivos neuronales y cognitivos respecto al envejecimiento cerebral se
considera que éste no es el unico factor que explica estos cambios, ya que
diversos estudios indican que hay otras variables implicadas en este proceso.
Tal es el caso de lo que ocurre con la dopamina, en el que diversos informes
sefialan que hay una pérdida o disminucion de sus receptores en el ganglio
basal, en el cingulado anterior y en el la corteza prefrontal. La evidencia
sugiere que existe un cambio negativo en el numero de este neurotransmisor,
en especial lo referente a su concentracion, trasporte y disponibilidad, asi
como en la densidad de los receptores D2 que disminuye progresivamente a
partir de la cuarta década, lo que incide en una baja tasa metabolizacion de
glucosa en la corteza prefrontal, asi como en un incremento de Ila
metabolizacion en el cortex cingulado anterior, en el nucleo caudado y en la
corteza temporal. Partiendo de lo anterior algunos investigadores sostienen

que estos cambios a nivel neuroquimico afectan los procesos cognitivos
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involucrados en la memoria de trabajo, atencion selectiva y control inhibitorio

entre otros.

¢{QUE MECANISMOS SE ACTIVAN ANTE LOS CAMBIOS GENERADOS CON LA
EDAD?

Como es sabido el cerebro a medida que envejece va perdiendo
capacidades, sin embargo los ultimos hallazgos indican que a medida que éste
ocurre se generan mecanismos de compensacion y reorganizacion que
permiten cubrir las deficiencias que se estan produciendo. Este descubrimiento
relacionado con la reorganizacion funcional y de compensacion del cerebro,
visto a partir de las distintas técnicas de neuroimagen disponibles muestra que
estos factores protectores van apareciendo a medida que avanza el proceso de

envejecimiento.

De acuerdo a las investigaciones que han utilizado las tecnologias de
scanner y nueroimagen (Transcranial Magnetic Stimulation (TMS), functional
Magnetic Resonance Imaging (fMRI)) se ha podido encontrar en individuos
mayores sanos lo siguiente:

e Una mayor activacion que esta directamente relacionada con un mejor

desempeno en todas tareas cognitivas.

e [Existe una gran actividad en la region prefrontal especificamente en las

zonas lateral e inferior cuando se realizan exitosamente tareas de

codificacion y en trabajos que requieren respuesta de inhibicion.

e Se encuentra un mayor numero de zonas del cerebro activadas,

incluyendo zonas situadas en lugares similares en los dos hemisferios,

tanto en las tareas de recuerdo simples como en las complejas.

e Algunas investigaciones también muestran una baja activacion de la

parte media temporal cuando se presenta la sobreactivacion en la corteza

prefrontal.

Pese a lo anterior, esta sobreactivacion de los circuitos cerebrales tiene
inconvenientes, ya que consume una mayor cantidad de energia, lo que lleva a
que estos sean utilizados mas rapidamente. De otra parte parece existir un
limite en el que esta sobreactivacion deja de ser un mecanismo compensatorio

y empieza a ser indicador de deterioro cognitivo y cerebral. Especialmente
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cuando comienza a perderse la diferenciacion y se activan otras regiones no
requeridas para la tarea que se esta realizando, lo que incrementa el ruido
neural y causa una cascada de ajustes compensatorios que se reflejan un
inadecuado desempefo cognitivo; en este caso la sobreactivacion indica que el
procesamiento que se esta llevando a cabo en el cerebro no es el adecuado.
Esto se observa en adultos mayores con Alzheimer con memorias deficientes

en los que hay una mayor activacion.

Se puede entonces concluir con la evidencia actual, que la
sobreactivacion es una herramienta adecuada en el envejecimiento normal,

pero también puede ser un indicador del inicio de un deterioro cognitivo grave.

CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS FUTURAS

e Una de las estructuras a nivel cerebral que afecta el desempefio
cognitivo del individuo es la corteza prefrontal, que ejerce un papel
fundamental en los proceso cognoscitivos. Sus estructuras, volumen e
interconexion neuronal en general se encuentran disminuidas con la edad,
lo cual afecta las funciones cognitivas especialmente relacionadas con la
memoria. Gracias a las modernas técnicas de neuroimagen cerebral se ha
podido investigar la relacion de cada una de las zonas especialmente la
corteza profrontal y estructuras relacionadas, con el desempefo cognitivo
en individuos mayores, observandose como los cambios en la activacion
indican que areas son las que trabajan cuando se pide a los sujetos realizar
determinadas tareas.

e Estas sobreactivaciones parecen ser el resultado de una serie de
mecanismos que intentan compensar las deficiencias en el funcionamiento
cerebral, especificamente en la corteza prefrontal. Es muy interesante
observar como el cerebro viejo hace acopio de otros sistemas 0 zonas con
el fin de poder cumplir tareas para las cuales sus capacidades actuales
estas limitadas.

e Esto abre una serie de caminos a la neurociencia cognitiva y a la
psicologia, para explorar la manera en que los adultos mayores procesan y
recuperan la informaciéon; lo que puede dar paso a nuevos esquemas y
conceptualizaciones en cuanto a la manera en que los mayores se pueden

adaptar al decline o deterioro neurologico de forma adaptativa utilizando
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estos mecanismos compensatorios. Es posible que esto pueda ser la base en
un futuro proximo base para nuevas estrategia de tipo social y educativo.
e En este camino las modernas técnicas de neuroimagen por su caracter
no invasivo y su capacidad de mostrar de forma cada vez mas clara el
funcionamiento cerebral, seran de gran utilidad para conocer y profundizar
mucho mas estos aspectos. Posiblemente en proximos anos esta tecnologia
permita conocer con mayor profundidad la forma y los distintos niveles de
activacion implicados en el funcionamiento especifico de cortex prefrontal,
asimismo como otras estructuras que podrian estar implicadas tanto en los
casos de envejecimiento normal, como en enfermedades de tipo
neurodegenerarivo.
e Asimismo esta tecnologia sera de gran utilidad para comprender con
mayor profundidad como las diferencias individuales y las distintas
variables socioculturales estan implicadas y afectan los procesos de
envejecimiento. Es posible que en este campo se puedan determinar de
forma algo mas precisa como los efectos de la genética, la socializacion,
estilo de vida y contexto cultural, afectan el funcionamiento cerebral, sus
mecanismos compensatorios y el desempeno cognitivo entre otros. Este es
un campo que también va abrir la brecha un gran cumulo de
investigaciones de tipo neurocognitivo con sujetos de diversas
caracteristicas que ampliara la vision y el conocimiento disponible en este

aspecto.
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