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Prélogo

Esta tesis se engloba en el contexto del proyecto Neuronorma.es: Estudio
Multicéntrico de Normalizacién y Validacion de Instrumentos Neurocognitivos y
Funcionales, Correlacion Genética y Utilizacion de Técnicas de Neuroimagen para la
Deteccion, Pronostico y Seguimiento Evolutivo del Deterioro Cognitivo y su Relacion
con la Calidad de Vida en el Envejecimiento y la Demencia. Este estudio ha sido
financiado principalmente por la Fundacion Pfizer y el Departamento Médico de Pfizer.
Ademds de por el Grupo de Neurologia de la Conducta y Demencias del Programa de

Neuropsicofarmacologia del Instituto Municipal de Investigacion Médica (Barcelona).

En este proyecto ha participado un numero amplio de profesionales:
neurélogos, neuropsicélogos, psicélogos, enfermeras y personal administrativo,
pertenecientes a nueve hospitales espafoles: Hospital del Mar (Barcelona), Hospital
Clinic (Barcelona), Hospital Mutua de Terrassa (Terrassa), Hospital La Paz (Madrid),
Hospital Clinico San Carlos (Madrid), Hospital de Cruces (Bilbao), Hospital Virgen
Macarena (Sevilla), Hospital Clinico Universitario (Santiago de Compostela) y Hospital
Virgen de la Arrixaca (Murcia).

Los objetivos generales del proyecto fueron los siguientes: (1) Desarrollar una
version espafiola de una serie de instrumentos para evaluar la capacidad cognitiva,
funcional y la calidad de vida en el envejecimiento y la demencia a partir de una
muestra multicéntrica espafiola de sujetos normales de mas de 49 afios de edad, de
sujetos con trastorno cognitivo leve sin demencia y de pacientes con enfermedad de
Alzheimer. (2) Establecer las correlaciones genéticas con las medidas cognitivas y
funcionales en una poblacion de pacientes con enfermedad de Alzheimer y pacientes
con deterioro cognitivo estratificados por edad y compararlo con un grupo de control
de voluntarios sanos. (3) Valorar las aportaciones de las técnicas de resonancia
magnética cerebral para proporcionar informacién prondstica de pacientes con
deterioro cognitivo, analizando si la resonancia de forma aislada, o conjuntamente con
otras pruebas clinicas, analiticas y/o neuropsicoldgicas permite identificar de forma
precoz aquellos pacientes con deterioro cognitivo leve que evolucionardn a
enfermedad de Alzheimer.

Asimismo, se plantearon unos objetivos especificos: (1) Establecer una versién
espafiola de los instrumentos cognitivos seleccionados en un protocolo y disefio

unificado. (2) Realizar una adaptacién transcultural de los instrumentos seleccionados
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Prélogo

que lo requirieran. (3) Establecer un modelo de administracién y puntuacion mediante
registro en video para el entrenamiento de los evaluadores con posteriores objetivos
de docencia. (4) Establecer la fiabilidad interjueces de cada instrumento. (5) Obtener
los valores de referencia de cada instrumento (normalizacion). (6) Evaluar la validez
de los instrumentos en la diferenciacion de diversos tipos de sujetos, desde controles
a pacientes con trastorno cognitivo minor sin demencia y enfermedad de Alzheimer
para obtener datos indicativos de sensibilidad y especificidad diagnéstica y los
cocientes de probabilidad correspondientes a las distintas tasas de prevalencia. (7)
Evaluar la fiabilidad test-retest. (8) Evaluar la sensibilidad al cambio de todos los
instrumentos adaptados. (9) Estudiar las correlaciones entre instrumentos,
capacidades de la vida diaria, calidad de vida y grado de deterioro. (10) Determinar las
caracteristicas genéticas de los sujetos estudiados, para establecer correlatos con
diagnostico, cognicion, funcion y evolucion. (11) Determinar el genotipo APOE en una
amplia poblacion de pacientes con enfermedad de Alzheimer, deterioro cognitivo leve
y controles. (12) Utilizar la resonancia magnética para intentar ayudar a diferenciar
qué pacientes con deterioro cognitivo leve evolucionaran a enfermedad de Alzheimer.
(13) Correlacionar la informacién proporcionada por los estudios de resonancia
magnética con los datos clinicos, analiticos y neuropsicoldgicos, con el mismo objetivo

de diferenciar a los pacientes con deterioro cognitivo leve en grupos diagndsticos.

La primera fase de resultados de este proyecto ha sido publicada
recientemente en un monografico compuesto por siete articulos (Pefia-Casanova et al.,
2009a, 2009b, 2009c, 2009d, 2009e, 2009f, 20099g) en la revista Archives of Clinical
Neuropsychology.

En el proyecto Neuronorma.es se incluy6 el Test Barcelona abreviado, prueba

gue sera objeto de esta tesis.
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Introduccion







El presente trabajo pretende ampliar y mejorar el estudio del Test Barcelona
abreviado introduciendo tres novedades significativas. En primer lugar, desarrollar
nuevos datos normativos mejorando, respecto a estudios previos, tanto la muestra de
referencia como la metodologia empleada. En segundo lugar, establecer un claro
avance en el estudio del Test Barcelona, empleando la Teoria de Respuesta a los
ftems. Por dltimo, la presente tesis plantea la aplicacion de redes neuronales
artificiales, como una herramienta capaz de clasificar adecuadamente sujetos que
presentan deterioro cognitivo.

Para justificar esta primera declaracion de objetivos se van a presentar en la
introduccion los siguientes fundamentos del estudio. En primer lugar, se inicia con una
contextualizacion del proceso de exploracién neuropsicolégica. Posteriormente, se
introduce el Test Barcelona y se muestra la necesidad de nuevos datos normativos. A
continuacion, se exponen los principales fundamentos de la Teoria de Respuesta a los
items y se revisan los conceptos esenciales de las redes neuronales artificiales.
Finalmente, se realiza una sintesis del deterioro cognitivo leve y la enfermedad de

Alzheimer, ya que ambas categorias diagnosticas seran estudiadas en esta tesis.

La Exploracion Neuropsicologica
|

La exploracién neuropsicoldgica pretende definir el estado cognitivo de un
paciente, destacando y diferenciando las capacidades neuropsicolégicas preservadas
y afectadas (Tierney, 2003). Ademas de las capacidades cognitivas, también se
encarga de identificar las consecuencias tanto a nivel emocional y conductual tras la
lesion cerebral (Evans, 2003).

La exploracién neuropsicoldgica constituye un componente esencial en el
diagnéstico, la planificacion del tratamiento y el control evolutivo de pacientes con
lesiones cerebrales (Lezak, Howieson y Loring, 2004). Se debe tener en cuenta que la
evaluacion neuropsicolégica va mas alla de la administracién e interpretacion de los
test, ya que nos proporciona un perfil cognitivo para cada paciente (Mitrushina, Boone,
Rasan y D’Elia, 2005).
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1.1. Aproximaciones en la exploracién neuropsicolégica: Baterias fijas versus

flexibles

Las aproximaciones en la exploracién neuropsicologica se podrian clasificar en
baterias fijas y baterias flexibles. Las primeras se refieren a largas baterias que
evalluan diversas funciones cognitivas. El ejemplo claro seria la bateria de Halstead-
Reitan (Boll, 1981; Reitan y Wofson, 1993) que contiene test de categorias, frecuencia
critica de fusion, ejecuciones tactiles, ritmos, percepcion de silabas, oscilacion digital,
y de apreciacion del tiempo, ademas de la Escala de Inteligencia Weschler para
Adultos (siglas en inglés, WAIS) y una seleccion de inventarios de personalidad.

También se podrian englobar como baterias fijas las siguientes: la Bateria
Sistema de Evaluacién de Russell-Halstead (Russell y Starkey, 2001), la Bateria Luria
Nebraska (Golden, Hammeke y Purisch, 1980) y la Bateria Neuropsicoldgica de Meyer
(Volbrecht, Meyers y Master-Bundgaard, 2000).

Las baterias flexibles (Groth-Marnat, 2000; Lezak, 1995) se refieren a la
seleccion de test que tienen como objetivo evaluar las hipotesis derivadas de la
sospecha de déficit del paciente asi como del conocimiento del mismo. Constituyen el
resultado de un proceso dinamico, en el cual se generan unas hipétesis iniciales que
se van modificando a medida que se evalta al paciente (Zakzanis, Leach y Kaplan,
1999). Una variante de la aproximacion flexible es el método de Boston (Kaplan,
1988), que se centra en una exploracion cualitativa de como el paciente consigue su
mejor puntuacién y cémo realiza o falla en una determinada tarea.

Estos dos tipos de aproximaciones presentan tanto ventajas como limitaciones.
Las baterias fijas pueden proporcionar un indice de deterioro, por ejemplo el indice de
deterioro de Halstead (Oestreicher y O’Donnell, 1995), ademas sistematicamente
evalian un amplio nimero de funciones, lo que permite la comparacion entre
pacientes y grupos de pacientes (Mitrushina et al., 2005). Una de sus limitaciones mas
importantes es que son muy extensas y por tanto requieren mucho tiempo de
administracion, situacion que se soluciona con una aproximacion de bateria flexible.
Ademas, el aspecto mas crucial es que en muchas ocasiones no incluyen las pruebas
que pueden ser fundamentales en un paciente determinado.

Por otro lado, la aproximacion de bateria flexible puede fallar en la deteccién

de las dificultades del paciente en algunas funciones cognitivas, si el neuropsicologo
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se centra desde el inicio a evaluar Unicamente las hip6tesis preliminares, pasando por
alto algunas funciones cognitivas donde el déficit no sea muy evidente (Evans, 2003).

Por dltimo, en un estudio realizado por Sweet, Moberg y Suchy (2000) se puso
de manifiesto que el uso de baterias flexibles tiene mas aceptacién en la practica
clinica que las baterias fijas, aproximadamente el 70% de los neuropsic6logos
norteamericanos utilizan las baterias flexibles. Resultados similares obtuvieron Rabin
et al. (2005), que ademdas evidenciaron que los neuropsicologos prefieren los
instrumentos abreviados.

Mas recientemente autores como Strauss, Sherman y Spreen (2006) afiaden a
estas aproximaciones clasicas el enfoque intermedio que consiste en una bateria
flexible donde la evaluacion se disefia con la finalidad de administrar sisteméticamente

subtest especificos a grupos homogéneos de pacientes.

1.2. Exploracién neuropsicolégica modular

Siguiendo el modelo de diversos autores (Lezak et al., 2004; Pefa-Casanova,

2006), la exploracion neuropsicolégica se deberia realizar en distintas fases (figura 1).

A continuacién haremos una breve descripcion de cada una de ellas.

Cribado frente a
MMSE

v
Test Barcelona frente a
seleccion breve de test

1. Clinico-etiolégica
Seleccion (sindrémica)
de test 2. Modal-funcional

\ 4

Pruebas segun hipétesis _

Figura 1. Fases de la exploracion neuropsicolégica modular (Fuente: Pefia-Casanova, 2006)
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e Fase I: Exploracion basica

En la primera fase, la exploracién basica, se sitlan los test breves o de
cribado, que constituyen el primer paso en la deteccién de los trastornos cognitivos.
Estos test requieren poco tiempo y son sencillos de administrar. Un adecuado test de
screening debe tener una alta sensibilidad y alto valor predictivo positivo, a expensas
de la especificidad y el valor predictivo negativo, ya que son menos importantes en
estos test (Jungwirth et al., 2009; Philpot, 2004).

No se deben utilizar para establecer un diagnéstico, sino Unicamente para
identificar los rasgos cognitivos fundamentales de los pacientes, ya que son los test
diagnésticos los que permiten establecer o confirmar un diagnéstico, y normalmente
se administran a sujetos que han tenido valores positivos en los test de screening
(Fletcher y Fletcher, 1996). En los test diagnésticos debe primar la especificidad a
expensas de la sensibilidad, al contrario que ocurre en los test cribado (Lezak et al.,
2004).

Algunos de los test breves mas utilizados se exponen en la tabla 1.

Tabla 1. Listado de test breves

Test Siglas Autores/Referencias

Mini-Mental State Examination MMSE Folstein, M.F., Folstein, S.E.,
y McHugh, 1975

Mini Examen Cognoscitivo MEC Lobo, Ezquerra, Bugarda,
Salay Seva, 1979

Mental Status Questionnaire MSQ Khan, Goldfarb, PollacK vy
Peck, 1960

Short Portable Mental Status SPSMSQ Pfeiffer, 1975

Questionnaire

Information-Memory-Concentration Test IMCT Blessed, Tomlinson y Roth,
1968

Test del Reloj (Clock Drawing Test) CDT Goodglass y Kaplan, 1972a

SET Test SET Test Isaacs y Katar, 1972

Syndrom Kurztest SKT Erzigkeit, 1986

Test de los siete minutos T7M Solomon y Pendelbury, 1998

Test de cribado de alteracion de MIS Buschke et al., 1999

memoria de Buschke (Buschke Memory
Impairment Screen)

Eurotest ET Carnero Pardo y Montoro
Rios, 2004a

Test de las fotos FT Carnero Pardo y Montoro
Rios, 2004b

Dada la importancia del Mini-Mental State Examination (MMSE) y al ser

utilizado en este trabajo, a continuacién se haran unos breves comentarios de dicho
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test. Para mas informacion del resto de test de screening, en la tabla 1 se presentan
las referencias originales de cada uno de ellos.

El MMSE fue desarrollado por Folstein et al. (1975), es el instrumento cognitivo
mas utilizado internacionalmente (Davey y Jamieson, 2004; Shulman et al., 2006). El
tiempo de administracion es de 5 a 10 minutos y consta de 11 items sobre orientacion
temporoespacial, memoria inmediata y diferida, atencion y calculo, lenguaje y
capacidad visuoconstructiva. La puntuacion maxima es de 30, con un punto de corte
de 24. Diversos estudios (Anthony, LeResche, Niaz, vonKorff y Folstein, 1982; Crum,
Anthony, Basset y Folstein, 1993) muestran que la puntuacion total es sensible a la
presencia de demencia, particularmente cuando el deterioro cognitivo es moderado o
severo, aunque esta sensibilidad disminuye en los casos de deterioro leve. Como
limitaciones cabe destacar el efecto suelo cuando la demencia est4 avanzada y sus
limitaciones en sujetos con poca escolaridad (Schultz-Larsen, Kreiner, y Lomholt,
2007; Vertesi et al., 2001) asi como los rangos de puntuaciones limitados y las
escasas tareas solicitadas, como el aprendizaje seriado o el recuerdo diferido con
intervalos extensos (Petersen, 2003). Ademas, el MMSE esta influido por factores
sociodemograficos como el género, la edad y la educacion (Blesa et al., 2001; Clark et
al., 1999; Grigoletto, Zappala, Anderson y Lebowitz, 1999; Roselli et al., 2000).

En nuestro medio, existe la adaptacion realizada por Lobo et al. (1979), el
Mini-Examen Cognoscitivo (MEC), que presenta algunas modificaciones sobre el
MMSE original y la puntuacion total alcanza los 35 puntos. Posteriormente, los autores
(Lobo et al., 1999) realizaron una nueva validacion del test tradicional de Folstein de

30 puntos.

e Fase Il: Exploracion general

El siguiente paso de la exploracion neuropsicoldgica seria emplear una bateria
de pruebas que valoren diferentes funciones cognitivas. El objetivo de la mayoria de
las baterias neuropsicologicas es mejorar la precision en el diagnéstico. En el
momento de elegir una u otra bateria, debemos evaluar si es apropiada, factible y util

para el paciente que queremos explorar (Lezak, 1983, 1995; Lezak et al., 2004).

A continuacién se citan algunas de las baterias integradas, tanto generales

como especificas para el estudio de las demencias:
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- Bateria de Halstead-Reitan (Reitan y Wolfson, 1993)

- Bateria Luria-Nebraska (Golden et al., 1980)

- Bateria de Exploracion Neuropsicoldgica (Stern y White, 2003)

- Bateria Neurocognitiva Kaplan-Baycrest (Leach, Kaplan, Rewilak, Richards y
Proulx, 2000)

- Bateria repetible para la evaluacion del estado neuropsicolégico (Randolph,
1998)

- Mattis Dementia Rating Scale (Mattis, 1988)

- Bateria del Consortium to Establish a Registry for Alzheimer's Disease
(CERAD) (Whelsh, Butters, Hughes, Mohs y Herman, 1994)

- Examen Cognitivo de Cambridge (Cambridge Cognitive Examination,
CAMCOG) (Roth et al., 1986)

- Escala de Evaluacién de la enfermedad de Alzheimer (Alzheimer's Disease
Assessment Scale, ADAS) (Rosen, Mohs y Davis, 1984), cuya adaptacion

espafiola fue realizada por Pefia-Casanova et al. (1997a)

Dentro de este contexto se engloba la version abreviada del Test Barcelona
(Guardia et al., 1997; Pefa-Casanova, Guardia, Bertran-Serra, Manero y Jarne,
1997b; Pefa-Casanova et al., 1997c) objeto de este estudio. Este test se expondra

detalladamente en el siguiente capitulo.

e Fase lll: Exploracion especifica: Seleccién de test

La siguiente fase seria la exploracion especifica donde se evaluan diferentes
funciones cognitivas superiores, para ello se seleccionan los test a administrar. Dicha
seleccién se debe basar en el conocimiento de la literatura y de las propiedades
psicométricas de los distintos test (Strauss et al., 2006), escogiendo siempre test con
una buena estandarizacion (Miller y Rohling, 2001).

Autores como Lezak et al. (2004) proponen que en la seleccion de test se
deben tener en cuenta una serie de consideraciones, tales como el objetivo de la
evaluacion, la fiabilidad, validez, sensibilidad y especificidad del test, si tiene o0 no
formas paralelas y por ultimo, el tiempo y coste de su administracién.

En la aproximacion de Pefa-Casanova, Gramunt-Fombuena y Gich (2004) la
seleccidn de test puede ser sindrémica o modal-funcional. La seleccién sindrémica se

refiere a la seleccidn de test en funcion de la entidad o sindrome clinico a estudiar. La
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seleccion modal-funcional se refiere a la seleccion de test dentro de un ambito
funcional neuropsicolégico, es decir, se realiza la seleccién con el fin de evaluar una
funcién cognitiva concreta, por ejemplo, la praxis constructiva o las funciones
ejecutivas.

En la tabla 2 se presentan los principales test neuropsicolégicos utilizados en

nuestro medio. A partir de estos test se pueden construir baterias especificas.

Tabla 2. Test neuropsicol6gicos (modificado de Pefia-Casanova, 2006)

Ambito cognitivo Siglas Autores/Referencias

Atencién-Concentracién

Cubos de Corsi CBTT Milner, 1971

Test de Cancelacién de Digitos DCT Diller et al., 1974

Test de Cancelaciéon de Letras LCT Diller et al., 1974

Test de Ejecuciones Continuas CPT Rosvold, Mirsky, Sarason, Bransome vy
Beck, 1956

California Computerized Assessment Package CALCAP Miller, 1990

Test de Simbolo Digito SDMT Smith, 1973

Lenguaje oral y escrito

Boston Aphasia Diagnostic Examination BDAE Goodglass y Kaplan, 1972b; Goodglass,
Kaplan y Barresi, 2001

Token Test TT De Renziy Faglioni, 1978

Boston Naming Test BNT Kaplan, Goodglass y Weintraub, 1978

Test de Dislexias y Disgrafias TDD-HFSP  Roch  Lecours, Pefia-Casanova vy
Diéguez-Vide, 1998

Test de Pirdmides y Palmeras TPP Howard y Patterson, 1992

Praxis

Florida Apraxia Screening Test-Revised FAST-R Rothi y Heilman, 1997

Figura Compleja de Rey (copia) FCR Rey, 1941

Percepcidn visual y visuoespacial

Visual Object & Space Perception Battery VOSP Warrington y James, 1991

Bateria de Reconocimiento de Objetos de BORB Riddoch y Humphreys, 1993

Birmingham

Juicio de Orientacién de Lineas JLO Benton, Hannay y Varney, 1975

Hooper Visual Organization Test HVOT Hooper, 1958

Memoria

Wechsler Memory Scale IlI WMS-III Wechsler, 1997

Test Conductual de memoria Rivermead RBMT Wilson, Cockburn y Baddeley, 1985

Test Auditivo-Verbal TAV Rey, 1958

California Verbal Learning Test Il CVLT Dellis, Kaplan, Kramer y Ober, 2000

Free and Cued Selective Reminding Test FCSRT Buschke, 1973

Test de Retencién Visual TRV Benton, 1946

Funciones ejecutivas

Evocacion Categorial Semantica de Animales ECSA Ramier y Hécaen, 1970

Test de Asociacion Controlada de Palabras TOCPA Benton y Hamsher, 1978

Test de Colores y Palabras de Stroop STROOP Stroop, 1935

Trail Making Test T™MT Partington y Leiter, 1949

Test de Clasificacién de tarjetas de Wisconsin WCST Berg, 1948

Torre de Londres TOL Shallice, 1982

Bateria de Control Ejecutivo BCE Goldberg, Podell, Bilder y Jaeger, 1999

Evaluacion Conductual del Sindrome BADS Wilson, Alderman, Burgess, Emslie y

Disejecutivo Evans, 1996
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o Fase IV: Exploracion idiogréfica

Como ultima fase, y tras haber aplicado baterias o test especificos, se
encuentra la exploracion idiografica, que toma como base un modelo cognitivo, de
hecho también se la conoce como exploracion cognitiva (Pefia-Casanova, Hernandez
y Jarne, 1997). Constituye la exploracién dirigida en funcion de una serie de hipotesis
sobre la ubicacion funcional del trastorno neuropsicoldgico, y normalmente va dirigida
a un unico sujeto.

En esta fase, la exploracion es totalmente libre. Por un lado, se pueden disefiar
pruebas especificas para comprobar las hipétesis propuestas o modificar las
existentes (Pefia-Casanova, 2002). Entre los modelos cognitivos utilizados, son los de
cajas y flechas los méas frecuentes (Ellis y Young, 1992), y el lenguaje una de las

principales areas cognitivas de estudio.

1.3. Variables a tener en cuenta en la exploracién neuropsicoldgica

En toda exploracion neuropsicolégica se debe partir de unos requisitos previos
a tener en cuenta antes de llevarla a cabo, tales como la concentracién del paciente,
la adecuada comprensién de las instrucciones de la prueba asi como propia
motivacion del paciente para realizar la evaluacion (Evans, 2003).

Asimismo, se deben tener en cuenta las variables propias del sujeto que
pueden intervenir en la ejecucion de los test neuropsicologicos. Las mas importantes a
destacar son: la edad (Howieson, Holm, Kaye, Oken y Howieson, 1993), la inteligencia
premérbida (Corral, Rodriguez, Amenedo, Séanchez y Diaz, 2006), el nivel de
educacional (Barnes, Tager, Satariano y Yaffe, 2004), el género (Hyde, 2005; Kaplan
et al., 2009) y los problemas fisicos (Groth-Marnat, 2000).

De todas estas variables mencionadas, han sido la educacion y la edad las que
han recibido especial atencion en la literatura, objetivandose que son variables que
influyen en todas las funciones cognitivas (Heaton, Taylor y Manly, 2003; Kaplan et al.,
2009; Lezak et al., 2004).

10
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1.4. Laimportancia de los datos normativos

En los Ultimos afios la aparicién de trabajos en neuropsicologia normativa ha
ido en aumento, debido al papel esencial que tienen tanto en el ambito clinico como
de investigacién (lvnik, Malec, Smith, Tangalos y Petersen, 1996).

La necesidad de datos normativos adecuados queda reflejada en numerosos
textos recientes de neuropsicologia (Evans, 2003; Lezak et al., 2004; Mitrushina et al.,
2005; Strauss et al., 2006). Anteriormente, ya en la presentacién de los criterios
diagnosticos de enfermedad de Alzheimer NINCDS-ADRDA (McKhann et al., 1984) se
puso de manifiesto la ausencia de datos normativos para muchos test.

Tal y como se ha comentado previamente, un aspecto fundamental en la
seleccién de test es escoger instrumentos bien estandarizados y consecuentemente,
con buenos datos normativos (Evans, 2003). Se considera que un estudio de
normalizacion es adecuado, cuando el grupo de referencia es representativo de la
poblacién general y que ademas tenga en cuenta los factores que influyen en la
realizacion de test (por ejemplo, la edad y el nivel escolar) (Heaton et al., 2003). Otros
autores (Lezak et al., 2004; Mitrushina et al., 2005) ponen de manifiesto que tiene la
misma importancia hacer una buena seleccién de test como la eleccién de los datos
normativos, siendo un prerrequisito para una eficaz y competente neuropsicologia
clinica (Strauss et al., 2006).

Ademas si tenemos en cuenta que los resultados de la exploraciéon
neuropsicologica, tienen consecuencias tanto en el diagnéstico como en el tratamiento
de los pacientes, es imprescindible conocer y disponer de datos normativos
adecuados.

Existen una serie de criterios para definir cuéles se consideran unos buenos
datos normativos (Mitrushina et al., 2005). En cuanto a la muestra utilizada, uno de los
aspectos mas importantes seria el tamafio de la muestra, por regla general como
minimo debe tener 200 sujetos (Bridges y Holler, 2007; Nunnally y Bernstein, 1994).
Ademés es necesario que las caracteristicas del sujeto entre las que se destacan
edad, nivel educacional y el género sean similares a las de la muestra normativa
(Ross y Lichtenberg, 1998).

En cuanto al reclutamiento de la muestra normativa, es preciso poder descartar
participantes que presentan deterioro cognitivo. Para ello, una alternativa es el uso de
criterios de inclusion y exclusion rigurosos en dicho reclutamiento (Crawford y

Garthwaite, 2008). Siendo esta linea, se deberian incluir sujetos que entren dentro de

11
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lo que se conoce en psicologia del envejecimiento como el paradigma de
“envejecimiento saludable”. Dentro de este paradigma no se podrian incluir a sujetos
con determinadas patologias o tratamientos concomitantes, que puedan tener impacto
en el estado cognitivo, por ejemplo, sujetos con diabetes o tratados con farmacos de
efecto anticolinérgico. A este tipo de sujetos sin patologia se conoce como
“supernormales”. Ya que los resultados obtenidos con este tipo de sujetos no son
facilmente extrapolables, una alternativa a este enfoque seria incluir a sujetos con un
“envejecimiento tipico”, es decir, con las patologias concomitantes asociadas a la
edad (por ejemplo, hipertension arterial) (Smith e Ivnik, 2003). Este paradigma fue el
utilizado en este trabajo.

Otro aspecto a sopesar en dicha seleccion es que los datos normativos sean
recientes, ya que existe una tendencia a un mejor rendimiento con respecto a la
muestra original (lverson, Franzen y Lovell, 1999). Segun Strauss et al. (2006) el
“periodo de vida” seria de 15 a 20 afios, pasado ese tiempo seria necesario crear
nuevos datos normativos. Partiendo de esta idea de la “caducidad” de los datos
normativos, se podria hablar del efecto Flynn (Flynn, 1984), que es la tendencia a la
subida continua del cociente intelectual (Cl) de generacion en generacién. La tasa de
crecimiento media esta en torno a los tres puntos de CIl por década. A pesar de que
este concepto se cre6 exclusivamente para la inteligencia, tiene implicaciones en
neuropsicologia y es una razén de peso para adoptar nuevos datos normativos
(Hiscock, 2007).

En cuanto al procedimiento a seguir en los estudios normativos, Mitrushina et
al. (2005) aconsejan detallar los métodos de aplicacion de las pruebas, asi como el
orden de administracion.

Por otro lado, cuando se habla de datos normativos, habitualmente se refieren
a lo que se conocen como normas comparativas, donde se compara el rendimiento de
un sujeto con un grupo de referencia, con semejantes caracteristicas
sociodemogréficas. Ademas existen las normas diagndésticas, que se utilizan para
discriminar individuos entre grupos clinicos, por ejemplo, envejecimiento normal y
deterioro cognitivo leve (Sliwinski, Lipton, Buschke y Wasylyshyn, 2003).

El objetivo fundamental de las normas comparativas es reflejar el grado de
rendimiento de sujetos (Molinuevo, 2007), aportando informacion en forma de medias
y desviaciones estdndar o medidas de posicidbn como los percentiles. En ocasiones, se
aplican ajustes de edad y escolaridad (Pefia-Casanova, Monllau y Gramunt
Fombuena, 2007).

12
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Las normas diagndsticas aportan informacion en forma de puntos de corte,
obtenidos mediante sensibilidad y especificidad, o probabilidades, y se utilizan para
clasificar entre grupos diagnésticos (Sliwinski et al., 2003). Este tipo de normas
reflejan la probabilidad de tener una determinada enfermedad (Molinuevo, 2007).

Por otro lado, si nuestro interés se centra en comparar los resultados de un
determinado sujeto entre distintos test, la forma mas adecuada es utilizar datos de
proyectos de co-normalizacion.

La co-normalizacion se refiere a la normalizacion simultanea de distintos test
en una misma poblacion de referencia. Dicho procedimiento se utiliza con el objetivo
de mejorar la comparacion de las puntuaciones en un momento Unico en el tiempo y a
través del tiempo, pudiendo obtener simultaneamente datos de multiples test con la
misma muestra normativa (Smith e Ivnik, 2003). Asimismo, permite la comparacion de
puntuaciones entre distintos test, asi como establecer un perfil cognitivo (Kern et al.,
2008) donde se puede disociar entre funciones cognitivas (Pefia-Casanova et al.,
2007). En los dltimos afios ha habido un incremento de los test o baterias que han
sido conormalizados (Attix et al., 2009). Se deben destacar los estudios realizados en
la Clinica Mayo de Rochester.

Desde 1987 en la Clinica Mayo se han ido desarrollando distintos proyectos de
co-normalizacion de test neuropsicoldgicos, conocidos como Mayo’s Older Americans
Normative Studies, MOANS (lvnik et al., 1992a, 1992b, 1992c; Lucas et al., 1998;
Machulda et al., 2007; Malec et al., 1992; Steinberg, Bieliauskas, Smith, Ivnik y Malec,
2005a; Steinberg, Bieliauskas, Smith, e lvnik, 2005b), con el objetivo comin de
obtener datos normativos para personas mayores en una gran variedad de test
neuropsicologicos. En estos proyectos se han incluido la Escala Revisada de
Inteligencia Weschler para adultos (WAIS-R), la Escala Revisada de Memoria de
Weschler (WMS-R), BNT, Token Test, Test de Stroop, TMT, FCSRT, entre otros
muchos.

Posteriormente, este mismo grupo de trabajo ha aportado datos normativos
para poblacion afroamericana, bajo el acronimo MOAANS, Mayo's Older African
Americans Normative Studies (Ferman et al., 2005; Lucas et al., 2005a, 2005b, 2005c,
d; Pedraza et al., 2005; Rilling et al., 2005).

En nuestro pais era patente la carencia de datos normativos validos y
apropiados para sujetos mayores (Garcia de la Rocha y Olazaran, 2003; Pefia-
Casanova et al., 2007), por lo tanto, se hacia necesario la realizacion de estudios

normativos (Ardila et al., 1994; Artiola et al., 2000). Dicha falta se ha resuelto con la
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reciente publicacién de los resultados del Proyecto Neuronorma.es (Pefia-Casanova
et al., 2009a, 2009b, 2009c, 2009d, 2009e, 2009f, 2009g), una relevante aportacién a

la neuropsicologia espafiola.

Conclusiones principales

La exploracion neuropsicolégica es una herramienta fundamental en el
diagnostico de pacientes con lesiones cerebrales. Dentro de este ambito es preciso
disponer de adecuados instrumentos de medida, normalizados y validados en
poblacion espafiola, donde ademas se controlen el efecto de las variables

sociodemogréficas (edad, escolaridad y sexo).
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Neuropsicologica (PIEN)-Test Barcelona
|

En este capitulo se presenta una sintesis del Programa Integrado de

Exploracion Neuropsicologica-Test Barcelona, objeto de esta tesis.

2.1. Descripcién y objetivos del Test Barcelona

El Programa Integrado de Exploracion Neuropsicolégica (PIEN), que incluye el
Test Barcelona (Pefa-Casanova 1990, 1991) tenia como objetivo fundamental
“disefiar, proponer y discutir un instrumento original de exploracion de las actividades
mentales superiores que permitiera avanzar en el conocimiento clinico de los
pacientes neuropsicolégicos” (Pefia-Casanova, 1991, p. 45).

El Test Barcelona (TB) fue el primer instrumento de exploracion
neuropsicologica desarrollado en nuestro pais para evaluar el estado cognitivo.
Incluye un amplio nimero de funciones cognitivas, tales como lenguaje, orientacion,
atencion-concentracion, lectura, escritura, praxis, reconocimiento visual, memoria y
abstraccién; con un total de 106 subtest en 42 apartados. Ademas en 41 casos se
considera una puntuacion doble que incluye el efecto del tiempo de respuesta,
llegando a un total de 147 variables (Pefia-Casanova, 1990, 1991). En la tabla 3 se

presenta la ficha técnica del test.

Tabla 3. Ficha técnica del test Barcelona (modificado de Pefia-Casanova, 1991)

Nombre Programa Integrado de Exploracién Neuropsicoldgica-Barcelona.
PIEN-BARCELONA o test Barcelona

Autor Jordi Pefia-Casanova

Bases teodricas Neolurialismo

Forma de aplicacion  Individual
Métodos de examen  Convencional

Duracién Aproximadamente 3 horas

Normas de puntuacion Especificas para cada subtest

Edad de aplicacion A partir de 20 afios

Significacion Valoracién neuropsicoldgica general

15



Programa Integrado de Exploracion Neuropsicolégica-Test Barcelona

El TB parte de la neurologia tradicional y tiene una base tedrica neuroluriatista
(conceptos de sistema funcional complejo y de bloques cerebrales). La aproximacion
establecida es de tipo neurofuncional, pretendiendo que cada subtest tenga un valor
especifico y un valor contextual dentro del conjunto de pruebas. Mediante los
resultados se establece un perfil clinico, definiendo las capacidades preservadas y
alteradas de cada paciente (Manero y Pefia-Casanova, 1998; Pefia-Casanova, 2006).

En el desarrollo del test, se estratificd la muestra segun edad y escolaridad,
definiéndose cinco perfiles clinicos para el registro de los resultados (Pefia-Casanova,

1990, 1991). Los perfiles son los siguientes:

Para individuos de menos de 50 afios de edad

2. Para individuos de 50 a 70 afios de edad y escolaridad minima (menos de 5
anos)

3. Paraindividuos de 50 a 70 afios de edad y escolaridad entre 5y 12 afios
Para individuos de 50 a 70 afios de edad y escolaridad superior a 12 afios

Para individuos de mas de 70 afios de edad

En cuanto a su estructura, es semejante a la del test de Boston para el
diagnostico de la afasia (Goodglass y Kaplan, 1983; Goodglass et al., 2001), las
pruebas se agrupan en areas funcionales, se tiene en cuenta el tiempo de ejecucion

en algunos subtest y los resultados se expresan en percentiles.

2.2. Evolucién y versiones del Test Barcelona

El tiempo de administracion de un test es un aspecto a tener en cuenta a la
hora de seleccionarlo, ya que a menudo no se dispone de un tiempo indefinido en la
practica clinica. El Test Barcelona requiere aproximadamente tres horas para su
administracion, por este motivo se considerd pragmatico configurar un perfil abreviado
con un tiempo de administracion ajustado que facilitara, una aproximacion clinica mas
practica, dando lugar al Test Barcelona abreviado (TB-A) (Guardia et al., 1997; Pefia-
Casanova et al.,, 1997b; Pefia-Casanova et al., 1997c) y que ademas permitiera

obtener una puntuacién global.
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El TB-A se puede clasificar como un test intermedio, con un tiempo de
administracion de 45 minutos, situandose entre los test breves o de cribado y las
baterias extensas. Consta de 41 subtest que incluyen 55 subpruebas, que evaltuan los
siguientes ambitos cognitivos: lenguaje, orientacion, digitos directos e inversos, series
verbales y control mental, repeticion, denominacion de imagenes, evocacion categorial
(animales), comprension verbal, lectura, escritura, praxis (ideomotora, melocinética y
visuoconstructiva), funciones visuoperceptivas, memoria verbal de textos, memoria
visual, problemas aritméticos, semejanzas, clave de numeros y cubos (Pefia-
Casanova, Guardia, Jarne y Béhm, 2005).

Respecto a las puntuaciones, se consideran de dos tipos: las que son
dicotbmicas (correcto-incorrecto) y en las que se tiene en cuenta el tiempo de
ejecucion, se puntia en funcion de la velocidad de respuesta, permitiendo asi evaluar
las lentificaciones en los rendimientos cognitivos (Pefia-Casanova et al., 1997b).

Otra de las caracteristicas del TB-A es que permite obtener una puntuacién
global normalizada, que se utiliza como indice del estado cognitivo (Guardia et al.,
1997). Dicha puntuacion normalizada se obtiene a partir de una puntuacion global
bruta que se corrige por edad y escolaridad.

En la primera fase del test (Pefia-Casanova, 1986) se desarroll6 ademés de la
version en castellano, una versiébn en catalan aunque no llegé a publicarse.
Posteriormente, Lluent-Vallet, Pefa-Casanova y Bohm (2002) desarrollaron otra
version catalana con correspondencia linguistica en los subtest verbales con la version
original.

Existen asimismo versiones latinoamericanas, tales como mexicana (Villa,
1995; Yanez, 1994), chilena (Dechent, 1999; Gomez, Gonzalez y Llaneza, 2001) y
brasilefia (Azambuja, 1999), aunque no estan publicadas.

En el afio 2005 se publica el Test Barcelona revisado (TB-R) (Pefia-Casanova,
2005) donde se modificaron ciertos contenidos, por ejemplo, no se incluy6 el subtest
de emparejamiento de caras. Asimismo se presentaron nuevos perfiles abreviados y

de afasia. En cuanto al disefio, se mejoraron los materiales.
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2.3. Propiedades psicométricas del Test Barcelona

Desde una perspectiva psicométrica, el TB (Guardia, Jarne, Pefia-Casanova y
Gil, 1991), se desarroll6 desde la Teoria Clasica de los Test que es un modelo simple,
flexible y muy conocido, aunque no esta exento de limitaciones (Embretson y Reise,
2000).

A continuacién se presentan las propiedades psicométricas que evidencian que
el test Barcelona es un instrumento fiable y valido para evaluar el deterioro cognitivo.

La fiabilidad test-retest es alta (Serra-Mayoral y Pefia-Casanova, 2006), tanto
para las puntuaciones brutas como para las normalizadas, obteniéndose un indice de
correlacion intraclase de .92 y .79 respectivamente. En este mismo estudio, se
establecid una excelente fiabilidad interevaluador, con un coeficiente intraclase para la
media de evaluadores de .99 con un alfa de .99.

En otro estudio (Pefia-Casanova et al., 1997b) con el fin de establecer la
validez de criterio del test se escogio la escala ADAS (Rosen et al., 1984), por ser un
instrumento reconocido internacionalmente en la evaluacion del deterioro cognitivo en
las demencias degenerativas y por presentar, en parte, un paralelismo con el TB-A.
Los resultados obtenidos mostraron que las puntuaciones del TB-A correlacionaban
significativamente con la escala ADAS, teniendo asi el TB-A una buena validez de
criterio como test neuropsicométrico del deterioro cognitivo.

El TB-A presenta una alta correlacion con escalas de la vida diaria
ampliamente utilizadas (Pefa-Casanova et al., 2005) como la Escala Rapida de
Valoracion de la Discapacidad-2 (Linn M.W. y Linn, B.S., 1982), la escala Blessed de
demencia (Blessed, Tomlinson y Roth, 1968) y la entrevista para el deterioro en las
actividades de la vida diaria en la demencia Interview for Deterioration in Daily Living
Activities in Dementia (IDDD) (Teunisse, Derix y Cléber, 1991).

Las patologias de aplicacion del TB son diversas. Recientemente, Gil et al.
(2008) lo han empleado en la valoracion cognitiva de pacientes con esquizofrenia.
Estos autores concluyen que los subtest seleccionados del TB-A cumplen los criterios
propuestos segun el proyecto Measurement And Treatment Research to Improve
Cognition in Schizophrenia, MATRICS, de tiempo de aplicacion, fiabilidad y evaluacion

independiente de cada funcién cognitiva.
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2.4. Datos normativos del Test Barcelona

El test Barcelona se presentd por primera vez en 1986, con una muestra de 71
sujetos de Catalufia que posteriormente se amplié a 129 sujetos, con participantes de
Madrid y Salamanca. No fue hasta 1990 (Pefia-Casanova, 1990), el afio de la
publicacion, cuando se presentaron los datos normativos. En la version abreviada se
amplié la muestra inicial de 129 sujetos a una total de 341 (Pefia-Casanova et al.,
1997b, 1997c; Guardia et al., 1997).

Posteriormente, a la publicacién de la version abreviada se ampliaron los datos
normativos para una serie de subtest. Garcia-Morales, Gich-Fulla, Guardia-Olmos y
Pefia-Casanova (1998) realizaron un estudio con 275 sujetos con el objetivo de
ampliar los datos de las series de digitos, series automaticas y orientacién. Ese mismo
afio, Gramunt-Fombuena, Cejudo-Bolivar, Serra-Mayoral, Guardia-Olmos y Pefia-
Casanova estudiaron las capacidades abstractas, evaluadas en el Test Barcelona,
mediante problemas aritméticos, semejanzas-abstraccion, clave de nimeros y cubos,
en una muestra de 264 sujetos. Los datos normativos del subtest de la praxis
constructiva a la copia fueron publicados por Cejudo-Bolivar, Torrealba-Fernandez,
Guardia-Olmos y Pefia-Casanova (1998) con una muestra de 322 sujetos.

Por ultimo, en el 2005 se publica el Test Barcelona Revisado, donde se
ampliaron los datos normativos iniciales para una serie de subtest especificos en el
contexto del Proyecto Neuronorma, desarrollado en el Hospital del Mar (Barcelona).
En dicho proyecto la muestra estaba compuesta por 270 sujetos y se normalizaron

diversos test cognitivos.

Conclusiones principales

El Test Barcelona es un instrumento valido y ampliamente utilizado en nuestro
medio, que explora diversas funciones cognitivas implicadas en los procesos
neurodegenerativos. Desde la publicacién de la version abreviada, se han realizado
distintos estudios con el objetivo de ampliar los datos normativos iniciales, pero en

ninguno de ellos se incluyeron todos los subtest que componen la prueba original.

Por tanto, se hace patente la necesidad de nuevos datos normativos para este test.
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|

La Teoria de Respuesta a los items (TRI) sera objeto de nuestro interés en
capitulos posteriores, por tanto, haremos aqui tan solo una breve descripcién de sus
caracteristicas principales. Un analisis mas extenso puede encontrarse en los
siguientes textos: Hambleton, Swaminathan y Rogers (1991) y Muhiz (1997).

La TRI es en la actualidad una de las teorias predominantes en la investigacion
psicométrica, aunque fuera de dicho ambito su utilizacién todavia es escasa, debido a
dos motivos principalmente. Por un lado, requiere conocimientos matematicos
complejos para su comprension (Hontangas, Ponsoda, Olea y Revuelta, 1998) y por el
otro, necesita muestras amplias para la calibracion de sus parametros (Asun y Zuhiga,
2008).

La TRI constituye un nuevo enfoque en la teoria de los test que permite
resolver ciertos problemas de medicion psicolégica inatacables desde la Teoria
Clasica de los Test (Mufiz, 1997). Recordemos que el Test Barcelona se creo
siguiendo la TCT. En esta teoria, la puntuacién empirica que obtiene un sujeto en un
test es el resultado del nivel verdadero mas el error de medida (Spearman, 1904). La
TCT aunque es ampliamente utilizada, presenta una serie de limitaciones, entre las

que se destacan las siguientes:

a) Las caracteristicas del test y las puntuaciones obtenidas no pueden separarse
(Hays, Morales y Reise, 2000). Esta limitacion lleva consigo una serie de problemas
afadidos, entre ellos el hecho de que el resultado obtenido depende del instrumento
utilizado (Muniz, 1997), asi como una dificultad para construir test paralelos y para

comparar resultados entre diferentes test (Mufiz, 1996).

b) Existe dependencia del grupo normativo, es decir, las caracteristicas de los items
dependen del grupo de personas en el que se hayan aplicado. Asimismo, las
principales propiedades de los instrumentos de medida, tales como la fiabilidad, el
error, las correlaciones con otros test, etc., dependen de los sujetos en los que se ha

baremado el test (Hambleton et al., 1991).
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c) La TCT supone que el error de medida es una propiedad del test, por lo tanto, igual

para todos los sujetos, independientemente de cual sea su puntuacion (Mudiz, 1997).

Como alternativa a estas limitaciones de la TCT, surge el nuevo enfoque
psicométrico de la TRI. Segun Lord (1980) esta teoria no contradice las asunciones ni
los principios de la vertiente clasica, sino que aporta razonamientos que permiten
resolver cuestiones que la TCT no podia, encuadrandose en modelos probabilisticos

de caracter mas general (Van der Linden y Hambleton, 1997).

3.1. Diferencias y ventajas respecto a la Teoria Clasica de los Test

Las principales diferencias entre ambas teorias se presentan en la tabla 4. A
continuacion se repasan brevemente algunas de ellas. La TCT surge del modelo lineal
de Spearman (1904) y tiene como base unos postulados teéricos considerados
débiles (Hambleton et al., 1991). Mientras que la TRI parte de unos modelos no
lineales, normalmente logisticos, con unos supuestos fuertes. La TRI presenta tanto
invarianza de las mediciones como de las propiedades. La unidad de analisis es el test
en la TCT mientras que en la TRI es el item la unidad basica de mediciéon (Mufiz,
1997).

Tabla 4. Diferencias entre la Teoria Clasica de los Test y la Teoria de Respuesta al item
(Fuente: Muifiiz, 1997)

Aspectos Teoria Clasica de los Test  Teoria de Respuesta a los
items
Modelo Lineal No lineal
Asunciones Débiles Fuertes
Invarianza de las mediciones  No Si
Invarianza de las No Si

propiedades
Escala de las puntuaciones

Enfasis
Relacion item-test
Descripcion de los items

Errores de medida

Tamano muestral

Entre cero y la puntuacion
maxima del test

Test

Sin especificar

indice de dificultad, indice
de discriminacion

Error tipico de medida
(comun para toda la
muestra)

Entre 200-500 sujetos

Entre -2y +20

items

Curva caracteristica del item
Parametros a, b, c

Funcién de informacion (varia
segun el nivel de aptitud)

Mas de 500 sujetos
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La escala de puntuaciones segun la TCT varia de cero a la puntuacion maxima
del propio test, mientras que en TRI oscila de menos infinito a mas infinito. La relacion
item-test en TRI se estudia mediante la curva caracteristica del item, que se explicara
detalladamente mas adelante. En cuanto a la descripcion de los items, la TCT utiliza
los indices de dificultad y de discriminaciéon, mientras que la TRI hace uso de
parametros diversos. El error de medida es comun para toda la muestra desde la TCT
mientras que la TRI la funcion de informacion varia segun el nivel de aptitud. Por
ultimo, se necesitan mayores tamafos muestrales para aplicar la TRI (Mufiz, 1997).

Ademas de estas diferencias, la TRI ofrece diversas ventajas frente a la TCT.
La principal es la invarianza de la medida, en una doble vertiente, tanto invarianza
respecto al test y respecto al grupo normativo (Mufiz, 1997). Otra ventaja seria que
nos permite estimar la precision con que cada item y cada test miden los diferentes
niveles de habilidad (Garcia-Cueto y Fidalgo, 2005), permitiendo disponer de medidas
de error distintas para cada individuo y/o nivel de habilidad (Asun y Zufiga, 2008).

Sin embargo, a pesar de estas ventajas, algunas investigaciones han mostrado
resultados similares entre la TCT y la TRI (Wilson, Allen y Li, 2006). Otros autores
(Butt, 2008) postulan que lo adecuado es combinar el uso de las dos teorias,
permitiendo aportar un conocimiento mas detallado de los instrumentos de medida

(Iraurgi, Lozano, Gonzalez-Saiz, y Trujols, 2008).

3.2.  Supuestos de la Teoria de Respuesta a los items

La TRI parte de unos supuestos basicos que la diferencian sustancialmente de

la TCT. A continuaciéon se describen cada uno de ellos.

3.2.1. Unidimensionalidad e Independencia Local

Los dos postulados basicos de TRI son la unidimensionalidad y la
independencia local. Explicaremos brevemente cada uno de ellos.

La unidimensionalidad: los items que constituyen un test deben medir un
mismo Yy Unico rasgo latente. Este supuesto implica que todos los items que formen un
test deben medir una uUnica dimensién (Muhiz, 1997). Es decir, la respuesta del
examinado al item esta determinada por una unica variable, su nivel de habilidad, que

es el rasgo latente que se esta evaluando.
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La independencia local: la probabilidad de responder correctamente a un item
es independiente de la probabilidad de responder correctamente cualquier otro
(Garcia-Cuetos y Fidalgo, 2005). Es decir, la respuesta que un sujeto de a un item no

debe influir en las respuestas de los otros (Mudiz, 1996).

3.2.2. Curva caracteristica del item

La curva caracteristica del item (CCIl) (ver figura 2) es una funcion matematica,
generalmente logistica, que conecta la competencia de los sujetos con la probabilidad
de que éstos respondan correctamente a los items (Reise y Waller, 2009). Representa
la relacion entre el valor de respuesta esperado en el item y el valor en el rasgo o
aptitud medida por el test, denominado theta (8), al que pertenece dicho item (Tomas,
Gonzalez-Roma y Gémez, 2000). Es decir, la persona evaluada tiene una localizacion
verdadera en un rasgo latente.

En el eje de abscisas se representan los valores de la variable que mide el
item, es decir, el rasgo latente (8), y en el eje de ordenadas aparece la probabilidad de

acertar el item P(8). La CCI tiene forma de una “s” suave (Mudiz, 1997).
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Figura 2. Curva caracteristica del item

La expresion matematica mas empleada para definir la CCl es la funcién

logistica, cuya férmula general es:
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X

R
1+e

donde, e es una constante, la base de los logaritmos neperianos (2.718) y x es

cualquier valor o funcién.
3.2.3. Curva caracteristica del Test

La curva caracteristica del test (CCT) representa una regresion no lineal de la
puntuacion global del test en el rasgo latente (Mungas y Reed, 2000). Es la suma de
las curvas caracteristicas de los items que componen el test (Mufiz, 1997). Permite
transformar las puntuaciones del rasgo latente en una nueva escala, la de las
puntuaciones verdaderas, que se encuentra en la escala de 0 a n (Garcia-Cueto y
Fidalgo, 2005). La CCT aporta informaciéon muy util en lo que respecta a la utilidad del

instrumento de medida (Reise, Ainsworth y Haviland, 2005).
3.2.4. Parametros

Los parametros que forman parte de los modelos de TRI se presentan
brevemente a continuacion. En el apartado de procedimiento se expondran con mas

detalle.

Parametro 6: Se refiere al nivel de habilidad del sujeto, puede definirse en
cualquier escala, con un rango teérico entre -2y +2C y un origen arbitrario. No
obstante, en la practica, suele utilizarse una escala tipica, con media cero y desviacion
tipica uno, y un rango de valores entre -3 y 3 (Garcia-Cueto y Fidalgo, 2005).

Parametro b: Representa el indice de dificultad del item y es el valor de 6
correspondiente al punto de maxima pendiente (Mufiz, 1997). Se expresa en la misma
escala que el rasgo latente, con un rango normalmente entre -4 a 4. Cuanto mayor
sea el valor de b, mas dificil sera el item; en caso de que el valor sea negativo, se
considera facil (Reise y Henson, 2003).

Parametro a: Es el indice de discriminacion del item. Normalmente, los valores
de a oscilan entre .3 y 2.5, y se suelen considerar items discriminativos los que tienen

valores de a mayores de uno (Hambleton et al., 1991; Hays et al., 2000).
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Parametro c¢: Se denomina parametro de pseudoazar, representa la

probabilidad de acertar el item con un nivel bajo de habilidad (Mufiz, 1996).

3.3. Modelos logisticos de Teoria de Respuesta a los items

Existen muchos modelos de TRI pero Unicamente aqui se sefialan los que han

tenido mayor difusion y los mas utilizados.
3.3.1 Modelo logistico de un parametro

Es el modelo mas simple, también conocido como Modelo de Rasch (1960).
Deriva de la prediccion de la probabilidad de responder correctamente a un item a
partir de la diferencia en el atributo entre el nivel de la persona (8) y el nivel de
dificultad del item (parametro b). Es decir, la probabilidad de acertar un item depende
unicamente del nivel de dificultad de dicho item y el nivel del sujeto en la variable
medida.

eD(e—bi)

P (0) = ——vr
1+e

3.3.2. Modelo logistico de dos parametros

Desarrollado por Birnbaum (1957). Asume que la CClI viene dada por la funcion
logistica e incorpora dos parametros, el indice de dificultad (b) y el indice de

discriminacion (a) (Hays et al., 2000).

eDai(e—bi)

pl(g): D aj (6 - bj)
1+e

3.3.3. Modelo logistico de tres parametros

El modelo de tres parametros incluye ademas del indice de dificultad y el indice

de discriminacion, el parametro c, es decir, el pseudoazar.
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Da; (0-b)

€
pi(e)zci +(1_Ci) D aj (0 -bj)
l+e

3.4. Funciones de informacion y funcionamiento diferencial del item

La funcién de informacion (Fl) del item indica la cantidad que informacion que
ese item aporta en la evaluacién del rasgo latente, ademas de a qué nivel de 8 aporta
dicha informacion (Muiiz, 1997). Relacionado con este concepto, esta la funcion de
informacion del test que se refiere a la suma de las Fl de los items que corresponden
el test. Dicha FI del test, esta influida tanto por la nivel de discriminacion de los items
como por el numero de ellos, a mas items mas informacion (Garcia-Cueto y Fidalgo,
2005).

Se expresa matematicamente en la siguiente ecuacion:

1(0)= —

% (5)

Con un error estandar definido por:
O (;,)= ot
@10) ~ V7 @)

Y un intervalo de confianza para la estimacion del parametro 8 que se define

por:

e +z,, O ()

Asimismo, la TRI proporciona el funcionamiento diferencial del item (conocido
por sus siglas en inglés, DIF) definido por las diferentes probabilidades de acertar un
item dos grupos diferentes con el mismo nivel de rasgo latente (Hays et al., 2000), es
decir, un mismo item tiene diferentes propiedades de medida en un grupo que en otro
(Woods, 2009). Existen dos tipos de DIF: las uniformes, donde la probabilidad de
acertar es mayor en un grupo que en otro y las no uniformes, dénde la probabilidad de
acertar varia dentro del nivel de habilidad (Pedraza y Mungas, 2008).

Las expresiones matematicas son las siguientes:
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Para el modelo de un parametro:

Ii(H)z D * pi(e)qi(e)

Para el modelo de dos parametros;

Ii(H): D * ai2 pi(H)qi(‘g)

Y para el de tres parametros:

Dzai2 i(‘g)[ i(e)_ Ci]2
@)= NI

Siendo los distintos componentes de esas expresiones como sigue:

li(0): cantidad de informacion del item i en el nivel 0

D: constante de escalamiento: por ejemplode 1 a7

pi(6): probabilidad de cumplimentar acertadamente ese item
qi(0): 1 —pi(6)

a;: parametro de discriminacion del item i

ci: parametro de pseudoazar del item i

3.5. Aplicaciones de la Teoria de Respuesta a los items

La TRI tiene importantes aplicaciones en la construccion de test y escalas
psicométricas. Cada vez mas instrumentos se estan desarrollando o estudiando desde
la TRI, especialmente en el ambito de la salud (Reise y Waller, 2009).

Una de las aplicaciones de la TRI es la elaboracion y el desarrollo de test
adaptativos informatizados (TAl), que consiste en un banco de items calibrados para
medir una determinada habilidad. En funcién de la competencia del sujeto en dicha
habilidad se presentan unos u otros items (Mufiz, 1997). Dentro de este contexto,
recientemente, Rebollo et al. (2009) han desarrollado el primer TAl para evaluacién de

la calidad de vida relacionada con la salud en Espana.
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Son muchos los estudios realizados aplicando TRI, presentarlos excederia el
objetivo de esta tesis, Unicamente sehalar que ha sido objeto de interés en estudios de
calidad de vida (Jiang y Hesser, 2009), estrés laboral (Tsutsumi et al., 2009), en
escalas de personalidad y depresion (Bernstein et al., 2009; Kim, Pilkonis, Frank,
Thase y Reynolds, 2002; Reise y Henson, 2003), y en abuso de sustancias (Kirisci et
al., 2006).

En el campo de la neuropsicologia, la TRI presenta una serie de ventajas.
Entre ellas destacan la invarianza de la medida y la estimacién del nivel de precisién
de la medida para diferentes niveles de habilidad (Franzen, 2000). Por ello, la
metodologia empleada en TRI es una poderosa herramienta tanto en estudios
transculturales, mediante el analisis de los DIF en diferentes grupos culturales
(Morales, Flowers, Gutierrez, Kleinman y Teresi, 2006; Mungas, Reed, Crane, Haan y
Gonzalez, 2004; Pedraza et al., 2009; Pedraza y Mungas, 2008), como para la
adaptacion de escalas a diferentes lenguas (Mungas, Reed, Marshall y Gonzalez,
2000).

En la creacion de versiones abreviadas también se esta utilizando TRI. Autores
como Graves, Bezeau, Fogarty y Blair (2004) han realizado versiones abreviadas del
test de Denominacion de Boston mediante esta teoria, y en la construccion de escalas
de la vida diaria (Lindeboom, Vermeulen, Colman y de Haan, 2003).

En el ambito de la exploraciéon neuropsicolégica de la demencia y el deterioro
cognitivo, Mungas, Reed y Kramer (2003) realizaron un estudio para crear medidas
sofisticadas de habilidad cognitiva global, memoria y funciones ejecutivas. Este mismo
grupo de investigacion (Mungas y Reed, 2000) aplican TRI para estudiar las
propiedades de medida de instrumentos ampliamente utilizados como el MMSE, entre
otros. Por otro lado, las baterias neuropsicoldgicas integradas estudiadas desde esta
perspectiva son escasas. En esta linea, Lindeboom, Schmand, Colman, de Haan y

Vermeulen (2004) calibraron los parametros de dificultad de los items del CAMCOG.

Conclusiones principales

La Teoria de Respuesta a los items es una de las teorias mas utilizadas
actualmente en investigacion psicométrica y en los Ultimos afios estd ganando
popularidad en el &mbito de la salud; debido a las numerosas ventajas que aporta
frente a la Teoria Clasica de los Test. De especial relevancia en neuropsicologia es
la invarianza de la medida. Por tanto, la aplicacion de TRI al Test Barcelona puede

aportar una vision mas detallada de sus propiedades psicométricas.
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En este capitulo se presenta una breve revision de los conceptos que
fundamentan la teoria de las redes neuronales artificiales. Una vez expuestos los
aspectos esenciales, se describira con mas detalle dos modelos importantes de redes
neuronales, el Perceptrén Simple y el Perceptrén Multicapa. Finalmente, se presentan
las principales ventajas y limitaciones de las redes neuronales, asi como sus
aplicaciones psicodiagndsticas.

La necesidad de tomar de decisiones en clinica ha potenciado el desarrollo de
técnicas que permitan llegar a una adecuada resolucién diagnéstica (Lisboa y Taktak,
2006). Siguiendo esta linea, las redes neuronales artificiales (RNA) -englobadas en el
ambito de la Inteligencia Artificial- se han propuesto como una herramienta de soporte
a esta toma de decisiones clinicas (Lisboa, 2002).

En este contexto, en situaciones clinicas con amplio numero de variables
predictoras y por tanto, con alta dimensionalidad para llegar a una decision
diagnostica, una posible alternativa es aplicar redes neuronales (Martin y Sanz, 1997,
Trujillano, March y Sorribas, 2004).

Son varias las definiciones propuestas de RNA. Por un lado son sistemas de
procesamiento de la informacion cuya estructura y funcionamiento se inspiran en las
neuronas biolégicas (Hilera y Martinez, 1995). También son modelos computacionales
donde la distribucion de la informacion es en paralelo e interconectada, que
almacenan conocimiento experimental (Haykin, 2008). Las RNA tienen como objetivo
principal reproducir el sistema de procesamiento humano, simulando los procesos
cerebrales de interconexiones neuronales (Pérez y Martin, 2003).

Las RNA se asemejan al cerebro humano en dos aspectos. Por un lado,
adquieren el conocimiento a través de un proceso de aprendizaje, donde la intensidad
de las conexiones interneuronales se emplea para almacenar el conocimiento
adquirido (Sanchez y Analis, 2006). Por otro lado, al igual que el cerebro, una RNA
puede reconocer patrones complejos, manejar datos, aprender las relaciones ocultas
entre diferentes variables y resolver problemas de clasificacion (Buscema et al., 2004).
Por tanto, una red neuronal tiene capacidad para procesar, almacenar y lo que es mas

importante, “aprender”.
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En términos estadisticos, equivalen a técnicas no paramétricas que realizan
estimaciones denominadas de modelo libre, donde no se impone ninguna forma
funcional de partida (Pérez y Martin, 2003).

La aplicacion de las RNA puede orientarse en dos direcciones (Palmer,
Montafo y Jiménez, 2001). Por un lado, como modelos para el estudio del sistema
nervioso y los procesos cognitivos. Por el otro, como herramienta de clasificacion de
patrones y prediccion de funciones. Esta segunda perspectiva serd adoptada en este

trabajo.

4.1. Estructura de una red neuronal artificial

En una red neuronal artificial, la unidad basica de procesamiento se denomina
elemento de proceso o neurona artificial, analoga a la neurona biolégica, caracterizada
por su capacidad para comunicarse (Pérez y Martin, 2003).

La neurona artificial es un dispositivo simple de calculo que, a partir de un
vector de entrada procedente del exterior o de otras neuronas, proporciona una unica
respuesta o salida. Los elementos que componen la neurona artificial se presentan en

la figura 3.

Dendritas

ay

f
Sj = Z Wi aj —8;
i=0

Figura 3. Esquema de una neurona artificial (Fuente: Trujillano et al., 2004)
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Cada neurona (a4, a,, a;) esta conectada a otras neuronas por enlaces de
comunicacion, a los que cada uno se le asocia un valor numérico, conocido como
peso y representado por la letra w (Jiménez et al., 2009), que es el que hace que la
red adquiera conocimiento. Si w j es mayor de cero la conexion es excitadora, si w j es
menor de cero es inhibidora (Basheer y Hajmeer, 2000).

En términos matematicos es definida por las siguientes ecuaciones:

y = (u, +b,.)

Donde el sumador (Z) adiciona todos los componentes de las sefiales de
entrada multiplicadas por los pesos (w j), u, es la combinacion lineal de entradas
ponderadas por los pesos sinapticos. Asimismo, existe un umbral (b,) exterior que
determina el umbral por encima del cual la neurona se activa.

De igual modo, se requiere de una regla que combine las entradas con el
estado en el que se encuentra actualmente la neurona para producir un nuevo estado
de activacién, la cual realiza diferentes tipos de funciones (Hilera y Martinez, 1995),
denominada funcion de activacion (f( ), figura 3) y representada por (¢) en la anterior
ecuacion. Las funciones de activacion mas comunes se presentan en la tabla 5.
Finalmente, y, es la sefal de salida de la neurona.

De todas estas funciones de activacion, la mas empleada en RNA, es la
sigmoidal de tipo logistico. Dicha funcién es creciente y con un comportamiento
asintético. Ademas presenta una serie de caracteristicas, que la hacen muy Uutil
(César, 2006). Por un lado, es capaz de acomodar sefiales muy intensas sin producir
saturacion. Ademas, admite senales débiles sin excesiva atenuacion. Por otro lado, es
una funcién no lineal. Por ultimo, es facilmente derivable, con la siguiente expresion

matematica:

F(x)=@1-f(x))-f(x)
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Tabla 5. Funciones de activacion

Funcién Rango

Representacioén

Escalén o y = sign(x) (-1, +1)
umbral
y=H(x) 0, +1)

O

-1, six<-l

Lineal a .
=:x, 51 H/Zx2-] -
tramos ¥ (-1.+1)
+1, 5fi x>+

f(s) = _ 1
Sigmoidal 1+ exp(—bx) 0, 1)

%jj

08

-t ]

l1_1

-
-
o

tanh(x)

Tangente

hiperbolica () _p.a— £ (x)- (x)) (-1,1)

Las neuronas que componen una RNA forman capas, compuestas por nodos o

circulos (Dayhoff y DeLeo, 2001). Una capa o nivel es un conjunto de neuronas cuyas

entradas de informacién provienen de la misma fuente y cuyas salidas de informacion
se dirigen al mismo destino (Palmer y Montafio, 1999). Se distinguen tres tipos de

capas: de entrada, oculta y de salida (figura 4). A continuacion se detallan cada una

de ellas.

34



Redes neuronales artificiales

Capa oculta

Capa de entrada Capa de salida

Figura 4. Organizacion de las capas de una red neuronal.

La capa de entrada recibe los inputs del exterior, es decir, los valores de las
variables predictoras. En esta capa normalmente no se procesan las sefiales recibidas
sino que éstas son enviadas a la siguiente capa, por lo tanto, no se tiene en cuenta a
la hora de contabilizar el nUmero de capas (Pérez y Martin, 2003).

En la capa oculta se realizan los procesos de ajuste que transforman la sefal
recibida y la envian a la capa de salida. Estas capas no tienen conexién directa con el
entorno. Se pueden incluir tantas capas ocultas como se requieran, aunque en la
mayoria de los casos es suficiente con una (César, 2006). En la red neuronal de la
figura 4, la capa oculta esta formada por tres nodos.

Por ultimo, en la capa de salida se obtienen los resultados de la red, donde la
informacion recibida se envia al exterior (Dayhoff y DelLeo, 2001; Palmer y Montario,
1999).

4.2. Clasificacion de las redes neuronales artificiales
Los elementos de la RNA se combinan entre si dando lugar a una serie de

arquitecturas segun el criterio utilizado en la clasificacion. Un modelo de red neuronal

puede estar dentro de mas de una de estas clasificaciones:
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Segun el numero de capas, se dividen en monocapa y multicapa. Las redes

monocapa estan organizadas en una sola capa de neuronas, sin contar con la capa de
entrada. Las neuronas de la capa de entrada estan conectadas con las de la capa de
salida por medio de las sinapsis. Es el tipo de arquitectura mas simple. Por otro lado,
las redes multicapas estan formadas por una o mas capas de neuronas ocultas
(Haykin, 2008).

Segun el tipo de conexiones se dividen en redes de propagacion hacia delante

y hacia atras, respectivamente. En la figura 5 se presenta una red de propagacion
hacia delante, en terminologia inglesa feedfoward. En este tipo de red, las neuronas
de cada nivel estan conectadas con las neuronas de los niveles posteriores,
propagandose la informacion hacia delante. Por tanto, no tienen conexiones de unas
capas hacia las anteriores, ni conexiones dentro de la misma capa, ni de un elemento
de proceso consigo mismo. También se las conoce como redes alimentadas,
unidireccionales o no recurrentes. Las redes mas populares de este tipo son:
Perceptrén, Adaline, Madaline, el Perceptrén Multicapa o las funciones de base radial
(César, 2006; Pérez y Martin, 2003).

Por otra parte, en las redes de propagacion hacia atras (ver figura 5), en
terminologia inglesa feedback, la informacién circula en cualquier sentido, incluso de
entrada y salida. También se las denomina recurrentes o retroalimentadas (César,
2006). Dentro de este tipo se incluyen el modelo de memoria asociativa bidireccional,
la maquina de Boltzman y la teoria de la Resonancia Adaptativa (Pino, Gémez y de
Abajo, 2001).

; ;
.

O~ o
~

Figura 5. Redes de propagacion hacia delante (a) y de propagacion hacia atras (b)
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Otra de las clasificaciones se hace en funciéon de la naturaleza de las senales

de entrada y de salida. Asi, se dividen analdgicas, discretas e hibridas. En las redes

analdgicas se toman valores continuos de entrada, para dar respuestas (valores de
salida) también continuas (Pérez y Martin, 2003). Entre estas redes neuronales
destacan las redes de Backpropagation, la red continua de Hopfield, la de
Contrapropagacion, la Memoria Lineal Asociativa, el modelo Brain-State-in-Box, los
mapas autoorganizados de Kohonen y el Learning Vector Quantization. Por otro lado,
las redes discretas aceptan valores binarios, generando valores de salida del mismo
tipo. Entre este tipo de redes estan la Maquina de Boltzman, la Maquina de Cauchy, la
red discreta de Hopfield, el Cognitrén y el Neurocognitréon. Por ultimo, en la redes
hibridas los datos de entrada son continuos y los de salida discretos. Entre ellas

destacan el Perceptron, la red Adaline y la Madaline.

Como ultimo criterio de clasificacion esta el tipo de respuesta, dividiéndose en

redes autoasociativas y heteroasociativas. Las redes autoasociativas se entrenan para
que asocien un patron consigo mismo, de modo que, al presentar dicho patrén con un
ruido superpuesto o de forma parcial, sean capaces de identificar el patron. Por ultimo,
las redes heteroasociativas se entrenan para que ante la presentacion de un patron A

respondan con otro diferente B (Pérez y Martin, 2003).

4.3. Paradigmas de aprendizaje

Una de las caracteristicas principales que presentan las RNA es su capacidad
para “aprender” a partir de un conjunto de patrones de entrenamiento (Palmer,
Montafno y Calafat, 2000), es decir, es capaz de encontrar un modelo que se ajuste a
sus datos. Existen distintos paradigmas de aprendizaje: supervisado, no supervisado,
reforzado e hibrido. A continuacién se exponen cada uno de ellos.

En el aprendizaje supervisado hay un “profesor” o supervisor que controla el
proceso de aprendizaje de la red, que a su vez, recibe patrones de entrada y la
respuesta observada que debe aprender (Trujillano et al., 2004; Palmer y Montario,
1999). Este tipo de aprendizaje es muy util para la clasificacién de patrones y para la
aproximacion de funciones, siendo el modelo de Perceptron Multicapa el mas

empleado.
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Por otro lado, en el aprendizaje no supervisado, la red unicamente dispone de
los valores de entrada y debe organizarse en base a la estructura que exista en los
datos de entrada (Pino et al., 2001). Dentro de este paradigma esta el aprendizaje de
Hebb y el competitivo (César, 2006; Haykin, 2008).

El aprendizaje reforzado esta a medio camino entre el aprendizaje supervisado
y no supervisado. La red se limita a indicar si la respuesta (salida) es correcta o
incorrecta (César, 2006). Por ultimo, el paradigma de aprendizaje hibrido consiste en
utilizar dentro de la misma red tanto el aprendizaje supervisado como no supervisado

(Basheer y Hajmeer, 2000).

4.4. El Perceptron Simple

Son muchos los modelos importantes de redes neuronales, pero debido a los
objetivos de esta tesis se presentaran unicamente dos. En primer lugar, el perceptron
como la forma mas simple de clasificacion de patrones. A continuacioén, el perceptron
multicapa, por ser el modelo de red empleado en este trabajo.

El perceptrén fue propuesto por Rosenblatt en 1958. Es un modelo sencillo de
red compuesto por dos capas de entrada de datos y una capa de salida con una unica
neurona, sin capas ocultas (figura 6). Esta basado en los supuestos de Hebb, que
apuntan que la funcionalidad de una red neuronal es determinada por la fuerza de las

conexiones entre las neuronas.

DENTRITAS CUERPO

Axones Sinapsis

Figura 6. El perceptrén simple
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La regla de Hebb (1949) fue el primer postulado de cémo aprenden las
neuronas: “Cuando el axon de una neurona A esté lo suficientemente cerca de una
neurona B, y repetida y persistentemente ayuda a su disparo, se produce un proceso
de crecimiento o cambio de metabolismo en una o ambas neuronas, de tal manera
que la eficiencia de A, como una de las neuronas que disparan a B, se incrementa”
(Hebb, 1949, p. 50). Esto significa que los pesos que unen a dos neuronas aumentan
si se activan a la vez y disminuyen si se activan en distinto momento.

Hebb, por tanto, apunta que si la red responde de forma deseable ante un
input, entonces los pesos deben ser ajustados para incrementar la probabilidad de una
respuesta similar ante un input similar en el futuro. Por el contrario, si la red no
responde de manera deseable, los pesos deben ser ajustados para que decrezca la
probabilidad de obtener la misma respuesta en el futuro (César, 2006).

La neurona de salida tiene una funcion de activacion de tipo escalén, con un
umbral de entrada asociado con valor -1 (Pérez y Martin, 2003). Se utiliza en la

clasificacién de patrones linealmente separables, siendo ésta su principal limitacion.

4.5. El Perceptron Multicapa

Con el objetivo de poder clasificar patrones que no sean linealmente
separables, Minsky y Papert (1969) propusieron incorporar una capa adicional entre la
capa de entrada y de salida, lo que supondra modificar la regla de aprendizaje para
poder ensefar también a las neuronas de la capa intermedia (Pérez y Martin, 2003).
Este tipo de red esta siendo ampliamente utilizada, obteniendo 6ptimos resultados en
diferentes campos de aplicacion.

El perceptron multicapa (Multilayer Perceptron - MLP) desarrollado por
Rumelhart y McClelland (1986) es una red unidireccional con altos grados de
conectividad que consta, ademas de la capa de entrada y salida, una o varias capas
intermedias ocultas, junto con un método de aprendizaje especial, el algoritmo de
retropropagacién del error (Basheer y Hajmeer, 2000). En la figura 7 se presenta este

tipo de red.
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Capade Capa Capade
entrada oculta zalida

» Informacion
Error

A

Figura 7. Perceptron multicapa

Algoritmo de retropropagacion del error (Backpropagation)

Para minimizar la funcién de error asociada al modelo se utiliza el algoritmo de
retropropagacién del error, también conocido como regla delta generalizada, siendo el
mas extendido en la literatura sobre el MLP. Aunque fue inicialmente desarrollado por
Werbos (1974), se atribuye a Rumelhart y McClelland (1986) su popularizacién. Este

algoritmo consta de dos etapas (Sanchez y Alanis, 2006):

En la etapa hacia delante, se aplica un patron de entrada para la primera capa
de las neuronas de la red, que se va propagando a través de todas las capas
superiores hasta generar una salida. El resultado obtenido se compara con la salida
que se desea obtener y se calcula un valor del error para cada neurona de salida,
mediante la siguiente expresién matematica:

5, = (T

J

—0 , f'(Act )

J

Siendo los distintos componentes de esta expresion como sigue:
T;— nivel de activacion de una neurona en reposo
O, — Vector de salida global

f'(Act;)) — Funcion de activacion de la neurona
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En la etapa hacia atras, los errores entre la salida deseada y la red, se
propagan hacia atras. Luego esos errores se transmiten hacia atras partiendo de la
capa de salida, hacia todas las neuronas de la capa intermedia recibiendo el
porcentaje de error aproximado a la participacion de la neurona en la salida. Este

proceso es iterativo, es decir, se repite para cada capa oculta. Se expresa como:

N
5, = .215‘W“ f'(Act ;)
j=

Donde:
0; = error de la neurona i
w;j = peso entre la neurona i y la neurona j

f(Act) = funcion de activacion de la neurona

Basandose en el valor del error recibido, se reajustan los pesos de conexion de
cada neurona, de manera que la préxima vez que se presente el mismo patrén, el

error disminuya. Formulandose como:

Donde:
wij = peso entre la neurona i y la nheurona |
O; = error de la neurona i

O, = patron de salida

4.6. Ventajas y limitaciones de las redes neuronales artificiales

Las redes neuronales artificiales aportan una serie de ventajas (Sanchez vy
Alanis, 2006), entre las que se destacan las siguientes. En primer lugar, son sistemas
no lineales, es decir, una neurona es un elemento no lineal, por lo tanto, una red
neuronal también es un sistema no lineal. Ademas, a priori, no necesitan presupuestos
o restricciones de partida de los datos, tales como asunciones de distribucion, como el

de normalidad (Palmer et al.,, 2000; Sargent, 2001). Asimismo, una RNA tiene
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capacidad de “aprender”, por tanto, la red es capaz de transformar los datos de
entrada y salida. Otra de las ventajas, es su adaptabilidad, es decir, tiene capacidad
de modificar sus parametros, incluso a tiempo real (Pino et al., 2001).

Por otro lado, una RNA al ser un sistema distribuido, permite el fallo de algunas
neuronas sin alterar significativamente la respuesta total del sistema, por lo que se
consideran sistemas tolerantes a fallos (Basheer y Hajmeer, 2000). En cuanto al tipo
de informacién con la que trabaja, ésta puede ser incompleta, con ruido e
inconsistencias. Ademas, las RNA proporcionan uniformidad en el andlisis y en el
disefio, proporcionado por teorias conjuntas que describen los diferentes algoritmos y
aplicaciones (Haykin, 2008). Por ultimo, presentan analogia con las redes bioldgicas
(Ramesh, Kambhampati, Monson y Drew, 2004).

A pesar de todas estas ventajas, las RNA presentan una serie de limitaciones
(Trujillano et al., 2004). La mas importante es que son “cajas negras” para identificar
las interacciones. En una RNA es difici comprender la naturaleza de las
representaciones internas generadas por la red para responder ante un problema
determinado (Montano y Palmer, 2003; Sargent, 2001). Por otro lado, a pesar de su
amplia aplicacion en distintos ambitos su metodologia es menos conocida en
comparacion con otras técnicas estadisticas. En cuanto a su implementacion aun esta
llena de procesos empiricos. Por ultimo, presenta problemas a nivel metodoldgico que

no estan resueltos en su totalidad (Trujillano et al., 2004).

4.7. Aplicaciones psicodiagnosticas de las redes neuronales artificiales

Los ambitos de aplicacién de las redes neuronales son multiples desde la
perspectiva de clasificacion de patrones y prediccién de funciones, por ejemplo,
economia, biologia, medicina, psicologia, etc. Muchos de estos estudios comparan la
eficacia de las redes con métodos estadisticos clasicos, como la regresion logistica o
el analisis lineal discriminante. En la revision publicada por Sargent (2001), de los 28
articulos incluidos, en el 36% se demostro la superioridad de las redes neuronales, en
el 14% fue la regresién la que obtuvo mejores resultados y en el 50% restante, ambas
aproximaciones ejecutaron de manera similar.

En el ambito de las ciencias de la salud, actualmente se siguen prefiriendo los
métodos estadisticos clasicos, debido entre otras razones (Sargent, 2001), a su

relativa simplicidad y a la amplia disponibilidad de programas estadisticos.
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En medicina aplicando redes neuronales, se han realizado estudios en
oncologia, cardiologia, urologia, nefrologia y neurologia. En el campo de las
conductas adictivas, el equipo de Buscema ha realizado numerosos trabajos
(Buscema, Intraligi y Bricolo, 1998; Grassi, Carticati, Intraligi, Buscema y Nencini,
2002; Maurelli y Giulio, 1998) en la clasificacion y/o prediccidon de la conducta adictiva.
En este ambito, destacan los trabajos realizados en nuestro pais por el grupo de
investigacion de Palmer et al. (1999, 2000).

Si nos centramos en el campo de las demencias, la enfermedad de Alzheimer
es un buen modelo para la aplicacién psicodiagnéstica de las redes neuronales, ya
que la propia enfermedad sigue un curso no lineal (Doody, Massman, y Dunn, 2001,
Tandon, Adak y Kaye, 2006). Normalmente, la progresion es mas lenta en estadios
iniciales, con un rango de progresiéon que va en aumento a medida que avanza la
enfermedad, siendo mas rapido en fases intermedias. Esta trayectoria no lineal esta

representada en la figura 8.

| DIAGNOSTICO PRECOZ ENFERMEDAD LEVE-MODERADA ENFERMEDAD GRAVE

Detariors funcional

MMSE

Alteraciones conductuales

Cuidados enfermeria

Evolucion

Figura 8. Trayectoria no lineal de la enfermedad de Alzheimer (adaptado de Tandon et al.,
2006). En el eje de abscisas se representa la evolucion de la enfermedad en afios y en el eje
de ordenadas la puntuacion en el MMSE
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Por ello, se han usado redes neuronales en pruebas diagnésticas funcionales
como SPECT (deFigueiredo et al., 1995; Horn et al.,, 2009; Page et al., 1996),
neuroimagen estructural (dos Santos, de Souza y dos Santos, 2007), datos
electrofisiolégicos (Buscema, Rossini, Babiloni y Grossa, 2007; Lehmann et al. 2007,
Rossini et al.,, 2008), asi como en biomarcadores (Di Luca et al.,, 2005) de la
enfermedad de Alzheimer.

Mecocci et al. (2002) utilizaron la aproximacién de las redes neuronales en la
prediccion de resultados en farmacologia clinica. Siguiendo esta linea se han
realizado estudios (Buscema et al. 2004; Grossi, Buscema, Snowdon y Antuono,
2007) con el objetivo de predecir las alteraciones neuropatoldgicas, tales como ovillos
neurofibrilares y placas seniles, a partir de resultados en medidas funcionales y
cognitivas. Asimismo, se han aplicado en estudios con ratones transgénicos para
determinar el deterioro cognitivo y efectividad terapéutica (Leighty et al., 2008), en las
diferencias de género en la presentacion clinica de la enfermedad (Grossi, Massini,
Buscema, Savaré y Maurelli, 2005), asi como en estudios longitudinales (Tandon et
al., 2006).

A pesar de estas investigaciones, han sido muy pocos los estudios con el
objetivo de aplicar redes neuronales y medidas cognitivas. A destacar el realizado por
Parsons, Rizzo y Busckwalter (2004) utilizando el MLP con el algoritmo de
backpropagation.

Por ultimo, en esta linea, French, Dawson y Dobbs (1997) obtuvieron una
correcta clasificacion entre sujetos controles y pacientes con enfermedad de
Alzheimer a partir del modelo de RNA del 91.1% frente a un 71.9% mediante analisis

discriminante lineal.

Conclusiones principales

Las redes neuronales artificiales presentan una serie de ventajas, que pueden
ser de gran utilidad en el proceso de decisiones clinicas. En el ambito de la
neuropsicologia, son pocos los estudios que han utilizado redes neuronales como
método de clasificacion de patrones. Por ello, con este trabajo se pretende aplicar
esta aproximacién con el objetivo de probar su eficacia para catalogar el grupo

diagnéstico al que pertenecen los sujetos.
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El Deterioro Cognitivo Leve
|

En este capitulo se expone una vision general del deterioro cognitivo leve,
desde su concepto, una breve descripcion de los subtipos, hasta aspectos mas
concretos como estudios de neuropatologia o las manifestaciones clinicas mas

frecuentes.

5.1. Visién general y concepto

El énfasis en la deteccion temprana de la demencia conduce a una serie de
intentos por caracterizar estadios entre el envejecimiento normal y la demencia
(Petersen et al, 1999, 2001a). Se ha establecido una serie de conceptos acerca del
deterioro cognitivo leve (DCL), considerandolo ya sea como parte del proceso de
envejecimiento o como una etapa temprana de la demencia, a menudo de demencia
tipo Alzheimer (DTA). Se ha propuesto dicho término como una situaciéon clinica que
incluye personas ancianas con alteraciones cognitivas y funcionales (Petersen, 1999).
De esta manera, intenta identificar, sujetos con pérdidas cognitivas anormales
objetivas, mas alla de las propias de las personas mayores sanas.

El concepto de DCL ha evolucionado considerablemente y esta siendo muy
popular en los ultimos afos. La primera aproximacion a este problema data de 1962
cuando Kral define el olvido benigno del envejecimiento, refiriéndose a la dificultad de
recordar detalles de un hecho concreto, por ejemplo, el lugar o la fecha. Dichos
olvidos se mantienen relativamente estables, no indicando progresion a deterioro.

Posteriormente, Crook et al. (1986) introducen el término deterioro de la
memoria asociada a la edad, que se caracteriza por deterioro subjetivo de memoria,
cognicion general normal y rendimiento en memoria de una desviacion tipica por
debajo de los adultos jévenes. Semejante a este constructo, es el deterioro de
memoria compatible con la edad de Blackford y La Rue (1989).

En 1994 Levy propuso el deterioro cognitivo asociado a la edad que implica
alteracion en una funcion cognitiva (aprendizaje, memoria, atencion, lenguaje o

habilidades visuoespaciales), confirmada por un informador. Este mismo afo se
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introduce en la cuarta ediciéon del Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos
Mentales (DSM-IV) el deterioro neurocognitivo leve, entendido como la alteracion de
en dos o mas areas cognitivas, una de las cuales ha de ser memoria, que han de
producir cierta interferencia en la actividad del sujeto y, por otra parte, ha de existir
evidencia de una enfermedad neurolégica o médica causante de los sintomas.

En el Estudio Canadiense de Salud y Envejecimiento (Graham et al., 1997)
desarrollaron el término el deterioro cognitivo-no demencia para describir sujetos que
presentan alteraciones cognitivas en lenguaje, habilidades visuoespaciales y atencion,
pero sin llegar al diagnéstico de demencia.

El término mas popular y ampliamente utilizado es el deterioro cognitivo leve
de Petersen et al. (1999). Aunque este constructo fue definido inicialmente por Flicker,
Ferris y Reisberg en 1991, basandose en el Escala de Deterioro Global de Reisberg,
Ferris, de Leon y Crook (1982). El DCL es definido como un estado entre la cognicién
normal y la demencia, caracterizado por déficit que no son explicables por la edad, el
nivel educacional o enfermedades médicas (Petersen, 2003).

En 1982, se publicaron dos escalas globales de demencia, la Graduacion
Clinica de la Demencia [Clinical Dementia Rating, CDR] (Hughes, Berg, Danzinger,
Coben y Marti, 1982; Morris, 1993) y la Escala de Deterioro Global [Global
Deterioration Scale, GDS] (Reisberg, et al., 1982), con el objetivo de clasificar a los
sujetos en categorias que recorren el continuum desde la normalidad hasta las fases
mas avanzadas de demencia. En estas escalas existen categorias que establecen, en
cierto modo, los limites del envejecimiento y la demencia. En la escala CDR, una
puntuacién de 0.5 corresponde a “demencia cuestionable o deterioro muy leve”
(Morris, 1993), a su vez, en la escala GDS, una puntuaciéon de 3 equivale a “quejas
subjetivas con algunos déficit objetivos no compatibles con los criterios de demencia”
(Reisberg et al., 1982). El deterioro cognitivo leve se identifica con un estadio clinico
de la escala GDS (Reisberg et al., 2008).

Cabe destacar, que estas clasificaciones se han de utilizar como herramientas
de estratificacion de la severidad y no como instrumentos diagnésticos (Gauthier et al.,
2006; Petersen, 2004, 2006), ya que un paciente con GDS 3 6 CDR 0.5 puede cumplir
criterios de DCL, demencia leve o enfermedad de Alzheimer. La severidad por si sola
no debe determinar el diagndstico especifico (Petersen et al.,, 1999; Petersen y
Neglash, 2008).

Los compendios de enfermedades mas utilizados, la Clasificacion Internacional

de Enfermedades (CIE-10) y el DSM-IV, no incluyen la entidad de deterioro cognitivo
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leve. Petersen et al. (2006) han propuesto la inclusion del término en la quinta edicion
del DSM, que se publicara proximamente.

Existen distintos tipos de criterios diagnésticos de DCL, teniendo todos ellos en
comun que los pacientes con DCL presentan deterioro cognitivo objetivable y la
ausencia de demencia. Por un lado estan los propuestos por la Clinica Mayo
(Petersen et al., 1999) que corresponden Unicamente al subtipo amnésico. Ademas
estan los criterios diagnosticos de Trastorno Cognitivo Leve segun los criterios de la
International Psychogeriatric Association (IPA), que son los criterios propuestos por
Levy (1994) pero modificados. Dichos criterios fueron los utilizados en este trabajo.
Por otro lado, el grupo de estudio de demencias y trastornos de conducta de la
Sociedad Espanola de Neurologia también han publicado sus criterios (Robles et al.,

2002). Todos ellos quedan expuestos en la tabla 6.

Tabla 6. Criterios diagnosticos de deterioro cognitivo leve

Criterios de la Clinica Mayo de DCL-amnésico (Petersen et al., 1999)

1. Trastorno subjetivo de la memoria, preferentemente corroborado por un informador
2. Cognicion global esencialmente normal

3. Actividades de la vida diaria practicamente normales

4. Deterioro de la memoria objetivo para la edad y el nivel educativo

5. Ausencia de demencia

Criterios diagnosticos segun los criterios IPA-OMS (Levy, 1994)

- No restriccion de edades
- Decremento de la capacidad cognitiva afirmada por el paciente y/o informante
- Decremento gradual y de duracion minima de 6 meses
- Cualquiera de los siguientes ambitos puede estar afectado:
a) Memoria y aprendizaje
b) Atencion y concentracion
c) Pensamiento
d) Lenguaje
e) Funcion visuoespacial
- Disminucion de las puntuaciones de evaluacion del estado mental o de los test
neuropsicolégicos una desviacion estandar por debajo del valor del grupo control
- No existen procesos cerebrales, sistémicos o psiquiatricos que puedan explicar el cuadro

Criterios de la Sociedad Espariola de Neurologia para el diagnéstico de deterioro cognitivo leve (Robles
et al., 2002)

1. Alteracion de una o mas de las siguientes areas cognitivas:

a. Atencion/concentracion

b. Lenguaje

c. Gnosias

d. Memoria

e. Praxias

f. Funciones visuoespaciales

g. Funciones ejecutivas
2. Esta alteracién debe ser:

a. Adquirida; sefiala un deterioro respecto a las capacidades previas del individuo

b. Referidas por el paciente o por un informador fiable

c. Objetivadas en la exploracion neuropsicologica

d. De meses de duracion y constatada en el paciente con un nivel de conciencia normal
3. La alteraciéon cognitiva solo interfiere minimamente en las actividades cotidianas instrumentales o
avanzadas
4. La alteracién cognitiva no se asocia a trastornos del nivel de conciencia
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Sin embargo, numerosos estudios (Ganguli, Dodge, Shen y Dekosky, 2004;
Grundman et al., 2004; Kramer et al., 2006) han demostrado la amplitud del concepto
de DCL, incluyendo en él sujetos con una gran variedad de déficit y con alguna
afectacion en las actividades de la vida diaria de mayor complejidad (Griffith et al.,
2003) evidenciando asi la heterogeneidad del concepto, tanto en la presentacion
clinica como en la etiologia.

Dichos motivos han llevado a los investigadores a cuestionarse los criterios del
DCL. Asi, recientemente el Grupo de Trabajo Internacional del Deterioro Cognitivo
Leve (Winblad et al., 2004) han propuesto una serie de recomendaciones en los
criterios generales. En primer lugar, el paciente no es cognitivamente normal ni
presenta demencia (segun criterios DSM-IV 6 CIE-10). En segundo lugar, hay un
deterioro cognitivo evidente, referido por el paciente y/o por un informador,
conjuntamente con déficit en tareas objetivas y/o deterioro en pruebas
neuropsicologicas. Por ultimo, las actividades la vida diaria estan globalmente
preservadas o con alteraciones minimas. Por su parte, en la demencia los déficit
cognitivos son mas graves y abarcan mas areas cognitivas, afectando
sustancialmente en la funcionalidad de las personas (Gauthier et al., 2006). Estos
criterios subrayan la importancia de la evaluacién clinica, con una exploracion
neuropsicoldgica y una entrevista a la familia. El diagndstico se basa, por tanto, en la
impresion clinica y no centrada unicamente en memoria.

En cuanto a la prevalencia del DCL, estudios epidemiolégicos y longitudinales
la situan entre 3 y 42%, dependiendo de los criterios diagndsticos utilizados (Busse,
Hensel, Guhne, Angermeyer y Riedel-Heller, 2006; Ganguli et al., 2004; L6pez et al.,
2003; Ritchie, 2004). Siguiendo los criterios de la Clinica Mayo es del 12-18% en
personas de 65 afios 0 mas (Petersen, 2007). La incidencia se situa en el 8-58 por
1000 por ano (Ritchie, 2004), siendo mayor en hombres (Caraccolio et al. 2008). Por
otro lado, otros autores (Larrieu et al., 2002) obtienen una incidencia del 1% por afo
en personas mayores de 70 afos.

Por dltimo, posteriormente a la definicion de DCL aparecié el constructo de
Alzheimer prodrémico, introducido por Dubois (2000) con el objetivo de redefinir el
concepto de deterioro cognitivo leve. Los criterios diagndsticos son los siguientes: 1)
Quejas de memoria referidas con el paciente o familiar. 2) Evoluciéon progresiva. 3)
Normalidad o leve alteracion en las actividades avanzadas de la vida diaria. 4)
Sindrome amnésico de tipo hipocampico definido por: pobre recuerdo libre a pesar

una adecuada y controlada codificacion, disminucién del recuerdo total debido a un
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efecto insuficiente de entrada o déficit en reconocimiento; numerosas intrusiones. 5)
Persistencia de los déficit mnésicos en posteriores evaluaciones. 6) Ausencia de
demencia. 7) Exclusién de cualquier alteracidon que pueda ser la causante del DCL,
con un diagnéstico adecuado mediante test neuropsicoldgicos, neuroimagen y
biomarcadores. El concepto de Alzheimer prodromico se ha propuesto como la zona

limite entre el envejecimiento normal y la demencia leve.

5.2. Subtipos de deterioro cognitivo leve

Se han descrito cuatro subtipos de deterioro cognitivo leve: DCL amnésico,
DCL no amnésico, DCL amnésico con afectacién en mudltiples areas, y DCL no
amnésico con afectacién en multiples areas o también llamado de dominio multiple
(Petersen, 2001a, 2004). Las formulaciones para llegar a cada uno de ellos se

presentan en la figura 9.

Deterioro cognitivo leve

No normal para la edad

No demencia

Deterioro cognitivo

Normalidad en las actividades de la vida diaria

¢ Deterioro de memoria?

Si No
DCL amnésico DCL no amnésico
) ¢, Solo déficit de ¢, Déficit cognitivo Unico
St memoria? ' No Si no memoria? No

Figura 9. Subtipos de deterioro cognitivo leve (Fuente: Petersen, 2004)
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El DCL-amnésico es el tipo de DCL mas estudiado, conocido y mejor definido.
Los sujetos refieren pérdidas de memoria, preferiblemente corroboradas por un
informador. En una evaluacion neuropsicoldgica, se objetiva dicho déficit, estando la
memoria 1.5 desviaciones tipicas por debajo de la normalidad. El resto de funciones
cognitivas estan preservadas y no presentan alteraciones en las actividades de la vida
diaria (Petersen et al., 1999).

En el DCL-amnésico multidominio, el sujeto puede tener deterioro en varias
funciones cognitivas ademas del déficit mnésico. Se ha considerado que el DCL
multiple puede evolucionar a DTA o puede constituir un fenotipo incipiente de
demencia vascular (Petersen, 2003). Bozoki et al. (2001) pusieron de manifiesto que
la alteracion en praxis constructiva es la alteracion mas frecuente ademas de la
memoria. Por otro lado, en el estudio de Rami et al. (2006) fueron las funciones
ejecutivas las mas prevalentes ademas del déficit mnésico.

En el DCL no amnésico, la funcién alterada distinta de la memoria suele ser el
lenguaje o las funciones ejecutivas (Petersen, 2004). Existirian asi, tantos tipos de
DCL no amnésico como funciones cognitivas diferentes de la memoria: DCL del
lenguaje, DCL-ejecutivo, DCL-visuoperceptivo y DCL-praxico, fundamentalmente. Este
subtipo puede ser el precursor de otras demencias como las frontotemporales o por
Cuerpos de Lewy (Petersen, 2003). Este subtipo tiene tasas mas altas de progresién a
la muerte, comparado con el DCL amnésico (Yaffe, Petersen, Lindquist, Kramer y
Miller, 2006).

El DCL no amnésico multidominio, se refiere a pacientes que presentan al
menos dos funciones cognitivas alteradas, sin que ninguna de ellas sea memoria, por
ejemplo, habilidades visuoespaciales y funciones ejecutivas (Sanchez-Valle, 2007).

En cuanto a la prevalencia de cada uno de estos subtipos, en el estudio de
Rasquin et al. (2005) el DCL multidominio fue el mas prevalente mientras que el DCL
amnésico fue el menor prevalente. Asimismo, dicho subtipo mostré una alta
sensibilidad en el diagnodstico de pacientes, los cuales tienen riesgo de desarrollar
demencia. Oftras investigaciones (Loewenstein et al., 2006; Lépez et al.,, 2003;
Migliacci, Scharovsky y Gonorazky, 2009) obtienen resultados similares.

Los estudios sobre la incidencia (Manly et al., 2008) por subtipos muestran que
el DCL amnésico, visuoespacial y de lenguaje presentan una incidencia mas alta que
el DCL-funcién ejecutiva.

Cada una de estas presentaciones clinicas pueden tener multiples etiologias

(ver figura 10). Por ejemplo, aunque los procesos neurodegenerativos pueden ser la
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etiologia de un DCL amnésico, el deterioro de la memoria puede ser el resultado de
otras patologias, tales como isquemia, alteraciones metabdlicas, etc. EI DCL no

amnésico puede tener una etiologia vascular (Petersen et al., 2004).

Presentacion clinica Posibles etiologias
DCL
amnésico Degenerativa
DCL dominio multiple Vascular
DCL
dominio Unico Metabdlica
no amnésico
Traumatica
Psiquiatrica
Otras

Figura 10. Heterogeneidad de la presentacion clinica y las posibles etiologias de deterioro
cognitivo leve (Fuente: Winblad et al., 2004)

5.3.  Manifestaciones clinicas del deterioro cognitivo leve

El deterioro en la memoria, normalmente episddica, es el signo tipico del DCL
amnésico y de la enfermedad de Alzheimer temprana. Pero como ha quedado
reflejado en los diferentes subtipos, en ocasiones, los pacientes con DCL no
presentan Unicamente alteracion en memoria, sino que tienen afectadas otras
funciones cognitivas (Morris et al., 2001), como la fluencia verbal (Petersen et al.,
1999; Ribeiro et al., 2006), el lenguaje, la velocidad de procesamiento (Loewenstein et
al., 2006), la comprensién verbal (Lambon et al., 2003), la memoria semantica (Dudas
et al.,, 2005), la atencion y las funciones ejecutivas (Collie, Maruff y Currie, 2002;
Espinosa et al., 2009; Levinoff et al., 2006; Lépez et al., 2006).

Las habilidades visuoespaciales y visuoperceptivas también han sido objeto de
estudio en el deterioro cognitivo leve. Mapstone, Steffenella y Duffi (2003) muestran
que los pacientes con DCL presentan déficit en percepcion visual. Asimismo, Nordlund
et al. (2005) encontraron que el 40% de los sujetos con DCL presentaban déficit
visuoespaciales, y Alegret et al. (2009) en su muestra, un 63.9% de los pacientes con

DCL presentaban dichos déficit pero Unicamente evidenciados en tareas complejas,
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ya que en percepcion visual simple su rendimiento se encontraba dentro de la
normalidad.

En un estudio mas detallado del perfil cognitivo segun subtipos, los pacientes
con DCL amnésico presentan peores rendimientos en memoria verbal y no verbal que
los DCL multidominio y sujetos controles. En contraste, los DCL multidominio
presentan peores rendimientos en lenguaje, velocidad psicomotora, control de la
motricidad fina y funcién visuoconstructiva que los DCL amnésicos y normales,
aunque también presentan afectacion mnésica pero en menor medida, describiendo
asi diferentes perfiles cognitivos en los tres grupos (Lopez et al., 2006).

Por tanto, el perfil cognitivo en pacientes con DCL se caracteriza por la
presencia de alteraciones en multiples funciones (Alexopoulos, Grimmer, Pernecky,
Domes y Kurz, 2006; Ritchie y Touchon, 2000) y difiere del propio de la demencia. En
este contexto seria relevante poder distinguir desde el punto de vista psicométrico y
clinico aquellas variables que permitan discriminar entre el envejecimiento normal, el
DCL y la demencia. Para ello se deben utilizar test neuropsicolégicos con adecuados
datos normativos.

Ademas de las alteraciones cognitivas, el deterioro cognitivo leve puede
conllevar sintomas neuropsiquiatricos (Hwang, Masterman, Ortiz, Fairbanks vy
Cummings, 2004) apareciendo en un 35-75% de los pacientes (Apostolova y
Cummings, 2008; Palmer et al., 2007). Normalmente, son sintomas no psicoticos
(Geda et al., 2008), siendo apatia, depresion, ansiedad, agitacién e irritabilidad, los
mas frecuentes (Apostolova y Cummings, 2008; Rozzini et al., 2008).

En cuanto a las alteraciones neuropsiquiatricas segun los subtipos de DCL,
recientemente se ha mostrado que el DCL amnésico es el que presenta mas
alteraciones, y dentro de las mismas, los sintomas depresivos son los mas frecuentes
(Edwards, Spira, Barnes y Yaffe, 2009).

Estudios recientes (Louis et al., 2005) sugieren que el deterioro cognitivo leve
puede ir acompafado de trastornos motores, particularmente trastornos de la marcha
(Aggarwal et al., 2006) o del movimiento, como el temblor, que se asocia al DCL
amnesico.

Como se ha mencionado anteriormente, en los criterios diagndsticos
propuestos por Petersen et al. (1999) se especificaba que en el deterioro cognitivo
leve las actividades de la vida diaria (AVD) estan “intactas” o “sin alteracion”. En el
diagnéstico de demencia, de acuerdo a los criterios DSM-IV “las alteraciones

cognitivas tienen una intensidad suficiente como para repercutir en el desarrollo de las
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actividades ocupacionales o sociales, y representan un deterioro con respecto a la
capacidad previa en esas funciones”. Es decir, al detectarse alteraciones en las AVD,
el diagndstico se orientaria a demencia y no a deterioro cognitivo leve.

Sin embargo, posteriormente estudios epidemiolégicos han puesto de
manifiesto que dificultades sutiles en las AVD, por ejemplo, en aficiones complejas
(Artero, Tierney, Touchon y Ritchie, 2003) o administracion de las finanzas (Griffith et
al. 2003) y particularmente aquellas que requieren memoria y funciones ejecutivas
(Perneczky et al., 2006). En cuanto a los subtipos, Wadley et al. (2007) evidencié que
tanto el DCL-amnésico como no amnésico presentan alteraciones en la funcionalidad.

Estos hallazgos han hecho que se admitiese que en el DCL puede aparecer
cierta alteracion funcional, siempre que dicho deterioro no afecte de forma esencial
(Petersen y Morris, 2005) o notable (Gauthier et al., 2006) a las actividades
funcionales, o bien que se “preservasen las actividades basicas a pesar de alguna
alteracion en las actividades instrumentales” (Winblad et al., 2004). Por lo tanto, en el
diagnéstico de DCL se deben incluir escalas funcionales que valoren un amplio rango
de AVD (Pérés et al., 2006).

5.4. Neuropatologia del deterioro cognitivo leve

Los estudios en anatomia patolégica han puesto de manifiesto que los
pacientes con deterioro cognitivo leve presentan alteraciones propias de enfermedad
de Alzheimer aunque insuficientes para constituir el diagndstico neuropatoldégico de
dicha enfermedad (Petersen, 2009). EI mayor cambio neuropatoldgico del DCL es el
numero de ovillos neurofibrilares en el neocoértex y en las estructuras mesiales-
temporales (Bennett et al., 2005; Hof, Glannakopoulos y Bouras, 1996; Markesbery,
2009; Mitchell et al., 2002; Morris et al., 2001; Petersen et al., 2006).

En cuanto a la presencia de placas seniles, existen controversias al respecto.
Los resultados de Friedrich (1999) evidenciaron la presencia de placas seniles difusas
en areas neocorticales. Mientras que Markesbery et al. (2006) no encontraron
diferencias significativas en el numero de placas entre sujetos sanos y el grupo de
deterioro cognitivo leve. Segun Petersen et al. (2006), las placas seniles discriminan
menos entre el DCL y la EA.

Autores como Jicha et al. (2006) definieron el sustrato neuropatolégico del

DCL-amnésico como anormalidades patolégicas en el I6bulo temporal medial, en la
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mayoria de los casos degeneracion neurofibrilar. Si se compara con el sustrato
neuropatolégico de la EA se observan diferencias en el numero de ovillos
neurofibrilares en la amigdala y el subiculum (Markesbery et al., 2006).

Existen estudios sobre los cambios sinapticos y de neurotransmisores en el
DCL. Mufson et al. (2000) mostraron un déficit colinérgico en pacientes con DCL
amnésico con pérdida neuronal en el nucleo basal de Meynert. Mas recientemente,
(Scheff, Price, Schmitt, DeKosky y Mufson, 2007) los pacientes con DCL presentaron
pérdida sinaptica en neuronas hipocampicas en comparacion con sujetos controles.

Los estudios con neuroimagen estructural han mostrado que los pacientes con
DCL amnésico presentan una atrofia selectiva de los I6bulos temporales mediales, en
especial del coértex entorrinal y el hipocampo, aunque el grado de atrofia de esas
estructuras es menor que en pacientes con EA inicial (Appel et al., 2009; Duara et al.,
2008; Jack et al., 2005).

Por ultimo, la neuroimagen funcional esta siendo ampliamente utilizada en el
estudio del deterioro cognitivo leve. Los estudios con PET (sigla en inglés de
Tomografia por Emisién de Positrones) mostraron hipometabolismo en areas témporo-
parietales y en el cértex cingulado posterior (Chételat et al., 2005; Clerici et al., 2009;
Dickerson et al. 2005; Drzezga et al., 2003; Landau et al., 2009) en pacientes con
diagnéstico de deterioro cognitivo leve. En los estudios con PET que utilizan el
componente B- Pittsburg (PIB), ligando PET para detectar los depésitos de placas
amiloides en vivo, se hallaron distribuciones de dicho compuesto tanto en el cortex
frontal como en el cingulado anterior y posterior (Fripp et al., 2008; Kemppainen et al.,
2007; Okello et al., 2009).

5.5. Tasas y predictores de conversion

Los pacientes con deterioro cognitivo leve tienen un alto riesgo de desarrollar
demencia (Busse et al. 2006; Manly et al., 2008; Morris et al., 2001; Tschanz et al.,
2006), generalmente enfermedad de Alzheimer. Bennet et al. (2002) revelaron que al
presentar DCL se tiene tres veces mas riesgo de desarrollar EA en un seguimiento de
4.5 anos. Por lo tanto, el deterioro cognitivo leve supone un potente factor de riesgo
para el desarrollo de una demencia.

Pero las investigaciones sobre los rangos de conversion a enfermedad de

Alzheimer varian en funcién de multiples factores, tales como los criterios diagnésticos

54



El deterioro cognitivo leve

utilizados, la poblacion estudiada y la duracion del seguimiento, entre otros (Manly et
al., 2008). Otros autores (Morris et al., 2001) proponen que la tasa de progresion varia
en funcién del deterioro en el momento de diagnéstico de DCL. A continuacién, se
explica someramente estas investigaciones.

Los estudios que utilizan los criterios de diagnésticos de la Clinica Mayo
muestran altas tasas de progresion a enfermedad de Alzheimer (Gauthier et al., 2006).
Con un rango de conversion de 10-15% por afo, del 11-33% a los dos afios (Ritchie,
2004), del 19-66% a los 3-5 anos (Morris et al., 2001) y entre 60.5-100% a los 5-10
afos posteriores (Petersen et al.,, 2001). Por otro lado, los sujetos sanos tienen un
rango de conversion significativamente mas bajo, del 1-2% al ano (Petersen et al.,
1999, 2001b).

En funcién de la poblacién estudiada y el tipo de estudio se encuentran los
siguientes resultados. La tasa de conversion anual en muestras clinicas es del 8.3 al
17% (Larrieu et al., 2002; Morris et al., 2001; Petersen et al., 1999) mientras que en
los estudios epidemiolégicos estas tasas son mas bajas (Boyle, Wilson, Aggarwal,
Tang y Bennett, 2006; Ganguli et al., 2004; Ritchie, Artero y Touchon, 2001; Tschanz
et al., 2006).

Por otra parte, en estudios longitudinales con pacientes que acuden a clinicas
de memoria evidencian una tasa de conversion de DCL a demencia de un 23% a los
18 meses (Dierckx et al., 2009). En otro estudio desarrollado por Busse et al. (2006) el
rango de progresion se situa entre el 31 al 44%, resultados comparables con los de
otros autores (Petersen, 2004). En las investigaciones donde unicamente se incluyen
pacientes con DCL amnésico, la tasa de conversion es mas alta, en torno al 28%
(Schmidtke y Hermeneit, 2008) y al 80% a los seis afos (Petersen et al., 2001).

Pero no todos los pacientes con deterioro cognitivo leve convierten a
enfermedad de Alzheimer. Algunos de ellos se mantienen estables o revierten a la
normalidad al afio. Estas tasas aunque también varian en funcién del estudio, se
situan entre el 10% y el 40% (Boyle et al., 2006; Ganguli et al., 2004; Larrieu et al.,
2002; Manly et al., 2008; Petersen, 2004; Tschanz et al., 2006).

Una de las explicaciones de estas altas tasas de reconversion a la normalidad,
puede ser la influencia en el rendimiento cognitivo de multiples factores, ademas de
los neurodegenerativos, como son la educacion, los factores de riesgo vascular, el
estado emocional, entre otros (Ganguli et al., 2004). En este sentido, de Rotrou et al.

(2005) proponen el término “DCL accidental”, refiriéendose a sujetos diagnosticados en
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un primer momento con DCL, pero en una reevaluacion no presentan alteracion
cognitiva.

De todos los casos de deterioro cognitivo leve, ¢cémo saber cuales seran los
que progresen a enfermedad de Alzheimer? Existen evidencias de una serie de
predictores de progresion, que se deberian tener en cuenta en el diagndstico y
seguimiento de los pacientes.

La edad ha mostrado ser un factor de riesgo de transicion entre el deterioro
cognitivo leve y la enfermedad de Alzheimer (Amieva et al., 2004; Tyas et al., 2007).

En cuanto a las alteraciones neuropsicoldgicas, diversos estudios (Chen et al.,
2000; Fleisher et al.,, 2007; Ritchie et al., 2001) han puesto de manifiesto que
presentar déficit en funciones ejecutivas y recuerdo diferido indican un alto riesgo de
progresion a demencia, de ahi la importancia de una exploracion neuropsicoldgica
exhaustiva orientada a detectar estas variables predictoras lo mas precozmente
posible. Siguiendo esta linea, Bennet et al. (2002) sugieren que en la valoraciéon
neuropsicolégica del DCL se deben incorporar medidas de memoria episddica,
memoria semantica y velocidad de procesamiento, ya que estan asociadas con el
desarrollo de EA. Cuando los pacientes ademas del déficit de memoria presentan otra
alteracion cognitiva, el riesgo de desarrollar EA aumenta (Tabert et al., 2006). Ademas
otras investigaciones (Guarch, Marcos, Salamero y Blesa, 2004; Morris et al., 2001,
Saxton et al., 2004) evidencian que existe una relacion entre la severidad de los déficit
cognitivos y el riesgo de evolucién a demencia, siendo la memoria la funcién cognitiva
que muestra un efecto mayor (Luis et al., 2004).

En los criterios de DCL, las quejas de memoria deben ser preferiblemente
corroboradas por un informador fiable. Dicho aspecto es relevante ya que la
informacién obtenida por el cuidador sobre las alteraciones cognitivas, no soélo
mnésicas sino de cualquier ambito, predicen la futura progresion a EA (Tabert et al.,
2002).

En cuanto a los subtipos de DCL que presentan mas riesgo de conversion
existen controversias al respecto. Algunos autores (Busse et al., 2006; Yaffe et al.,
2006) muestran que es el DCL amnésico, mientras que para otros (Alexopoulos et al.,
2006; Rasquin et al., 2005) es el DCL multidominio. Manly et al. (2008) ponen de
manifiesto que todos los subtipos que incluyan déficit de memoria son los mas
vulnerables de desarrollar EA.

Asimismo, las actividades de la vida diaria han sido objeto de interés como

predictores de progresion a demencia. Los sujetos que presentan alteraciones en las
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actividades instrumentales, por ejemplo, uso del teléfono, de medios de transporte,
control de la medicacién; convierten mas que los que no las presentan (Pérés et al.,
2007), con un rango de evolucién cuatro veces mayor.

Algunas alteraciones conductuales también han mostrado ser predictoras de
conversién. Existen controversias sobre la presencia de depresién y progresion a
demencia. Determinados estudios (Copeland et al., 2003; Modrego y Fernandez, 2004)
evidencian que los pacientes con DCL que presentan sintomas depresivos tienen mas
riesgo de evolucion a demencia. Mientras en otros estudios (Houde, Bergman,
Whitehead y Chertkow, 2008; Palmer et al., 2007; Panza et al., 2008) no ponen de
manifiesto dicha relacion, sino que es la persistencia del trastorno depresivo durante
2-3 anos la que se asocia a progresion a demencia (Houde et al., 2008). Por otro lado,
la apatia (Robert et al., 2008), la ansiedad (Palmer et al., 2007) o la agitacion junto con
el diagnéstico de deterioro cognitivo leve son un factor de riesgo en el desarrollo de la
enfermedad de Alzheimer (Modrego y Fernandez, 2004).

El factor genético de progresion mas estudiado es el gen de la apoliproteina E-
€4 (ApoE4). Los pacientes con deterioro cognitivo leve portadores de la ApoE4 han
mostrado tener un riesgo mayor de desarrollar la enfermedad de Alzheimer (Fleisher
et al., 2007; Petersen et al., 1995).

Asimismo, la literatura evidencia el papel de los biomarcadores como
predictores de conversion. El presentar en liquido cefalorraquideo una disminucion de
niveles ABs, (Buchhave et al., 2008) asi como un aumento de los niveles de la
proteina tau (Ewers et al., 2007), han mostrado ser un potente determinante de
progresion (Frankfort et al., 2008). Por otro lado, Maruyama et al. (2001) mostraron
que los niveles de AB4, son mas bien biomarcadores de gravedad de la enfermedad
de Alzheimer.

Por ultimo, se detallan las evidencias encontradas en los estudios de
neuroimagen, tanto estructural como funcional, sobre predictores de conversion.

La atrofia en estructuras mediales temporales (DeCarli et al., 2007; Jack et al.,
2008; Visser, Verhey, Hofman, Scheltens y Jolles, 2002), caracterizada por pérdida de
volumen hipocampico (Apostolova et al., 2006; Erten-Lyons et al., 2006) predicen que
pacientes con DCL progresaran a enfermedad de Alzheimer. Otras investigaciones
(Dickerson et al., 2001) han mostrado que los volumenes de la corteza entorrinal es
mejor predictor de progresion que los volumenes hipocadmpicos.

En un estudio longitudinal de Whitwell et al. (2008) emplearon la técnica de

morfometria basada en voxels, donde compararon los pacientes con deterioro
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cognitivo leve que progresan a enfermedad de Alzheimer y los que se mantienen
estables, obteniendo que los pacientes que progresan muestran pérdida de sustancia
gris en areas temporales mediales e inferiores, areas de asociacién temporoparietales,

I6bulos frontales, y cingulo posterior.

5.6. Consideraciones generales del deterioro cognitivo leve

El DCL es ampliamente reconocido como un problema de salud publica, ya que
esta asociado al desarrollo de EA (Bozoki et al., 2001; Morris et al., 2001; Petersen et
al. 1999). En los ultimos afios se esta dando especial importancia al diagndstico
precoz de la EA, siguiendo esta idea, un adecuado reconocimiento de los pacientes
que presentan DCL permitiria un seguimiento de los mismos asi como una pronta
intervencion terapéutica en caso de conversion a demencia.

Pero el concepto de DCL presenta dos limitaciones. Una de ellas se refiere la
definicion de DCL de la Clinica Mayo, que ha sido criticado por ser tautologico. Es
decir, segun Portet et al. (2006) el concepto es restrictivo para déficit mnésicos,
definidos por alteraciones en test que se utilizan en el diagnéstico precoz de la
enfermedad de Alzheimer, esto lleva a la identificacién de pacientes con un alto riesgo
de progresion a enfermedad de Alzheimer. Otra limitacion es la heterogeneidad del
deterioro cognitivo leve, tanto en su presentacion clinica como su etiologia (Petersen
et al., 2001a), probablemente debido a la convergencia de multiples factores, tales

como los genéticos, psicoldgicos y ambientales (DeCarli, 2003).

Conclusiones principales

El deterioro cognitivo leve se ha establecido en muchos casos como el
estadio previo al desarrollo de una demencia, normalmente enfermedad de
Alzheimer. Por tanto, es de especial importancia un adecuado diagnéstico, utilizando
instrumentos fiables y validos, tanto cognitivos como de neuroimagen, capaces de
discriminar entre sujetos con envejecimiento normal, deterioro cognitivo leve y
enfermedad de Alzheimer. En este sentido, con este estudio se pretende por un lado
estudiar el perfil neuropsicolégico de sujetos con deterioro cognitivo leve, y por el
otro, presentar el Test Barcelona abreviado como un instrumento adecuado para el

diagnéstico neuropsicoldgico de esta entidad.
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Como ultimo capitulo de la introduccién, se exponen de forma breve algunos
aspectos relevantes de la enfermedad de Alzheimer, tales como su prevalencia,
etiologia, su diagnéstico, asi como las principales manifestaciones clinicas que

presenta.

6.1. Prevalencia y el impacto en la sociedad

En los ultimos 50 afios, han mejorado los cuidados en salud, o que ha dado
lugar a un incremento en la esperanza de vida, aumentando sustancialmente el
numero de personas mayores de 65 anos (Hebert, Beckett, Scherr y Evans, 2001) y
con ello las enfermedades asociadas a la edad, siendo las demencias una de las
causas mas relevantes de deterioro de la salud.

Segun el Instituto Nacional de Estadistica, la proporcion de individuos mayores
de 65 anos se situa en el 16.6% y en el afio 2050 Espafa pasara a ser el segundo
pais mas envejecido del mundo, después de Japdn, con un 33.2% de poblacion
mayor. Si tenemos en cuenta las necesidades sanitarias, sociales y economicas,
siempre crecientes, de este grupo de poblacién, esta situacién se convertira en uno de
los mayores retos a los que tendran que enfrentarse las sociedades a nivel mundial en
un futuro cercano.

Este envejecimiento de la poblacién comporta un incremento notable de
enfermedades cronicas, destacando por su gravedad las afecciones cardiacas, el
cancer y las enfermedades ligadas a la edad, siendo las demencias las que despiertan
mayor preocupaciéon y ocupan un lugar primordial en la salud publica, ya que es la
primera causa de incapacitacién y muerte para el sector de poblacién mayor (Lépez-
Pousa, 2006). Por otra parte, las demencias implican un grave deterioro de la calidad
de vida de los sujetos afectados y absorben una cantidad desproporcionada de los
servicios sociales y de salud. Estos motivos han producido un incremento del interés

por las demencias, que se traduce en una eclosion de estudios sobre este trastorno.
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La enfermedad de Alzheimer segun la CIE-10 (2001), se define como “un
sindrome debido a una enfermedad del cerebro, generalmente de naturaleza croénica o
progresiva, en la que hay déficit de mudltiples funciones corticales superiores que
repercuten en la actividad cotidiana del enfermo”. Se considera actualmente como la
principal causa de demencia.

De acuerdo con la Asociacién Internacional de Alzheimer (2008) existen en el
mundo 30 millones de personas con esta enfermedad u otras demencias, cantidad
que sigue creciendo de forma exponencial de acuerdo al incremento en la longevidad.
En Espafia, se calcula que hay 800.000 afectados, y que mas de 5.000 mueren cada
afio. Se estima que en 2040 habra en el mundo mas de 81 millones de enfermos de
Alzheimer (Ferri et al., 2005).

Los estudios epidemiolégicos muestran que la prevalencia aumenta con la
edad, situandola entre el 2.4% (Sicras et al., 2005) y el 4.4% (Lobo et al., 2000). En
sujetos mayores de 80 afios incrementa al 11.6% (Bufill et al., 2009). La incidencia en
poblacion espafiola es 7.4/1.000 casos anuales en sujetos entre 65 y 90 anos

(Bermejo-Pareja et al., 2008).

6.2. Etiopatogeniay etiologia de la enfermedad de Alzheimer

Hace ya mas de un siglo de la presentacion de Alois Alzheimer,
neuropsiquiatra y neuropatélogo aleman, en la XXXVII Reuniéon de Psiquiatras
Alemanes del Sudoeste (cita original Alzheimer 1907, traducido por Maurer y Maurer,
2006) en Tubingen. Alzheimer describid los datos de su observacion clinicopatolégica
del cerebro de Auguste D., como “una peculiar enfermedad de la corteza cerebral”.
Auguste D. a los 51 afios presentd un trastorno clinico de delirio celotipico, deterioro
progresivo de la memoria y finalmente desarroll6 un cuadro de demencia con
desorientacion, afasia, apraxia, agnosia e incapacidad para realizar las actividades de
la vida diaria. La paciente falleci6 a los 56 anos en un estado de demencia avanzada.

Alzheimer describié los dos grandes aspectos neuropatolégicos de la
enfermedad: las placas seniles y la degeneracion neurofibrilar (ovillos o marafas
neurofibrilares) (Matthews y Miller, 2009). Las placas seniles son unos depésitos
extracelulares cuyo centro esta formado por sustancia amiloide (péptido AB), rodeada
de neuronas disforicas y de células gliales. Por otro lado, los ovillos neurofibrilares se

componen de agregados de proteinas tau que forman filamentos helicoidales los
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cuales se precipitan en el interior de la célula causando su muerte (Burns e lliffe, 2009;
Ferrer, 2006; Nelson, Braak y Markesbery, 2009). Ademas, los pacientes con EA
presentan degeneracion neuronal y pérdida sinaptica (Desai y Grossberg, 2005;
Matthews y Miller, 2009).

En la mayoria de los casos, las lesiones neuropatoldégicas anteriormente
descritas siguen una distribucion tipica, es decir, aparecen en una zona cerebral y, a
continuacion, se van extendiendo a todo el cértex cerebral. Asi, los neuropatélogos
alemanes Braak y Braak (1991) han indicado tres grandes fases evolutivas de la
distribucion de las lesiones neuropatoldgicas de la enfermedad de Alzheimer (figura
11). En los estadios | y I, las alteraciones se limitan a la corteza entorrinal, mientras
que en los estadios Il y IV se extienden al hipocampo y cortezas limbicas, por ultimo,

los estadios V y VI corresponden con la afectacién neocortical.

ENTORMHIMAL LimBica NEDCORTICAL

Figura 11: Distribucién de las lesiones en la enfermedad de Alzheimer segun los
estadios de Braak y Braak (Fuente: Pefia-Casanova, 1999)

La aproximacion a su etiopatogenia proviene de los hallazgos de los estudios
epidemiolégicos, asi como de los estudios de casos y controles. De este modo, la
enfermedad de Alzheimer presenta una alteracion multisistémica, caracterizada por
una atrofia cerebral que comienza preferentemente en el I6bulo temporal, incluyendo
las regiones entorrinal y subicular, asi como el hipocampo y la amigdala;
posteriormente afecta al neocortex temporoparietal y frontal (Braak y Braak, 1991;
Ferrer, 2006).
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Ademas de estos cambios estructurales, la enfermedad de Alzheimer presenta
alteraciones en multiples neurotransmisores. Las neuronas que en primer lugar y
mayoritariamente se afectan son las neuronas colinérgicas (Desai y Grossberg, 2005).
Aunque a medida que progresa la enfermedad se van afectando un numero creciente
de sistemas de neurotransmision, tales como el noradrenérgico, serotoninérgico,
dopaminérgico, glutamatérgico y GABAérgico (Gsell, Jungkunk y Riederer, 2004).

La etiologia de la EA es compleja, siendo hereditaria entorno al 5-10%,
transmitiéndose de forma autosémica dominante, debido a la mutacién de tres genes:
el gen de la presenilina 1, el gen de la proteina precursora de amiloide y el gen de la
presenilina 2. En estos casos la enfermedad se manifiesta antes de los 65 afios
(Williamson, Goldman y Marker, 2009). La etiologia en los casos restantes es
multifactorial y con un inicio tardio de la sintomatologia.

Por el momento no se conoce una unica causa de esta enfermedad, pero
existen una serie de factores de riesgo para su desarrollo. Entre los mas estudiados
estan la edad (Bondi et al., 2008), la historia familiar de EA (Rosen et al., 2007), el
género (Fernandez-Martinez et al., 2008), traumatismos craneoencefalicos (Lye y
Zares, 2000), el bajo nivel escolar (Fratiglioni, Winblad y von Strauss, 2007; Ngandu et
al., 2007; Stern et al., 1994), los factores de riesgo vascular (Abellan van Kan et al.,
2009) y la depresion (Fernandez-Martinez et al., 2008; Jorm, 2001).

En cuanto a factores de susceptibilidad genéticos, el alelo 4 del gen de la ApoE
(Bertram, McQuenn, Mullin, Blacker y Tanzi, 2007), es el que ha mostrado mayores
evidencias. Recientemente, han aparecido una serie de estudios (Kolsch et al., 2008;
Rogaeva et al., 2007) que revelan asociacion entre el gen SORL1 y el desarrollo de
enfermedad de Alzheimer. Dentro de este contexto, se recomienda visitar la pagina

web cientifica www.alzgene.org, donde el lector podra encontrar los estudios mas

relevantes de factores de susceptibilidad genética.

6.3. Diagndstico de la enfermedad de Alzheimer

El diagnostico definitivo de enfermedad de Alzheimer Unicamente se puede
confirmar neuropatolégicamente postmortem, aunque en la practica el diagnéstico es
fundamentalmente clinico y debe incluir una entrevista a un cuidador, una adecuada
exploracidon neuropsicolégica con instrumentos validados para la poblacién estudiada,

y un examen fisico, que contenga exploracién neurolégica (Burns y ILiffe, 2009). Entre
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los criterios diagnésticos mas utilizados estan los del grupo NINCDS-ADRDA vy los del
DSM-IV, que seran posteriormente presentados. En nuestro pais, estan los
propuestos por la Sociedad Espanola de Neurologia (Robles et al.,, 2002).
Recientemente, Dubois et al. (2007) han revisado los criterios NINCDS-ADRDA,
incluyendo medidas de neuroimagen funcional y estructural, asi como biomarcadores
de liquido cefalorraquideo.

Para el diagndstico actual de EA, es necesario que haya una repercusién en
las actividades de la vida diaria, por tanto, la valoracion de la capacidad funcional
resulta imprescindible y debe hacerse de manera independiente a la evaluacion
cognitiva (Marson y Hebert, 2006). Se distinguen tres tipos de actividades de la vida
diaria: las basicas, encaminadas al autocuidado y movilidad tales como comer o
banarse; las instrumentales, que permiten a la persona adaptarse a su entorno y
mantener una independencia como control de la medicacién, manejo del dinero etc.; y
las avanzadas que constituyen el conjunto de actividades especialmente complejas y
elaboradas de control de medio fisico y del entorno social tales como aficiones, viajes
etc.

Se han desarrollado y validado diversas escalas para la valoracion de las AVD
en las demencias (Desai, Grossberg y Sheth, 2004). Para obtener un amplio listado de
estas escalas ver Burns, Lawlor y Craig (1999).

En la valoracion funcional de la EA, entre las escalas mas utilizadas se
encuentran la Blessed Dementia Rating Scale (BDRS) (Blessed et al., 1968), la
Interview for Deterioration of Daily Living in Dementia (IDDD) (Teunisse et al, 1991), la
Escala de Lawton y Brody (1969) y la escala Bayer-ADL (Hindmarch, Lehfeld, de
Jongh y Erzigkeit, 1998). Esta ultima escala, en un estudio reciente (Sanchez-
Benavides et al., 2009) ha mostrado una buena validez discriminante en sujetos con
deterioro cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer.

Por ultimo, la enfermedad de Alzheimer cursa con una variedad de sintomas
psicolégicos y trastorno del comportamiento (Cummings y Chung, 2001), por lo que la
valoracién neuropsiquiatrica o de funciones no cognitivas es necesaria, tanto para su

manejo como posible tratamiento.
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6.4. Manifestaciones clinicas de la enfermedad de Alzheimer

La enfermedad de Alzheimer se caracteriza por presentar principalmente tres
grupos de sintomas, los cognitivos, los conductuales y los funcionales. A continuacion
se describen cada uno de ellos.

En cuanto a los perfiles cognitivos de la EA, el deterioro de la memoria
episodica es, normalmente, la primera manifestacion de la enfermedad (Backman,
Jones, Berger, Lauka y Small, 2005; Salmon y Bondi, 2009). Dicha alteracién esta
asociada con cambios patolégicos en la corteza entorrinal (Braak y Braak, 1991). Por
tanto, es imprescindible, la exploraciéon neuropsicologica de esta funcion cognitiva, ya
sea mediante aprendizaje de listas de palabras o memoria de textos (Dubois et al.,
2007; Rabin et al., 2009).

Por otra parte, los pacientes con EA presentan durante el curso de la
enfermedad otras alteraciones en distintas areas cognitivas ademas de la memoria.
Siguiendo esta linea, se altera inicialmente la orientacion temporal, que correlaciona
con las alteraciones mnésicas, tanto en modalidad verbal como visual (Ryan, Glass,
Bartels, Begner y Paolo, 2009). Posteriormente, se afecta la orientacion espacial y por
ultimo, la orientacién en persona.

La atencion suele estar preservada en los primeros estadios de la enfermedad
aunque se puede observar que los pacientes con EA muestran ciertas dificultades al
realizar tareas de atencién dividida y sostenida. Perry y Hodges (1999) ponen de
manifiesto que dichas dificultades pueden ser debidas al deterioro del sistema central
ejecutivo. Asimismo, se ha evidenciado déficit en memoria de trabajo (Germano y
Kinsella, 2005; Salmon y Bondi, 2009), tanto en el almacén pasivo como activo.

Respecto al lenguaje, presentan dificultades en denominacion por
confrontacion visual (Balthazar, Cendes y Damasceno, 2008; Lindeboom y Weinstein,
2004). Mas recientemente, Jeon y Lee (2009) han utilizado una tarea de denominacién
de sonidos como instrumento de medida en sujetos con controles, deterioro cognitivo
leve y enfermedad de Alzheimer. En este estudio los pacientes con EA presentaron
rendimiento deficitario. Estos autores ponen de manifiesto que esta modalidad de
denominacién es mas util en la deteccidén precoz de la enfermedad, ya que los
procesos cognitivos necesarios para su realizacion implican areas temporales, que tal
y como se ha comentado anteriormente, se afectan precozmente en la EA (Ferrer,
2006).
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La memoria semantica ha sido objeto de interés en el estudio de los perfiles
cognitivos de EA. Diversas investigaciones (Cross, Smith y Grossman, 2008; Salmon y
Bondi, 2009) ponen de manifiesto que se encuentra afectada.

Son frecuentes los déficit en las habilidades visuoperceptivas y
visuoconstructivas (Allegret et al., 2009; Matthews y Miller, 2009; Rami, Serradell,
Bosch, Villar y Molinuevo, 2007), asi como las alteraciones en gnosis visual respecto
al reconocimiento de imagenes superpuestas (Slavin, Mattingley, Bradshaw y Storey,
2002).

Las alteraciones de las funciones ejecutivas han sido evidenciadas en diversos
estudios (Delazer, Sinz, Zamarian y Benke, 2007; Espinosa et al., 2009; Franceschi et
al., 2007), aunque existen discrepancias respecto al momento de aparicién. Para
algunos autores (Perry y Hodges, 1999) se afectan normalmente después de la
memoria pero antes que el lenguaje o las habilidades visuoespaciales, mientras que
para otros (Stokholm, Vogel, Gade y Waldemar, 2006) aparecen en los primeros
estadios de la enfermedad, junto con las alteraciones mnésicas.

Los déficit en fluencia verbal, tanto fonolégica como semantica, han sido
ampliamente estudiados. Siendo ésta ultima la que presenta mayor alteracién y es
mas sensible para diferenciar entre sujetos controles y enfermos de Alzheimer
(Canning, Leach, Stuss, Ngo y Black, 2004; Henry, Crawford y Phillips, 2004;
Stokholm et al.,, 2006). La variante de fluencia semantica mas utilizada es la de
animales. Por otro lado, recientemente Moreno-Martinez, Laws y Schulz (2008) han
comparado 14 categorias semanticas en funcién de la edad y el género en pacientes
con EA, encontrando diferencias en el rendimiento en funcion de la edad, mientras
que el género afecta si se estudia conjuntamente con la edad.

La EA se caracteriza por una ausencia de conciencia de enfermedad, conocida
como anosognosia, que va aumentando a medida que progresa la patologia (Kashiwa
et al., 2005; Starkstein, Jorge, Mizrahi y Robinson, 2006).

Tal y como se ha expuesto con anterioridad, para el diagnéstico de EA se
requiere una presencia de una alteracion de las actividades de la vida diaria. Las
primeras actividades en verse afectadas son las avanzadas, seguidas de las
instrumentales y por ultimo, las basicas (Perry y Hodges, 1999; Sherod et al., 2009).
Se inicia con una discreta alteracién, pero a medida que progresa la enfermedad, se
incrementan los problemas en las AVD que conllevan a una pérdida de independencia

y necesidad de institucionalizacion en las fases mas avanzadas.
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Los sintomas psicologicos y alteraciones del comportamiento normalmente
aparecen en el curso de la EA, y repercuten en la calidad de vida de los cuidadores
(Tatsumi et al., 2009). La apatia es la alteracion mas comun (Garcia-Alberca et al.
2008) y se ha visto asociada a una pérdida de capacidad funcional (Turré-Garriga et
al., 2009). También son frecuentes, la depresién (Starkstein, Mizrahi y Power, 2008),
ansiedad, agitacion e irritabilidad (Cummings y Chung, 2001; Garcia-Alberca et al.,
2008). Los principales sintomas psicéticos incluyen alucinaciones, falsos
reconocimientos y delirios, estando relacionados con un mayor deterioro cognitivo
(Fong et al., 2009; Scarmeas et al., 2005).

Conclusiones principales

Debido al envejecimiento de la poblacion, la enfermedad de Alzheimer
supone un reto para la sociedad. En este sentido, los estudios deben ir encaminados
al diagnostico la enfermedad lo mas precozmente posible, ya sea mediante
biomarcadores y/o identificacién de perfiles cognitivos. Este trabajo va encaminado a
esta segunda linea, identificar el perfil neuropsicologico en pacientes con

enfermedad de Alzheimer mediante el Test Barcelona abreviado.
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Planteamiento
]

A partir de los presupuestos iniciales y tras la revisién realizada en la
introduccion, se ha puesto de manifiesto que la exploracién neuropsicolégica es un
componente esencial en el diagndstico y planificacion del tratamiento en pacientes con
lesiones cerebrales. Para ello es necesario disponer de adecuados instrumentos de
medida que sean sensibles, validos y con adecuados datos normativos, capaces de
detectar las posibles alteraciones cognitivas de manera fiable.

Siguiendo esta linea, en la normalizacion de instrumentos cognitivos se deben
tener en cuenta el impacto de las variables sociodemograficas, como la edad, la
escolaridad y el sexo, aplicando en caso necesario, los ajustes pertinentes. Asimismo,
la muestra normativa debe ser representativa de la poblacion general.

Por otro lado, si se desea comparar resultados entre distintos test, lo éptimo
seria utilizar datos de co-normalizacion, es decir, multiples test normalizados
simultaneamente en la misma muestra normativa.

Asimismo, se ha hecho referencia a la tendencia de un mejor rendimiento de la
poblacién actual en comparacion con las muestras originales de los test, justificando
asi que los datos normativos deben ser recientes. Desde la publicacién en 1997 de la
version abreviada del Test Barcelona, no se han vuelto a desarrollar datos normativos
para todos los subtest que componen esta prueba. Por lo tanto, se hace necesaria una
nueva normalizacion del test.

Ademas desde una perspectiva psicométrica, el Test Barcelona fue
desarrollado desde la Teoria Clasica de los Test aunque esta teoria no esta exenta de
limitaciones. Como alternativa surge un nuevo enfoque, la Teoria de Respuesta a los
items, siendo en la actualidad una de las teorias predominantes en la investigacion
psicométrica. Esta teoria presenta multiples ventajas, pero la principal en relacién al
tema de este trabajo, es la invarianza de la medida. Por tanto, se plantea la
aproximacion de la Teoria de Respuesta a los items en el estudio de las propiedades

psicométricas del Test Barcelona.
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Por otro lado, en el ambito de las demencias y del deterioro cognitivo leve, la
exploracién neuropsicolégica debe ir encaminada a la identificacion de perfiles
cognitivos. El Test Barcelona permite la creacién de un perfil clinico, muy uatil como
representacién grafica de las funciones cognitivas preservadas y alteradas.

Siguiendo esta linea, en los ultimos afos se esta dando especial importancia al
diagnéstico precoz de la enfermedad de Alzheimer, en relacion directa con el concepto
de deterioro cognitivo leve, considerado como un estado entre la cognicién normal y la
demencia, caracterizado por déficit que no son explicables por la edad, el nivel
educacional o enfermedades médicas. Estos pacientes presentan altas tasas de
conversion a demencia, a menudo, enfermedad de Alzheimer. Por tanto, un adecuado
reconocimiento de los pacientes que presentan deterioro cognitivo leve permitiria un
seguimiento de los mismos asi como una pronta intervencion terapéutica en caso de
conversion a demencia. Para ello se necesitan instrumentos adecuados desde un
punto de vista psicométrico para su diagnostico.

Por dltimo, en las ultimas décadas se han potenciado las herramientas para
ayudar a mejorar la toma de decisiones clinicas, entre ellas destacan las redes
neuronales artificiales englobadas dentro del ambito de la Inteligencia Artificial. Esta
aproximacién presenta una serie de ventajas, destacando su capacidad para
“aprender”, en analogia con las neuronas biolégicas. Asimismo, son sistemas no
lineales, cualidad que hace su utilizacion 6ptima en enfermedades que no siguen un
curso lineal, como es el caso de la enfermedad de Alzheimer.

Una de las aplicaciones de las redes neuronales artificiales es la clasificacion
de patrones y prediccion de funciones, que sera la adoptada en esta tesis a propdsito
del Test Barcelona en tres grupos diagnosticos, sujetos adultos sanos, deterioro

cognitivo leve y demencia tipo Alzheimer.
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HIPOTESIS

En este trabajo se plantean las siguientes hipoétesis:

1.

Existe efecto de las variables sociodemograficas (edad y escolaridad) en el
rendimiento en el Test Barcelona, por tanto, es necesario un ajuste de dichas

variables

Los sujetos con deterioro cognitivo leve presentan un perfil cognitivo que difiere
tanto en el numero de funciones cognitivas alteradas como en su magnitud del

perfil cognitivo de los sujetos con enfermedad de Alzheimer

La Teoria de Respuesta a los items aporta una mejor comprensién de las
propiedades psicométricas del Test Barcelona comparando grupos

diagndsticos

Las redes neuronales artificiales son un adecuado método de clasificacion
entre envejecimiento normal, deterioro cognitivo leve y enfermedad de

Alzheimer utilizando como medida cognitiva el Test Barcelona abreviado

OBJETIVOS

Se plantean los siguientes objetivos:

1.

Aportar los nuevos datos normativos del Test Barcelona abreviado, asi como

crear un perfil Unico para todos los sujetos
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2.

Identificar el perfil cognitivo del deterioro cognitivo leve y la enfermedad de

Alzheimer

Estudiar las propiedades psicométricas del Test Barcelona Abreviado mediante
la Teoria de Respuesta a los items utilizando tres grupos diagndsticos:

envejecimiento normal, deterioro cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer
Utilizar redes neuronales artificiales como método de clasificacion mediante el

Test Barcelona abreviado, entre sujetos con envejecimiento normal, deterioro

cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer
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Participantes
|

La muestra utilizada en este trabajo fueron los participantes del Proyecto
Neuronorma.es (Pefa-Casanova et al., 2009a) descrito anteriormente. De los 536
sujetos de este estudio, se seleccionaron aquellos que tenian completado el Test
Barcelona. Se excluyeron por tanto 14 sujetos que, por distintas razones (2 por
abandono, 8 por dificultades en las tareas de lectoescritura y 4 sujetos por falta de
comprension de las instrucciones de los subtest) no habian completado dicha prueba.
La muestra final de este estudio estaba compuesta por 522 sujetos que participaron
voluntariamente y que se distribuyeron en tres grupos: sujetos controles (n=346,
66.6%), que en el momento de la exploracién no presentaban ningun tipo de trastorno
neurolégico ni psiquiatrico, ni tampoco historia de alcoholismo o toxicomania;
pacientes con deterioro cognitivo leve (n=79 sujetos, 15.1%) y pacientes con
enfermedad de enfermedad de Alzheimer (n=97 sujetos, 18.6%).

El reclutamiento de la muestra se realizé de forma incidental. Los controles se
reclutaron mediante carteles de difusion del proyecto de entre los familiares que
acompanaban a los pacientes a las consultas de Neurologia, en centros de adultos y
mediante el “boca a boca”. El reclutamiento de los pacientes con deterioro cognitivo
leve y enfermedad de Alzheimer se realizé6 consecutivamente de entre los pacientes
que acudian a consultas de los centros participantes.

El estudio fue aprobado por el Comité Etico del Instituto Municipal de
Asistencia Sanitaria del Hospital del Mar, y por los comités de los otros centros
participantes. Se siguieron los procedimientos de acuerdo a la Declaracién de Helsinki
(Asociacion Médica Mundial, 1997) y sus siguientes enmiendas, asi como las
regulaciones europeas para las investigaciones en salud.

Todos los participantes eran de raza caucasica, residentes en Espafia, y con
un nivel de escolaridad minimo de lectura y escritura basica. La lengua de la
escolarizacion dependia del lugar de procedencia (castellano, catalan, gallego o
vasco) pero todos eran castellanohablantes como primera o segunda lengua. Era
necesario que acudieran con un informador fiable. No recibieron compensacion ni

economica ni de otro tipo por su participacién en el estudio.
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Para poder participar en el estudio los sujetos debian cumplir una serie de

criterios de inclusion y exclusion. Todos ellos se exponen en las tablas 7 y 8.

Tabla 7. Criterios de inclusiéon

1.

10.

11.

Hoja de consentimiento informado aprobada por el Comité Etico, firmado por el sujeto,
el cuidador (si es preciso) y el investigador

Diagnéstico (sefialar una opcion):

a. Control
b. Trastorno cognitivo leve (MCI), segun los criterios IPA-OMS (ver tabla 6, Pag.
47)

c. Probable Enfermedad de Alzheimer leve a moderadamente grave, segun los
criterios DSM-IV (apéndice A) y los criterios NINCDS-ADRDA (apéndice B)

Edad igual o superior a 50 afos en caso de controles y MCI. Edad incipiente en el
caso de EA

Audicion, vision y condiciones fisicas adecuadas para realizar las evaluaciones
(deben utilizarse las medidas protésicas correctoras)

Capacidad suficiente de leer y escribir

Disponibilidad de un cuidador para asistir a todas las visitas clinicas de evaluacién
(s6lo en el caso EA)

TAC o RM en los 18 meses anteriores a la seleccidn, compatible con un diagnéstico
de MCI o de probable Enfermedad de Alzheimer en los sujetos asi diagnosticados
- En controles no es aplicable

Valor en la escala de isquemia de Rosen menor o igual a 4

Valor MMSE (aplicar criterios de correccion NORMACODEM, segun la tabla abajo
presentada) en el momento de la seleccién (sefalar la opcidon adecuada):

= 24 en el caso de los sujetos controles

> 21 en el caso de MCI

de 14 a 27 (ambos inclusive) en el caso de EA

Estado médico y farmacoldgico estable durante 3 meses consecutivos
inmediatamente antes del comienzo del estudio.

Ausencia de anomalias clinicamente significativas en la exploracion fisica, historia
clinica o resultados clinicos de laboratorio durante la seleccion

Correcciones de la puntuacion MMSE (Blesa et al., 2001)

Afos de edad

<50 51-75 >75

Afios <8 0 +1 +2

) 9-17 -1 0 +1
escolaridad ~17 D 1 0
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Tabla 8. Criterios de exclusion

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Falta de voluntad o incapacidad del paciente, cuidador o ambos, para colaborar
adecuadamente en el estudio.

Estar recibiendo cuidados especializados en una residencia (EA).

Cualquier patologia del SNC distinta de la Enfermedad de Alzheimer, que pueda
afectar a la cognicion (enfermedad de Parkinson, enfermedad de Huntington, tumor
cerebral, hidrocefalia, Paralisis Supranuclear Progresiva, epilepsia, hematoma
subdural, esclerosis multiple, historia de infarto cerebral, etc.)

Causa alternativa de la demencia, que no sea la enfermedad de Alzheimer, como se
determina mediante un TAC o RM en los 18 meses previos a la seleccion.

Episodio depresivo mayor o trastorno distimico, segun los criterios DSM-IV (apéndice
C)

Hipotiroidismo clinicamente significativo, determinado por la evaluacién de la funcién
tiroidea en la seleccion (previo o actual)

Deficiencia de vitamina B12 clinicamente significativa en los 12 meses anteriores al
inicio (previo o actual)

Enfermedad cardiovascular inestable o clinicamente significativa en los 6 meses
anteriores y que, a juicio del clinico, pueda tener impacto en las capacidades
mentales

Diabetes insulinodependiente

Sifilis terciaria

Enfermedad renal clinicamente significativa o insuficiencia renal, definida por una
creatinina de >170 pmol/l 6 >1.9 mg/dl

Enfermedad o insuficiencia hepatica clinicamente significativa, incluyendo valores de
la funcién hepatica (SGOT, SGTP o GGT) mayor de tres veces el limite superior
normal

Infeccién por VIH conocida

Historia o presencia de abuso de alcohol u otras drogas en los 24 meses anteriores al
inicio

Presencia de hipoacusia grave, ambliopia importante o ceguera

Existencia de cualquier situacién que pudiera hacer al paciente o cuidador, segun la
opinion del investigador principal, inadecuados para el estudio

Siguiendo los criterios para el diagnéstico de deterioro cognitivo leve, en esta

clasificacién diagnéstica se nos permite incluir a sujetos que presenten una o0 mas

areas cognitivas afectadas, pero todos ellos, al menos presentaban déficit mnésico.
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En la tabla 9 se presentan las caracteristicas sociodemograficas segun el

grupo diagndstico.

Tabla 9. Caracteristicas sociodemograficas de la muestra.

Controles DCL EA
Porcentaje Porcentaje Porcentaje
total total total
Sexo
Hombre 140 40.5 34 43.0 34 35.1
Mujer 206 59.5 45 57.0 63 64.9
Grupo de edad
50-56 75 21.6 1 1.3 3 3.1
57-59 49 14,4 3 3.8 2 2.1
60-62 33 9.5 4 5.1 2 2.1
63-65 18 5.2 4 5.1 4 4.1
66-68 25 7.2 6 7.6 7 7.2
69-71 49 14.4 11 13.9 9 9.3
72-74 33 9.5 13 16.5 18 18.6
75-77 30 8.6 18 22.8 11 11.3
78-80 21 6.0 12 15.2 16 16.5
>80 13 3.7 7 8.9 25 25.8
Afos de escolaridad
<5 72 21.0 23 29.1 30 30.9
6-7 26 7.5 16 20.3 23 23.7
8-9 66 19.0 20 25.3 23 23.7
10-11 40 11.5 4 5.1 8 8.2
12-13 35 10.1 7 8.9 1 1.0
14-15 32 9.2 2 2.5 5 5.2
216 75 21.8 7 8.9 7 7.2
Nivel escolar
Lee-escribe 28 8.0 15 19.0 21 21.6
Minimos 53 15.5 20 25.3 28 28.9
Basicos completos 93 26.7 25 31.6 30 30.9
Medios 89 25.6 10 12.7 9 9.3
Superiores 79 23.0 8 10.1 9 9.3
Profesion
Obrero no especializado 93 26.7 35 443 45 46.4
Obrero especializado 73 21.3 22 27.8 30 30.9
Oficinista/Administrativo 58 16.7 5 6.3 9 9.3
Técnico medio 61 17.5 5 6.3 1 1.0
Técnico superior 46 13.5 6 7.6 5 5.2
Estado civil
Soltero 25 7.2 8 10.1 5 5.2
Casado/en pareja 284 82.2 56 70.9 61 62.9
Divorciado/separado 12 3.4 1 1.3 1 1.0
Viudo 25 7.2 13 16.5 29 29.9
Muestra total 346 79 97
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La muestra de sujetos controles estaba formada por 140 hombres y 206
mujeres con una edad media de 65.04 afos. El 97% de los sujetos eran diestros. En
cuanto al nivel de escolaridad, el 8% tenia un nivel de lectura y escritura basica, el
15.5% minimos, el 26.7% basicos completos, el 25.6% medios y el 23% restante,
estudios superiores. En relacion a la profesion, el 26.7 eran obreros no especializados,
el 21.3% obreros especializados, el 16.7% oficinistas/administrativos, el 17.5%
técnicos medios y el 13.5% restante, técnicos superiores. La mayoria de los sujetos
(82.2%) estaban casados o vivian en pareja.

El grupo de deterioro cognitivo leve estaba formado por 79 sujetos, el 57%
eran mujeres y el 43% restante hombres con una media de 74.82 afios de edad y 8.03
anos de escolaridad.

Por dultimo, el grupo de pacientes con enfermedad de Alzheimer estaba
compuesto por 97 sujetos, mayoritariamente mujeres (64.9%), con una edad media
superior a los anteriores grupos descritos, 74.69 afnos. La escolaridad se situaba en
una media de 7.49 afios.

Los investigadores principales de los centros clasificaron a los sujetos en
funcién de la gravedad del deterioro segun los criterios GDS (Reisberg et al., 1982) en
GDS 1 (n =175, 33.5%); GDS 2 (n =171, 32.8%); GDS 3 (n =79, 15.1%); GDS 4 (n =
70, 13.4%) y GDS 5 (n = 27, 5.2%). Los voluntarios sanos se consideraron tanto GDS
1 (sujetos adultos jévenes cognitivamente normales) como GDS 2 (sujetos adultos de
edad), ambos con independencia de las quejas subjetivas de memoria. Los sujetos
con deterioro cognitivo leve GDS 3. Por ultimo, la enfermedad de Alzheimer tanto GDS
4 como GDS 5. Las variables sociodemograficas segin GDS se presentan en la tabla
10.

Tabla 10. Variables sociodemograficas de la muestra segun GDS

GDS-1 GDS-2 GDS-3 GDS-4 GDS-5
Edad (Media, DT) 56.97 (4.28) 73.30(4.90) 72.82(6.53) 73.59(7.69) 77.56 (6.18)
Género (n, %)

Hombres 58 (33.3) 82 (48.0) 34 (43.0) 24 (34.3) 10 (37.0)
Mujeres 117 (66.9) 89 (52.0) 45 (57.0) 46 (65.7) 17 (63.0)
Afios escolaridad  11.78 (5.45)  9.31(5.19)  8.03 (4.76)  7.70 (4.77)  6.96 (3.96)

Total 175 171 79 70 27

Se recogieron todos los antecedentes familiares, presencia de enfermedad de
Alzheimer, parkinsonismo, sindrome de Down u otras demencias y habitos personales
(café, tabaco, alcohol) (tabla 11). Asimismo todos los antecedentes personales

significativos: cardiovasculares, endocrino/metabdlico, digestivo, psiquiatrico/abuso,
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neuroldgico, oftalmoldgico, genitourinario, hematoldgico, respiratorio,

musculoesquelético o neoplasico (tabla 11).

Tabla 11. Antecedentes familiares, habitos personales y antecedentes personales por grupos
diagnosticos

Controles DCL EA
n Porcentaje n Porcentaje total n  Porcentaje
total total
Antecedentes familiares
Enfermedad de Alzheimer 107 30.9 24 304 33 34.0
Enfermedad de Parkinson 24 6.9 2 2.5 6 6.2
Otras demencias 2 0.6 4 5.1 6 6.2
Sindrome de Down 17 4.9 3 3.8 8 8.2
Habitos personales
Café 223 64.5 42 53.2 53 54.6
Tabaco 48 13.9 9 114 7 7.2
Alcohol
Menos de una copa/dia 78 22.5 19 241 9 9.3
1-2 copas/dia 56 16.2 12 15.2 11 11.3
3 0 mas copas/dia 2 0.6 0 0 0 0
Antecedentes personales
Cardiovascular
Hipertension arterial (HTA) 131 37.9 30 30.8 34 35.1
Insuficiencia cardiaca 8 2.3 3 3.8 1 1.0
Infarto de miocardio 9 2.6 1 1.3 1 1.0
Cardiopatia isquémica 17 4.9 4 51 5 5.2
Arritmia 26 7.5 5 6.3 4 4.1
Enf. vascular periférica 23 6.6 4 5.1 6 6.2
Endocrino/metabdlico
Diabetes 22 6.4 7 8.2 15 15.5
Patologia de tiroides 10 29 3 3.8 4 4.1
Hiperlipemia 109 31.5 26 329 45 46.4
Digestivo
Gastritis 51 14.7 11 13.9 10 10.3
Colelitiasis/colicistectomia 18 5.2 6 7.6 4 4.1
Hepatopatia 17 4.9 3 3.8 2 2.1
Psiquiatrico/abuso
Depresion 75 21.7 24 30.4 38 39.2
Ansiedad 80 23.1 18 22.8 18 18.6
Psicosis 0 0 0 0 1 1.0
Abuso alcohol 0 0 0 0 0 0
Abuso drogas 0 0 0 0 0 0
Neuroldgico
Accidente vascular cerebral 0 0 0 0 2 2.1
Accidente vascular transitorio 7 2.0 2 2.5 3 3.1
Epilepsia 3 0.9 2 25 1 1.0
Trauma craneal 9 2.6 2 2.5 0 0
Cefalea 48 13.9 2 25 10 10.3
Enfermedad de Parkinson 0 0 0 0 0 0
Oftalmoldgico
Glaucoma 10 2.9 4 51 3 3.1
Cataratas 51 14.7 12 15.2 20 20.6
Genitourinario
Insuficiencia renal 4 1.2 1 1.3 1 1.0
Incontinencia urinaria 17 4.9 4 51 8 8.2
Hematoldgico
Anemia 19 55 3 3.8 6 6.2
Respiratorio
Asma 19 5.5 0 0 4 4.1
Enf. Pulmonar Obstructiva 10 2.9 2 2.5 3 3.1
Musculoesquelético
Artrosis/artritis 141 40.8 31 39.2 35 36.1
Neoplasico
Maligno 17 4.9 3 3.8 3 3.1

Benigno 30 8.7 6 7.6 4 4.1
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El antecedente familiar (tabla 11) de enfermedad de Alzheimer fue el mas
prevalente en los tres grupos, con un 30.9% en lo sujetos controles, 30.4% en los
pacientes con DCL y en el 34% de los casos en los pacientes con EA.

En cuanto a los habitos personales, la mayoria de los sujetos consumian café
(64.5% controles, 53.2% DCL, 54.6% EA). Una minima parte fumaba tabaco (13.9%
controles, 11.4% DCL y 7.2% EA). Por ultimo, en relacion al ingesta de alcohol el
22.5% de los controles consumia menos de una copaldia, en el DCL el 24.1% y el
9.3% en el EA.

Los antecedentes personales (tabla 11) mas frecuentes son la artritis (40.8%),
hipertension arterial (HTA) (37.9%), hiperlipemia (31.5%), ansiedad (23.1%) y
depresidn (21.7%) en el caso de los controles. En el grupo de DCL, la artritis (39,2%),
hiperlipemia (32.9%), HTA (30.8%), depresion (30.4%) y ansiedad (22.8%). Por ultimo,
en los sujetos con EA la hiperlipemia (46.4%) es el mas frecuente, seguido de la
depresidn (39.2%), la artrosis (36.1%) y la HTA (35.1%). En ninguno de los casos se
cumplia criterios de depresion mayor o trastorno distimico.

Por ultimo, se registraron todos los farmacos activos segun la American
Hospital Formulary Service Pharmacologic-therapeutic Classification (tabla 12). Los
hipotensores fueron los farmacos mas frecuentes en los controles (33.2%) y el DCL
(35.4%). Mientras que en los sujetos con EA fueron los inhibidores de la

acetilcolinesterasa (50.5%).

Tabla 12. Farmacos activos por grupos diagndésticos

Controles DCL EA
n Porcentaje n Porcentaje n Porcentaje

total total total
Hipotensores 115 33.2 28 35.4 27 27.8
Cardioténicos-antiarritmicos 21 6.1 5 6.3 3 3.1
Antiagregantes 43 12.4 16 20.3 21 21.6
Hipoglucemiantes 17 4.9 6 7.6 9 9.3
Hipocolesterolemiantes 65 18.8 17 21.5 25 25.8
Broncodilatadores 10 29 2 2.5 3 3.1
Antiinflamatorios-analgésicos 41 11.8 9 11.4 8 8.2
Corticoides 5 14 1 1.3 1 1.0
Antiulcerosos 40 11.6 9 11.4 10 10.3
Ansioliticos 44 12.7 9 11.4 14 14.4
Neurolépticos 0 0 0 0 4 4.1
Antidepresivos 47 13.6 15 19.0 31 32.0
Hipnoticos 28 8.1 2 25 10 10.3
Antiepilépticos 2 0.6 2 2.5 0 0
Antiparkinsonianos 0 0 0 0 0 0
Anticolinérgicos 0 0 0 0 1 1.0
Nootrdpicos 4 1.2 16 20.3 16 16.5
Antagonistas del calcio 9 2.6 6 7.6 11 11.3
Inhibidores Acetilcolinesterasa 0 0 0 0 49 50.5
Tiroideos 10 2.8 0 0 0 0
Terapia hormonal sustitutoria 18 5.2 4 5.1 0 0
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La valoracion de cada sujeto comprendia una entrevista estructurada sobre los
aspectos sociodemograficos y clinicos, asi como una evaluacion neuropsicoldgica.

Los test fueron administrados por psicélogos con una alta experiencia en la
administracion de test neuropsicologicos. Previo al reclutamiento de los pacientes, los
psicélogos fueron adiestrados especificamente en sesiones de formacion.

Las escalas de la vida diaria fueron administradas a los cuidadores (hijos,
parejas y miembros de la familia) en una entrevista estructurada, requiriendo un nivel
suficiente de lectoescritura y haber estado en el entorno del paciente al menos 16
horas por semana. Los informantes se encontraban en habitaciones separadas de los
pacientes para asegurar la independencia de la informacién. En todos los casos los
cuidadores dieron descripciones concretas sobre la funcionalidad de los pacientes.

En la bateria neuropsicologia utilizada se engloban un amplio nimero de test
en el marco del Proyecto Neuronorma.es (Pefia-Casanova et al., 2009a) que fueron
escogidos por su validez y por haberse mostrado sensibles a la deteccion del deterioro
cognitivo y funcional propio de los procesos neurodegenerativos. El presente trabajo
se centra en el Test Barcelona abreviado y determinados instrumentos que se
utilizaron en la clasificacién y seleccion de los participantes.

Todos los test y escalas de evaluaciobn cognitiva y funcional fueron
administrados y puntuados siguiendo las normas de cada manual. En primer lugar, se
exponen los instrumentos empleados en la clasificacion y seleccién de los sujetos.

Posteriormente, se realiza una breve explicacion del Test Barcelona abreviado.

Mini-examen del estado mental (MMSE) (Folstein et al., 1975). Este
instrumento incluye una serie de items breves disefiados para evaluar orientacion,
memoria, atencioén, lenguaje, calculo y habilidades visuoconstructivas. La fiabilidad
test-retest en sujetos con demencia se sitia en el .99 (Folstein et al., 1975). La
puntuacion maxima es 30 y establece una puntacion de corte de 24 para determinar la
presencia de deterioro. Con este punto de corte, Feher y Martin (1992) en su estudio
pusieron de manifiesto que el MMSE tenia una adecuada especificidad (.90) pero una
sensibilidad limitada (.69).
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Se dan puntos en funcién de las respuestas correctas del sujeto. A menor
puntuacion, mayor alteracion. EIl MMSE se ha evaluado mediante dos puntuaciones:
una puntuacioén bruta y una puntuacion ajustada en funcién de la edad y la escolaridad
siguiendo los datos del estudio NORMACODEM (Blesa et al., 2001).

Entrevista para el deterioro en las actividades de la vida diaria en la
demencia (Teunisse et al., 1991). Consiste en 33 items, divididos en actividades de
autocuidado y actividades complejas. Las puntuaciones son asignadas de acuerdo a
la frecuencia en que se otorga asistencia al paciente desde la aparicion de los
sintomas. Se puntla cada item en una escala de 1 a 3, asignando 1 punto si el sujeto
no requiere ayuda en la actividad preguntada; 2, si en ocasiones requiere ayuda o
mas que lo habitual; 3, si siempre o casi siempre necesita ayuda. Se calcula una
puntuacion total, cuyos rangos oscilan desde 33-99 puntos (actividades basicas: rango
16-48, actividades complejas: rango 17-51). Diferentes investigaciones (Béhm et al.,
1998; Teunisse et al., 1991) han mostrado que dicha entrevista presenta una buena
fiabilidad y validez. En el presente estudio, se utiliz6 una versién validada para

poblacién espafiola (B6hm et al., 1998).

Escala de deterioro global (GDS) (Reisberg et al., 1982). Esta escala evalua
las fases de deterioro desde la normalidad hasta los estadios mas graves de
demencia. Se aplica y puntla basandose en datos acerca de las quejas de problemas
de memoria, déficit objetivamente observado y evaluacion de las actividades de la vida
diaria del paciente. La escala GDS consiste en descripciones clinicas de 7 estadios
distintos que abarcan desde la normalidad hasta la demencia tipo Alzheimer grave
(Reisberg, Ferris, de Leon y Crook, 1988). Presenta una alta validez concurrente con
el MMSE (Reisberg, Schneck, Ferris, Schwartz y De Leon, 1983), asi como una
fiabilidad test-retest de .79 (Erkinjuntti, Hokkanen, Sulkava, y Palo, 1988).

Test Barcelona Abreviado (Pefia-Casanova et al., 1997). Aunque ya ha sido
explicado en el capitulo correspondiente de la introduccion, haremos una breve resefia
de las caracteristicas y forma de puntuacion. Incluye 55 subpruebas que evaltan los
diferentes ambitos cognitivos: lenguaje, orientacién, digitos directos e inversos, series
verbales y control mental, repeticién, denominacion de imagenes, evocacion categorial

(animales), comprension verbal, lectura, escritura, praxis ideomotora, praxis
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visuoconstructiva, funciones visuoperceptivas, memoria verbal de textos, memoria

visual, problemas aritméticos, semejanzas, clave de nimeros y cubos.

En la tabla 13 se exponen todos los subtest incluidos, sus caracteristicas,

método de puntuacién y rango. En los apéndices D y E se presentan el cuaderno de

recogida de datos del test y las hojas de registro-estimulos de los pacientes,

respectivamente.

Tabla 13. Listado y contenido de los subtest incluidos en la versién abreviada del test
Barcelona (Fuente: Pefia-Casanova et al., 1997a)

Subtest Caracteristicas contenidos IS Método de puntuacién Rango \Y
Fluencia y graméatica Conservacion (enfermedad y 0-10 escala cuantitativa 0-10 1
estado actual)
Descripciéon (lamina de la sala de 11 categorias 010
estar)
Contenido informativo 0-10 escala cualitativa 0-10 2
Orientacién en persona Nombre y apellidos, edad, fecha 5 1: correcto 0-7 3
de nacimiento, lugar de
nacimiento, nombre de
familiares, direccion, profesién
Orientacion en lugar Ciudad, lugar actual, tipo de 7 1: correcto 0-5 4
lugar (hospital), nombre del
centro, lugar en el centro (planta)
Orientacién en tiempo Dia del mes, dia de la semana, 6 Distinto peso segun el item 0-23 5
hora, mes, parte del dia, afio
Digitos directos Repeticion de series de (3 a) 7 Serie mas larga repetida 0-9 6
digitos
Digitos inversos Repeticion invertida de series de 7 Serie mas larga repetida 0-8 7
(2 a 8) digitos
Series directas Contar de 1 a 20, dias de la 3 1: correcto 0-3 8
semana, meses del afio. Control
de tiempo de ejecucion 0-1-2 en funcién del tiempo 0-6 9
Series inversas Inversion de las series del test 8. 3 1: correcto 0-3 10
Control del tiempo de ejecucion 0-1-2 en funcién del tiempo 0-6 11
Repeticién de logotomos P.ej.: sinapo, sotupo, basomida, 8 1: correcto 0-8 12
adicapo
Repeticion de palabras P. ej.: silla, botella, cuchara, 10  1: correcto 0-10 13
elefante...
Denominacion de Denominacion de imagenes: 14  1: correcto 0-14 14
imagenes vaca, serpiente, barco,
cuchara...Control del tiempo de 0-1-2-3 en funcién del 0-42 15
ejecucion tiempo
Respuesta denominando Respuesta a la pregunta con una 6 1: correcto 0-6 16
palabra. P. ej.: ¢,qué objeto nos
protege de la lluvia? Control del
tiempo de ejecucion 0-1-2-3 en funcién del 0-18 17
tiempo
Evocacion categorial Dar nombres de animales en un - 1 por nombre correcto NL 18
minuto
Comprensién de 6rdenes Realizacién de 6rdenes 6 1: por orden o suborden 0-16 19
sucesivas complejas correcta (16 6rdenes)
Material verbal complejo Respuesta si-no a preguntas. P. 9 1: correcto 0-9 20
ej., ¢viene la primavera antes
que el verano? Control del
tiempo de ejecucion 0-1-2-3 en funcién del 0-27 21
tiempo
Lectura de logotomos Lectura de logotomos 6 1: correcto 0-6 22
(pseudopalabras). P. €j., lafu,
tumo, tolamo
Control del tiempo de ejecucion 0-1-2-3 en funcién del 0-18 23
tiempo
Lectura de un texto Texto de 56 palabras 56  1: correcto (por cada 0-56 24
palabra)
Comprension lectura de Senfialar logotomos en eleccion 6 1: correcto 0-6 25
logotomos multiple
Control del tiempo en ejecucion 0-1-2-3 en funcién del 0-18 26

tiempo
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Tabla 13. Listado y contenido de los subtest incluidos en la versién abreviada del test
Barcelona (Fuente: Pefia-Casanova et al., 1997a) (continuacion )

Subtest Caracteristicas contenidos IS Método de puntuacién Rango \Y
Comprension frases y textos Completar frases y textos 8 1: correcto 0-8 27
eligiendo una palabra
(eleccion entre 4 respuestas).
Control del tiempo de 0-1-2-3 en funcion del 0-24 28
ejecucioén tiempo
Mecénica de escritura Copia de una frase y escritura 1 0-5 escala cualitativa 0-5 29
espontanea
Dictado de logotomos Dictado de pseudopalabras 6 1: correcto 0-6 30
Control del tiempo de 0-1-2-3 en funcién del 0-18 31
ejecucion tiempo
Denominacion escrita Escritura del nombre de 6 1: correcto 0-6 32
dibujos de objetos
Control del tiempo de 0-1-2-3 en funcién del 0-18 33
ejecucion tiempo
Gesto simboélico-orden D Realizacién de gestos 5 2: correcto 0-10 34
simbdlicos de comunicacién 1: minimo error
0: incorrecto
Gesto simboélico-orden | Realizacién de gestos 5 2: correcto 0-10 35
simbdlicos de comunicacién 1: minimo error
0: incorrecto
Gesto simbélico-imitacion D Imitacion de gestos 5 2: correcto 0-10 36
extremidad derecha 1: minimo error
0: incorrecto
Gesto simboélico-imitacion | Imitacién de gestos 5 2: correcto 0-10 37
extremidad izquierda 1: minimo error
0: incorrecto
Imitacién posturas bilaterales Imitacién de posturas con las 4 2: correcto 0-8 38
dos manos 1: minimo error
0: incorrecto
Secuencias de posturas D Series de posiciones 4 2: correcto 0-8 39
manuales 1: minimo error
0: incorrecto
Secuencias de posturas | Series de posiciones 4 2: correcto 0-8 40
manuales 1: minimo error
0: incorrecto
Praxis constructiva-copia Copia de figuras 6 3: correcto, 2: discreto 0-18 41
defecto, 1: moderado
defecto
Control del tiempo de Bonificacioén: 3, 2, 1 0-36 42
ejecucion en funcion del tiempo
Imagenes superpuestas Discriminacion y 5 1: por objeto reconocido 0-20 43
reconocimiento de dibujos
lineales Bonificacion: 3, 2, 1
Control del tiempo de en funcién del tiempo 0-35 44
ejecucioén
Memoria de textos inmediato: Repeticién inmediata de dos 23  1: fragmento recordado 0-23 45
Evocacion textos completo
Memoria de textos inmediato: Preguntas sobre fragmentos 23  0,5: fragmento recordado 0-23 46
Preguntas no evocados incompleto
0: fragmento no
recordado
Memoria de textos diferida: Evocacion a los cinco minutos 23  1: fragmento recordado 0-23 47
Evocacion de los textos completo
Memoria de textos diferida: Preguntas sobre fragmentos 23  0,5: fragmento recordado 0-23 48

Preguntas

no evocados

incompleto
0: fragmento no
recordado
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Tabla 13. Listado y contenido de los subtest incluidos en la version abreviada del test
Barcelona (Fuente: Pefia-Casanova et al., 1997a) (continuacion I1)

Subtest Caracteristicas contenidos IS Método de puntuacién Rango \Y
Memoria (reproduccion) diferida  Reproduccion diferida (10 seg. 5 3 puntos por las figuras 1 0-16 49
con interferencia) de 5 figuras ad
modificadas de Strub y Black 4 puntos por la figura 5

(1977, 1983). Las figuras 4y 5
se presentan juntas

Problemas aritméticos Resolucién de problemas 10  1: correcto 0-10 50
aritméticos
Control del tiempo de 0-1-2 en funcién del 0-20 51
ejecucion tiempo

Semejanzas-abstraccion Prueba de abstraccion verbal 6 2: abstraccién completa 0-12 52

1: semiabstraccion
0: respuesta concreta

Clave de nimeros Realizacién de figuras 60  1:clave correcta 0-60 53
siguiendo una clave numérica 0: incorrecto

Cubos Reproduccién de modelos de 6 0-1 0-6 54
cubos
Control del tiempo de 0-1-2-3 en funcién del 0-18 55
ejecucioén tiempo
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A continuacion se describe el procedimiento general del Proyecto
Neuronorma.es (Pefia-Casanova et al., 2009a).

En primer lugar, se explicaba al sujeto la finalidad del estudio mediante la hoja
de informacién (apéndice F) y se firmaba el consentimiento informado (apéndice G).
En el caso de pertenecer al grupo clinico (DCL y EA), el representante debia firmar el
consentimiento correspondiente (apéndice H).

Una vez que el sujeto cumplia los criterios para participar en el estudio, tras
conseguir una buena empatia, y antes de realizar la exploracion neuropsicolégica, se
recogian, segun el propio autoinforme del mismo, los datos sociodemograficos,
antecedentes familiares, habitos personales, antecedentes médicos y farmacos
actuales. La informacién recogida del paciente era contrastada con los familiares que
les acompafiaban a la consulta.

A continuacién, si de la informaciéon obtenida no habia ningin motivo para
excluir al sujeto del estudio, se iniciaba la exploraciéon neuropsicolégica utilizando el
protocolo descrito en el apartado de instrumentos.

Las caracteristicas de la aplicacion de las pruebas utilizadas en esta tesis
fueron constantes para todos los sujetos. Esta se realizé de modo individual en una

sesion de aproximadamente 90 minutos de duracion.

3.3.1. Anélisis estadistico
El analisis estadistico se llevé a cabo con el programa SPSS 15.0 (Statistical

Package for Social Sciences) para entorno PC y con el programa R (R Development
Core Team, 2008).
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3.3.1.1. Nuevos datos normativos del Test Barcelona desde la Teoria

Clasica de los Test

En primer lugar se realizé un analisis descriptivo del MMSE, de la escala IDDD
y del Test Barcelona abreviado, incluyendo medidas de tendencia central y dispersion,
segun grupos diagnésticos (controles, deterioro cognitivo leve y enfermedad de
Alzheimer). Se compararon entre grupos (MMSE e IDDD) mediante analisis de la
varianza de un factor y ajuste de comparaciones multiples de Bonferroni. Se
interpretaron estas comparaciones como significativas con un error del 5% bilateral.
Con el objetivo de comparar graficamente los resultados en el TB-A entre los tres
grupos, se generaron diagramas de caja para cada uno de los 55 subtest que
componen el TB-A. Estos diagramas representan el valor de la mediana, los cuartiles 1
y 3, asi como la dispersién que tienen los datos.

La evaluacion de la fiabilidad del TB-A se efectué mediante consistencia
interna utilizando el coeficiente alfa de Cronbach (Cronbach, 1951). Dicho coeficiente
es el promedio de las correlaciones entre los items que forman parte de un
instrumento (Streiner, 2003).

Se consideré como valor minimo aceptable para el alfa de Cronbach .70, por
debajo de ese valor la consistencia interna es baja. Usualmente, se prefieren valores
de alfa entre .80 y .90 (Streiner, 2003). Es necesario tener en cuenta que el valor de
alfa se afecta directamente por el numero de items (Oviedo y Campo-Arias, 2005).

Debido a las caracteristicas inherentes a la prueba, se considerd pragmatico
fragmentar el TB-A en subescalas, segun la funciéon cognitiva evaluada, para un
analisis de la fiabilidad mas detallado. Como puede observarse en la tabla 14, se
construyeron 15 subescalas, consensuadas con el autor del test, que evaluan diversos

ambitos cognitivos.
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Tabla 14. Subescalas del Test Barcelona Abreviado

SUBESCALAS

SUBTEST QUE INCLUYE

Lenguaje

Orientacion

Memoria de trabajo

Lenguaje automatico

Repeticion

Denominacion

Comprension

Lectura

Comprension lectora

Escritura

Praxis gestual

Praxis constructiva
Gnosis visual

Memoria

Funciones ejecutivas

Fluencia y gramatica

Contenido informativo

Orientacion en persona
Orientacion en espacio

Orientacion en tiempo

Digitos directos

Digitos inversos

Series orden directo

Series orden directo tiempo

Series orden inverso

Series orden inverso tiempo
Repeticién de logatomos
Repeticion de palabras
Denominacion de imagenes
Denominacion de imagenes tiempo
Respuesta denominando
Respuesta denominando tiempo
Comprensién de 6rdenes

Material verbal complejo

Material verbal complejo tiempo
Lectura de logotomos

Lectura de logotomos tiempo
Lectura de texto

Comprensién de logatomos
Comprensién de logatomos tiempo
Comprension de frases y textos
Comprensioén de frases y textos tiempo
Mecénica de la escritura

Dictado de logatomos

Dictado de logatomos tiempo
Denominacion escrita
Denominacion escrita tiempo
Gesto simbdlico orden derecha
Gesto simbolico orden izquierda
Gesto simbdlico imitacién derecha
Gesto simbdlico imitacion izquierda
Imitacion de posturas bilateral
Secuencias de posturas derecha
Secuencias de posturas izquierda
Praxis constructiva-copia

Praxis constructiva-copia tiempo
Imagenes superpuestas

Imagenes superpuestas tiempo
Memoria de textos inmediata evocacién
Memoria de textos inmediata preguntas
Memoria de textos diferida evocacién
Memoria de textos diferida preguntas
Memoria visual

Evocacién categorial

Problemas aritméticos

Problemas aritméticos tiempo
Semejanzas

Clave de numeros

Cubos

Cubos tiempo
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Con el objetivo de aportar nuevos datos normativos del Test Barcelona se
siguié la metodologia descrita en los estudios normativos de la Clinica Mayo, MOANS,
(Ilvnik et al., 1992a, 1996; Lucas et al., 2005d), que posteriormente ha sido empleada

en el Proyecto Neuronorma.es (Pefia-Casanova et al., 2009a).

¢ Maximizacion del numero de sujetos
Aunque nuestro tamafio muestral (346 controles) es adecuado para estimar las
caracteristicas de la poblacién por medio de medias y desviaciones estandar con una
distribucion normal, es reducido (ver tabla 15) para definir rangos de percentiles para

intervalos de 3 afos con bastante precision.

Tabla 15. Distribucién de la muestra de controles por grupos de edad

Grupo de edad n
50-56 75
57-59 49
60-62 33
63-65 18
66-68 25
69-71 49
72-74 33
75-77 30
78-80 21

>80 13
Total 346

Para solucionar este problema y por tanto, evitar estandarizaciones con grupos
amplios, se decidié maximizar el nimero de sujetos. Para ello, se definieron los grupos
de edad usando la técnica de solapamiento de intervalos, del inglés overlapping cell
procedure. Dicha técnica fue empleada por primera vez por Pauker (1988) como
método para maximizar el tamafno muestral, aumentando la precision de los resultados
en estudios normativos. Consiste en formar intervalos solapados relativamente
grandes y parcialmente adyacentes que permiten incluir a un mismo sujeto en mas de
un intervalo para la obtencién de datos normativos.

Se definen en primer lugar diez puntos de edad, del inglés midpoint’ (tabla 16).
Cada edad midpoint proporciona los datos normativos para esa edad, mas menos un
ano (ver figura 12), excepto en los casos extremos, por debajo de 57 afios y sujetos de
80 afnos o mas. El rango de edad alrededor de cada midpoint es de 10 afos, de
manera que si tomamos, por ejemplo, una edad midpoint de 58 afnos, se incluyen a

todos los sujetos con edades comprendidas entre 53 y 63 afios.

1. En este trabajo se utilizara el término original en inglés midpoint, ya que se considera que expresa mejor el concepto.
La traduccion al castellano seria punto medio.
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Tabla 16. Distribucion de la muestra segtn los grupos midpoint (Fuente: Pefia-Casanova et al.,

2009a)
Grupo Edad midpoint Rangq edqd Rango de edad de

para midpoint las normas

1 55 50-56 50-60

2 58 57-59 53-63

3 61 60-62 56-66

4 64 63-65 59-69

5 67 66-68 62-72

6 70 69-71 65-75

7 73 72-74 68-78

8 76 75-77 71-81

9 79 78-80 74-84

10 81+ 81+ 77+ (77-90)

e =

20

|
|
|
|
1
|
i
1
|
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|
i
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Edad

Figura 12. Solapamiento de intervalos para datos normativos (En color rojo aparecen los diez grupos de
edad midpoint, que proporciona los datos normativos mas menos un afio, excepto en los grupos

extremos)

e Efecto de la edad, la escolaridad y el sexo

Con el objetivo de evaluar el efecto de la edad, la escolaridad y el sexo se

calcularon los coeficientes de correlacién (r) y determinacion (R?) de las puntuaciones

brutas de cada subtest para estas tres variables.
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¢ Creacion de tablas ajustadas por edad

Con la finalidad de conseguir una distribuciéon normal de las puntuaciones, las
puntuaciones brutas para cada uno de los 55 subtest del TB-A se asignaron a rangos
de percentiles en funcion del lugar en la distribucion. Posteriormente, los rangos de
percentiles se convirtieron en puntuaciones escalares de 2 a 18 basadas en dichos
rangos (ver tabla 17). Esta transformacién de puntuaciones brutas a escalares
(entendiéndose escalar como tipificada) cre6 una distribucion normal, con una media

10 y desviacion tipica de 3.

Tabla 17. Conversién de rangos de percentiles a puntuaciones escalares

. Puntuacion
Percentil
escalar
<1 2
1 3
2-3 4
4-6 5
7-12 6
13-20 7
21-30 8
31-43 9
44-56 10
57-69 11
70-79 12
80-87 13
88-93 14
94-96 15
97-98 16
99 17
>99 18

Siguiendo este procedimiento se crearon 55 tablas ajustadas por edad
(correspondientes a todos los subtest del TB-A), donde estan representados los diez
grupos de edad midpoint descritos anteriormente. En dichas tablas se presentan las

puntuaciones escalares ajustadas por edad (PEg).

o Ajuste por escolaridad

El ajuste por escolaridad se realiza a través de un estudio de regresion lineal

simple en la que la puntuacién a corregir se considera la variable criterio (las
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puntuaciones en el TB-A) y como variable predictora los afios de escolaridad. Esta
técnica se ha podido utilizar, ya que previamente se consiguié una distribucién normal

mediante la transformacion a puntuaciones escalares.

En primer lugar se utilizé la siguiente ecuacién de regresion, donde PEg es la

puntuacién escalar ajustada por edad obtenida previamente:

PEe-k + (8* Afos escolaridad)

El resultado de esta ecuacion se empled para calcular las puntuaciones
ajustadas por edad y escolaridad (PEges) para cada subtest empleando la ecuacion de
regresion propuesta por Mungas et al. (1996). La puntuacion del test se corrige en
funcion de los valores de la constante, siempre que B resulte estadisticamente

significativa.

PEees = PEe - (B* [Afios escolaridad - 12])

La razon de la eleccion de esta ecuacion es que proporciona buenas
referencias estandar, con una media y desviacion tipica similar a la distribucién de las
puntuaciones escalares. En el estudio de Mungas et al. (1996) el valor de 12 afios de
escolaridad fue arbitrario, pero se selecciond por ser un punto estandar de referencia.
En otros estudios (Guardia et al., 1997, 2005) 12 afos de escolaridad se definié como
un punto de corte de alta escolaridad. De hecho, en la estratificacion de los perfiles
cognitivos originales del test Barcelona se incluyeron tres grupos: 0-5, 6-12, >12 anos
de escolaridad, basados en el sistema de escolarizacion de nuestro medio. Otros
estudios (Ardila, Ostrosky-Solis, Rosselli y Gomez, 2000) han sugerido que la
influencia positiva del nivel escolar en los test neuropsicolégicos se hace evidente a
partir de los 12 afios de escolaridad. A continuacion, con los resultados obtenidos se
crearon las tablas ajustadas por escolaridad.

A partir de esta nueva baremacién con puntuaciones escalares corregidas por
edad y escolaridad se disend un perfil clinico unico del TB-A.

Con el objetivo de establecer los perfiles cognitivos del deterioro cognitivo leve
y la enfermedad de Alzheimer, se utilizdé el procedimiento previamente descrito de
conversién a puntuaciones escalares corregidas por edad y escolaridad de la nueva

baremacion del Test Barcelona. Se calcularon las medianas, al ser un estadistico mas
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resistente, de los 55 subtest para el grupo de deterioro cognitivo leve y el grupo de
enfermedad de Alzheimer. Posteriormente, estas puntuaciones fueron sefialadas en el
perfil clinico para poder trazar el perfil cognitivo de estas dos clasificaciones
diagnésticas.

Por ultimo, se compararon las puntuaciones escalares ajustadas por edad y
escolaridad de los distintos subtest del TB-A entre el grupo DCL y el grupo EA
mediante analisis de la varianza de un factor. Las comparaciones se interpretaron

como significativas con un error del 5% bilateral.

3.3.1.2. Aproximacion del Test Barcelona desde la Teoria de Respuesta a

los items

El modelo de TRI aplicado en este estudio ha sido el Modelo Logistico de dos
parametros para datos binarios, donde se consideran los parametros de dificultad y de

discriminacién. Se define por la siguiente ecuacion:

eDai(g_bi)

p,(0) = 5= (0 b
l+e

P; (8): probabilidad de acertar un item para un valor de 6
b;: indice de dificultad del item i
a;: indice de discriminacion del item i

D: constante (si D = 1.7, la logistica se aproxima a la normal)

Las justificaciones de optar por el modelo logistico de dos parametros son las
siguientes. Por un lado, tiene un mejor ajuste que el modelo logistico de un parametro
y por el otro, en una prueba de rendimiento, como es el caso del Test Barcelona es
necesario incluir el indice de discriminacién del item. Se rechazé la aplicacion del
modelo logistico de tres parametros, ya que no cabe esperar respuestas debidas al
azar.

En TRI se asume que hay un rasgo latente o habilidad (8), no observable

directamente y que se desea estimar para cada examinado a partir de las respuestas
suministradas por éste en el instrumento de medicion. Dicho rasgo tiene un rango

entre -3 y 3, en una escala tipica con media 0 y desviacion tipica de 1.
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El indice de dificultad (parametro b) indica qué cantidad de rasgo se requiere

para resolver el item con éxito. Describe donde esta situado el item en la escala de
habilidad. Por tanto, es un indice de posicion del item en la escala de medida del
rasgo, cuanto mas dificil sea un item su curva estara localizada mas a la derecha en la
escala de habilidad. Cuando la probabilidad de responder al azar a un item es nula, el
valor de b se refiere al punto de habilidad que corresponde a la probabilidad de acertar
el item es de .50. Dicho indice tiene una escala igual al rasgo latente, con un rango
que oscila entre -4 y 4. Desviaciones de este rango ponen de manifiesto que el item
no funciona adecuadamente (Schapira et al., 2009), considerandose valores
deseables en torno a .50. Un item con un indice de dificultad alto y con valor negativo,
por ejemplo, de -3.8 es indicativo de ser extremadamente facil, indicando que los
sujetos no necesitan un alto nivel de habilidad para contestar correctamente al item.
Mientras que valores altos y positivos reflejan que el item es extremadamente dificil.

El indice de discriminacién (parametro a) ofrece informacién acerca del poder

discriminante del item. Representa el grado en el cudl la probabilidad de acertar o
fallar un item varia a lo largo del continuo de habilidad, reflejado mediante la tasa de
cambio en la probabilidad de éxito segun aumenta la habilidad del sujeto.
Corresponde a la pendiente de la curva caracteristica del item en el punto en que el
rasgo latente es igual a b. Presenta un rango de valores entre 0.3 y 2.5 (Hambleton et
al., 1991: Hays et al., 2000; Schapira et al., 2009). Un alto indice de discriminacion
implica que cambios pequefos en el nivel de habilidad conllevan grandes cambios en
la probabilidad de acertar el item. En cambio, valores bajos en este indice son
indicativos de items poco discriminativos. Se suelen considerar items discriminativos
los que tienen valores mayores de uno (Reise y Henson, 2003).

La estimacién de los parametros por el modelo permite evaluar la calidad
técnica de cada uno de los items por separado, es decir, en el caso del modelo
logistico de dos parametros, la discriminacion y dificultad del item determinan
conjuntamente como de bien funciona el item (Reise y Henson, 2003).

Los parametros de los items fueron estimados separadamente para cada
grupo diagnéstico (controles, deterioro cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer).
Dichos parametros definen la curva caracteristica del item (CCl), donde cada punto de
la curva representa la probabilidad de acertar el item con un determinado nivel de
habilidad o rasgo latente del sujeto (Mungas y Reed, 2000). La CCI caracteriza las
propiedades especificas de cada item. En este estudio, se definieron las CCl de cada

uno de los items que componen el TB-A.
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Uno de los principios basicos de la TRI es la unidimensionalidad, por tanto, la
TRI se aplicara a las 15 subescalas que fueron creadas teéricamente (ver tabla 14).
Aunque nos encontramos que en las subescalas compuestas por un niumero muy
reducido de items, como es el caso de lenguaje, lenguaje automatico, repeticion,
praxis constructiva y gnosis visual, la TRI no puede estimar los parametros. Por tanto,
estas subescalas compuestas por dos items quedaron excluidas de esta
aproximacion.

Para poder aplicar los modelos dicotdmicos de TR, las puntuaciones obtenidas
en los distintos subtest fueron recodificadas en 0 (incorrecto) y 1 (correcto). Para ello
se utilizaron las puntuaciones escalares (corregidas por edad y escolaridad) obtenidas
en la nueva normalizacion. Se consideré como punto de corte, la puntuacién escalar
de 6. Por tanto, puntuaciones escalares entre 1 y 6 se codificaron como 0 y mayores o
iguales de 7 se codificaron como 1.

Por ultimo, para la calibracion de los parametros se utilizo el programa BILOG-
MG version 3 (Zimowski, Muraki, Mislevy y Bock, 2003), estimandose los parametros
de los items mediante el modelo de maxima verosimilitud y el nivel de rasgo de los

sujetos mediante el método bayesiano de distribuciones a posteriori.

3.3.1.3. Aproximacion del Test Barcelona desde las redes neuronales

artificiales

Para la construccion de la red neuronal se utilizé el programa Easy-NN-Plus
V.10 (Easy Neural Network Plus, Version 10), desarrollado por la firma Neural Planner

Software.

= Seleccién de las variables

Con el objetivo de eliminar el mayor ruido de fondo, y asi conseguir una funcion
optima de aprendizaje, es conveniente hacer una seleccién de variables a incluir en la
red neuronal. Asimismo, un uso indiscriminado de neuronas puede llevar a que la red
memorice los datos de entrenamiento y pueda generalizar, es decir, no pueda dar
respuesta adecuada cuando se le presentan nuevos datos (Pérez y Martin, 2003).

Teniendo en cuenta estos aspectos, se hizo una seleccion de las medidas del

Test Barcelona, basandonos en las variables predictoras que presentan mayor
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discriminacion entre los tres grupos diagnosticos estudiados. Asi, diez subtest fueron
escogidos como variables predictoras: orientacion en tiempo, digitos inversos, la
memoria de textos tanto inmediata como diferida en evocacion libre y preguntas,
memoria visual, evocacion categorial, abstraccion verbal y clave de numeros. Ademas
se incluyeron las variables sociodemograficas que evidenciaron una mayor influencia

en el rendimiento cognitivo, la edad y los afios de escolaridad.

= Creacion de distintas redes

Se crearon tres tipos de redes, a partir de la combinacion de los tres grupos
diagnésticos. En primer lugar, se disefié una red con el objetivo de clasificar entre las
tres categorias diagnésticas (controles, DCL y EA). En segundo lugar, con el objetivo
de simplificar el problema de la categorizacién diagndstica, se cre6é una red con la
finalidad de clasificar entre sujetos controles y con deterioro cognitivo leve. En tercer
lugar, el objetivo de la red era clasificar entre controles y pacientes con enfermedad de
Alzheimer. No se incluyd la combinacion de DCL y EA, debido a que se asume que

son categorias diagnésticas con ciertas similitudes.

= Validacién del protocolo

La validacién del protocolo es un procedimiento fundamental para verificar la
habilidad del modelo de generalizar los resultados en la fase de test (Di Luca et al.,
2005). Por tanto, ademas de la fase de entrenamiento de la red y se realizé una fase
de validacion.

En la fase de entrenamiento, la red neuronal “aprende” a asociar mediante
ejemplos reales, los datos de entrada y salida ajustando los pesos de forma iterativa
hasta llegar a una matriz de pesos 6ptima (Buscema et al., 2004). Por otro lado, la
fase de validacion se utiliza para evaluar la capacidad predictiva o de generalizacion
de la red.

En este estudio en la fase de entrenamiento se incluyeron todos los sujetos de
cada categoria diagnostica. En la primera red, 522 sujetos (controles, DCL y EA), en la
segunda 425 sujetos (controles y DCL) y en la tercera 443 sujetos (controles y EA).
Para la fase de validacién, se seleccionaron segun criterio clinico 30 sujetos de cada

grupo diagndstico.
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= Arquitectura de la red neuronal

En este trabajo se utilizé una arquitectura de Perceptron Multicapa (MLP)
entrenado con el algoritmo de retropropagacion del error (Rumelhart y McClelland,
1986), que es el modelo de red mas empleado en la clasificacion de patrones y
prediccién de funciones (Sargent, 2001).

El MLP es un tipo de red con aprendizaje supervisado, es decir, recibe pares
de patrones de entrada y salida que debe aprender, empleando un ciclo de
retropropagacion del error que consta de dos fases, la fase hacia delante y hacia atras
(Palmer et al., 2000). En este trabajo, la red debe aprender a relacionar los valores de
las variables predictoras (de entrada) con el diagndstico (variable de salida).

El aprendizaje de la neurona consiste en la modificacion del vector de pesos,
w, de modo que la salida sea la adecuada para la tarea considerada, en este caso el
grupo diagndstico. El algoritmo es iterativo, no calcula los pesos de una vez, sino que
hay que aplicarlo repetidamente. La regla de modificacién de pesos tiene la siguiente

expresion matematica:
AW = 75,0

Donde:
w;; = peso entre la neurona i y la neurona j
O; = error de la neurona i

O, = patron de salida

Una vez presentados los patrones de entrenamiento, se actualizan los pesos,
completandose un ciclo de aprendizaje o iteracion (Palmer et al., 2000). Con este

proceso se pretende minimizar la siguiente funcién de error:

E=,1/2,(d,, ~X,, )’

Donde:
do« = salida deseada de la neurona de salida k para el patrén p

Xpk = salida real de la neurona de salida k para el patron p
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El modelo de cada neurona presenta una funcién de activacién no lineal,

logistica (sigmoidal), expresada matematicamente por:

1
1+ exp( —bx)

f(s) =

Se asignaron los valores de iniciales a los pesos de umbral y de conexién entre
neuronas entre -0.5 y 0.5, procedimiento cominmente utilizado (Palmer et al., 2000).
Los parametros de entrenamiento utilizados fueron los siguientes: momento (n) = 0.8 y
el coeficiente de aprendizaje (¢) = 0.6. A priori, no se fijaron el numero de ciclos de
aprendizaje o iteraciones en la fase de entrenamiento de la red.

La arquitectura de la red neuronal de este trabajo estaba compuesta por tres
capas: entrada, oculta y salida. La capa de entrada la formaban doce neuronas, diez
correspondientes a los subtest seleccionados del test Barcelona, la edad y los afios de
escolaridad.

En cuanto a la capa oculta, en este estudio se decidi6 incluir una unica capa.
Ya que, debido al problema del sobreajuste se debe usar el minimo numero de
neuronas ocultas con las cuales la red rinda de manera adecuada (Palmer et al.,
2000). Asi, evaluando el rendimiento de diferentes arquitecturas, se seleccioné una
capa oculta compuesta por cuatro neuronas.

Por ultimo, la capa de salida estaba formada por una Unica neurona, el grupo
diagnéstico. En la primera red, esta variable de salida tenia tres posibles valores: 1)
controles, 2) deterioro cognitivo leve y 3) enfermedad de Alzheimer. En la segunda,
dos posibles valores: 1) controles y 2) DCL. Por ultimo, en la tercera red 1) controles y
2) EA.
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En este capitulo se presentan los resultados obtenidos. Se exponen en tres
blogues, primero los resultados desde la Teoria Clasica de los Test, a continuacion
desde la perspectiva de Teoria de Respuesta al item, y por ultimo, la aproximacion
desde las redes neuronales artificiales. Debido a la cantidad de resultados obtenidos,

gran parte de los mismos se presentan en los apéndices.

Nuevos datos normativos del Test
Barcelona desde la Teoria Clasica de los

Test
|

4.1.  Andlisis descriptivo

Tal y como se ha descrito anteriormente, uno de los criterios de inclusion para
la participacion en el estudio era el valor del MMSE. En la tabla 18 se presentan las
puntuaciones obtenidas en dicho instrumento, divididas por grupos diagndsticos
(controles, deterioro cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer) tanto para la
puntuacién total del MMSE como para la puntuacién ajustada por edad y escolaridad
(Blesa et al., 2001). Los resultados obtenidos muestran diferencias estadisticamente
significativas entre los tres grupos en estas dos puntuaciones. Asimismo, se presentan
en dicha tabla los resultados obtenidos en la IDDD, medida que se empled para
evaluar la capacidad funcional de los participantes. La media de las puntuaciones en
dicha escala parece que va en aumento en funcién de la categoria diagndstica, es
decir, como cabe esperar estd dentro de la normalidad funcional en el caso de los
controles, puntuaciones mas altas en el grupo de DCL y reflejando dependencia
funcional en los sujetos con enfermedad de Alzheimer. Se aprecian diferencias
significativas entre los tres grupos en todas las medidas, excepto en el cuidado

personal entre controles versus DCL.
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Tabla 18. Valores descriptivos: media (desviacion tipica) y analisis de la varianza del MMSE,
MMSE ajustado y la escala IDDD por grupos diagnosticos

MMSE

MMSE ajustado

IDDD Cuidado Personal

IDDD Actividades Complejas

IDDD total

Control
n = 346
28.80 (1.504)

29.20 (1.435)

16.00 (0.054)

17.19 (.588)

33.19 (.609)

DCL
n=79
25.77 (2.219)

26.81 (2.276)

16.08 (0.352)

19.93 (2.500)

36.01 (2.563)

EA
n=97
20.37 (3.983)

21.54 (3.703)

18.02 (4.134)

30.85 (7.113)

48.87 (10.117)

ANOVA
Post-hoc

Controles vs DCL*
Controles vs EA*
DCL vs EA*
Controles vs DCL*
Controles vs EA*
DCL vs EA*
Controles vs EA*
DCL vs EA*
Controles vs DCL*
Controles vs EA*
DCL vs EA*
Controles vs DCL*
Controles vs EA*

DCL vs EA*

*p<.01

Los estadisticos descriptivos de los 55 subtest del TB-A para cada grupo
diagndstico se exponen en los apéndices |, Jy K.

A continuacion se presentan los diagramas de caja, donde se realiza una
comparacion gréfica de las puntuaciones entre los tres grupos diagnosticos en cada
uno de los 55 subtest. Para una mejor comprension del texto en este capitulo se
incluira una seleccion de los mismos, el resto se presentan en el apéndice L.

Dichos diagramas muestran la tendencia a un decremento en la puntuacion si
se compara los resultados entre los controles y los pacientes. Dentro de estos ultimos,
los sujetos con DCL rinden mejor que los EA. En otras palabras, los sujetos controles
presentan un rendimiento 6ptimo, seguidos de los sujetos con deterioro cognitivo leve
y por ultimo, las puntuaciones mas bajas corresponderian a los sujetos con EA. Los
subtest que se engloban dentro de este patron son los siguientes: digitos inversos
(figura 13), series orden inverso tiempo, evocacion categorial (figura 13), material
verbal complejo tiempo, comprension de frases y textos tiempo, dictado tiempo, praxis
constructiva, praxis constructiva tiempo, imagenes superpuestas tiempo, memoria (en
todas sus modalidades), problemas aritméticos, semejanzas-abstraccion, clave de

nameros y cubos.

106



Resultados

30
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Digitos inversos

Evocacidn categorial
ES
1

0 0+ —

T T T T
Control hiCI OTA Control hACI OTA

Diagnéstico Diagnéstico

Figura 13. Diagramas de caja: digitos inversos y evocacion categorial por grupos diagnésticos

Por otro lado, en otros subtest tales como series orden directo, repeticién de
palabras, denominacién verboverbal, denominacion verboverbal tiempo, lectura de
logotomos, gesto simbdlico imitacion derecha e izquierda, aparece efecto techo entre
los tres grupos, debido a que no existe varianza (S = 0) entre las puntuaciones.

Un efecto similar al anterior, es el encontrado en fluencia y gramatica (figura
14), contenido informativo, orientaciébn en persona, lectura de logotomos tiempo,
comprension lectora, mecanica de la escritura, gesto simbdlico a la orden izquierda
(figura 14), donde el grupo control y el de DCL rinden igual (efecto techo). La
diferencia reside Unicamente en el grupo EA, que permite pensar que obtiene

puntuaciones mas bajas.

Figura 14. Diagramas de caja: fluencia y graméatica y gesto simbdélico orden izquierda por
grupos diagnoésticos
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4.2. Andlisis de la fiabilidad

Con el objetivo de analizar la fiabilidad del TB-A, tal como se ha descrito
anteriormente, se calculd el coeficiente de consistencia interna alfa de Cronbach. El
TB-A presenta un elevada consistencia interna, con un a de Cronbach de .921.

Los resultados de consistencia interna para cada una de las subescalas que

componen el test se presentan en la tabla 19.

Tabla 19. Coeficiente de consistencia interna para cada una de las subescalas (sujetos
controles n=346)

Subescala Alfa de Cronbach N de items
Orientacion .259 3
Memoria de trabajo .650 4
Denominacion® 479 3
Comprensién .597 3
Lectura .592 3
Comprension lectora .601 4
Escritura’ .528 4
Praxis motora .684 7
Praxis constructiva .764 2
Gnosis visual 519 2
Memoria .936 5
Funciones ejecutivas .802 7

1) Denominacion verboverbal fue excluida ya que la varianza era 0
2) Mecénica de la escritura excluida (varianza 0)

En determinadas subescalas, no ha sido posible el calculo de dicho coeficiente
debido a que la varianza de los subtest incluidos es igual a cero. Dentro de este
contexto se engloban lenguaje, repeticion y lenguaje automaético.

Los coeficientes alfa se encuentran en un rango de .259 a .936. Las
subescalas que presentan una buena consistencia interna son las siguientes: praxis
constructiva (.764), memoria (.936) y funciones ejecutivas (.802). El resto de
subescalas (memoria de trabajo, denominacién, comprension, lectura, comprensién

lectora, escritura y gnosis visual) se encuentran por debajo de .70.
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4.3. Nueva normalizacion del Test Barcelona

4.3.1. Técnica del solapamiento de intervalos

Los tamafios de muestra de los grupos de edad midpoint se presentan en la
tabla 20. Como puede observarse en dicha tabla, de la muestra inicial de 346 sujetos
controles aplicando la técnica del solapamiento de intervalos se obtiene una muestra

teodrica de 1070 sujetos.

Tabla 20. Distribucién de la muestra de controles segun los grupos midpoint

Grupo Edad midpoint Rango. edqd Rango de edad de  Tamafio de

para midpoint las normas la muestra
1 55 50-56 50-60 132
2 58 57-59 53-63 128
3 61 60-62 56-66 121
4 64 63-65 59-69 104
5 67 66-68 62-72 121
6 70 69-71 65-75 126
7 73 72-74 68-78 127
8 76 75-77 71-81 102
9 79 78-80 74-84 66
10 81+ 81+ 77+ (77-90) 43

4.3.2. Efecto de la edad, la escolaridad y el sexo

El efecto de las variables edad, escolaridad y sexo se presenta en la tabla 21
mediante los coeficientes de correlacion (r) y determinacion (R?) de las puntuaciones
brutas de cada subtest. Como puede observarse en la mayor parte de los subtest,
tanto la edad como la escolaridad explican parte de la varianza de las puntuaciones
brutas. Mientras que la variable sexo Unicamente muestra efecto en los problemas
aritméticos.

En cuanto a la edad, la varianza explicada (R? varia de valores minimos
(<1%), como en orientacion en persona y dictado de logotomos, a un valor
significativamente alto como es el caso de memoria visual (23.1%) y clave de nUmeros
(24.8%).
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Tabla 21. Correlaciones (r) y coeficiente de determinacion (RZ) de todos los subtest del TB-A
con edad, escolaridad (afios) y sexo

Edad (afios) Escolaridad (afios) Sexo
Subtest p R? ; R? ; %
Fluencia y gramatica NA NA NA NA NA NA
Contenido informativo -.093 .009 11 .012 .050 .002
Orientacién en persona -.034 .001 .035 .001 .065 .004
Orientacién en espacio -.075 .006 .086 .007 .026 .001
Orientacién en tiempo -171 .029 .063 .004 -.034 .001
Digitos directos -.222 .049 AT75 .226 -.137 .019
Digitos inversos -.269 .072 .516 .266 -.187 .035
Series en orden directo NA NA NA NA NA NA
Series en orden directo T -.119 .014 .204 .042 -.023 .001
Series en orden inverso -.082 .007 211 .045 -.033 .001
Series en orden inverso T -.222 .049 415 173 -.062 .004
Repeticién de logotomos -.175 .031 .203 .041 .052 .003
Repeticién de palabras NA NA NA NA NA NA
Denominacién de imagenes -.133 .018 .081 .006 -.052 .003
Denominacion de imagenes T -.241 .058 231 .054 -.049 .002
Respuesta denominando NA NA NA NA NA NA
Respuesta denominando T -.129 .017 134 .018 .021 .000
Evocacion categorial -.314 .099 444 197 -.087 .008
Comprensioén de ejecucion de érdenes -.124 .015 275 .076 -.010 .000
Material verbal complejo -.181 .033 .351 123 -.120 .014
Material verbal complejo T -.199 .040 .382 .146 -.134 .018
Lectura de logotomos -.062 .004 .227 .051 -.017 .000
Lectura de logotomos T -.086 .007 273 .074 -.028 .001
Lectura de texto -.109 .012 274 .075 -.012 .000
Comprensioén de logotomos -.137 .019 .253 .064 -.021 .000
Comprension de logotomos T -.216 .047 .372 139 -.034 .001
Comprension de frases y textos -.241 .058 .335 112 -.072 .005
Comprension de frases y textos T -.235 .055 .509 .259 -.088 .008
Mecanica de la escritura (D-l) NA NA NA NA NA NA
Dictado de logotomos -.030 .001 .088 .008 113 .013
Dictado de logotomos T -.321 .103 439 .193 .056 .003
Denominacién escrita -.074 .005 .198 .039 -.053 .003
Denominacion escrita T -.163 .027 .270 .073 -.093 .009
Gesto simbélico-orden (D) -.106 .011 134 .018 .043 .002
Gesto simbdlico-orden (l) -.170 .029 142 .020 .053 .003
Gesto simbélico-imitacién (D) -.050 .003 .089 .008 -.024 .001
Gesto simbolico-imitacion (1) -.095 .009 115 .013 -.027 .001
Imitacion de posturas (bilateral) -.262 .069 .216 .047 -.012 .000
Secuencias de posturas (D) -.279 .078 .334 112 .057 .003
Secuencias de posturas (1) -.266 .071 .300 .090 .037 .001
Praxis constructiva gréafica-copia -.213 .045 .482 .232 -.094 .009
Praxis constructiva gréafica-copia T -.321 .103 .561 .315 -.090 .008
Imagenes superpuestas -.310 .096 .295 .087 129 .017
Imagenes superpuestas T -.366 134 .336 113 126 .016
Memoria de textos inmediata (evoc) -.384 .148 .529 .280 .049 .002
Memoria de textos inmediata (preg) -.338 114 499 .249 .030 .001
Memoria de textos diferida (evoc) -.394 .155 .488 .238 -.068 .005
Memoria de textos diferida (preg) -.348 121 473 224 .039 .002
Memoria visual de reproduccion dif -.480 231 .555 .308 -.010 .000
Problemas aritméticos -.228 .052 .627 .393 -.318 101
Problemas aritméticos T -.228 .052 .616 .380 -.349 122
Semejanzas-abstraccion -.325 .105 .637 .406 -.052 .003
Clave de nimeros -.498 .248 .659 435 -.059 .004
Cubos -.346 120 484 .234 -.064 .004
Cubos T -.377 142 .507 .257 -.089 .008

NA: no aplicable. No se puede calcular ya que todos los sujetos obtuvieron el mismo valor

En la escolaridad ocurre un efecto similar. En algunos subtest, orientacion
tanto en persona, tiempo y espacio, dictado de logotomos, y gesto simbdlico-imitacién

izquierda, la varianza explicada es minima (<1%). Mientras que en el resto de subtest
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el efecto de la educacion es significativo, llegando a valores altos como en memoria
visual (30.8%), problemas aritméticos (39.3%), problemas aritméticos tiempo (38%),
semejanzas-abstraccion (40.6%) y clave de numeros (43.5%).

En otros casos, tales como fluencia y gramatica, series orden directo,
repeticion de palabras, respuesta denominando y mecéanica de la escritura no ha sido
posible calcular los coeficientes de correlacién y determinacion ya que todos los
sujetos obtuvieron el mismo valor.

Tras este analisis del efecto de la edad y la escolaridad en el TB-A se hace

patente la necesidad de ajustar las puntuaciones segun estas dos variables.

4.3.3. Tablas ajustadas por edad

Tal y como se ha explicado en el procedimiento se transformaron las
puntuaciones brutas, segun rangos de percentiles, en puntuaciones escalares (de 2 a

18). Dicha transformacion consiguié una distribucion normal de las puntuaciones (ver

figura 15) con una media 10 y desviacion tipica de 3.

Escala origiel Escala nornalizada

I \ [ \ I I \ T T I I T T 1
5 10 15 20 25 30 3 4 6 8 10 12 14 16

Purtuacidn Purtsacidn
Figura 15. Distribucion de las puntuaciones en el subtest de clave de numeros para el

rango de edad midpoint 75-77

A continuacién se presentan las tablas ajustadas por edad para cada uno de
los 55 subtest. Para una mejor comprension del texto se presenta una seleccion de

tablas (tabla 22 a 27), el resto estan incluidas en el apéndice M.
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En dichas tablas estan representados los rangos de percentiles, los rangos de
edad para cada midpoint (50-56, 57-59, 60-62, 63-65, 66-68, 69-71, 72-74, 75-77, 78-
80y 81+) y el rango de edad de las normas para cada uno de ellos (50-60, 53-63, 56-
66, 59-69, 62-72, 65-75, 68-78, 71-81, 74-84, 77-90, respectivamente). Por dltimo, se
incluyen los tamafios de muestra de cada grupo edad midpoint. Para el uso de estas
tablas, se selecciona la columna que corresponde a la edad del sujeto, se busca la
puntuacion bruta obtenida, dicha puntuacion nos llevara a la puntuacion escalar que le
corresponde. A ésta puntuacién se denomina puntuacion escalar ajustada por edad
(PEg).

En el caso del subtest de fluencia y gramética (ver tabla 22) se encuentra
ausencia de dispersibn. En otras palabras, presenta nula variabilidad,
indiferentemente del rango de edad asignado. La puntuacion maxima, 10 corresponde
a una escalar de 18, mientras que una puntuacién de 9, corresponderia a una escalar
de 2. Este subtest se podria considerar mas como una variable categérica o
cualitativa, es decir, conservacién frente a no conservacion, que una variable de tipo
cuantitativo.

Dentro de este concepto de escasa o nula variabilidad, se incluyen, ademas,
los siguientes subtest (ver apéndice M): contenido informativo, orientacion (persona.
espacio y tiempo), series directas, series directas tiempo, series inversas, series
inversas tiempo, repeticion (palabras y logotomos), denominacion (en todas sus
modalidades, excepto en puntuacion por tiempo para denominacion de imagenes),
lectura, comprensién de logotomos, escritura (en la mayor parte de las medidas),
gesto simbdlico e imitacion de posturas bilateral.

El subtest de comprension de material verbal complejo (tabla 23) aunque no
presenta una distribucion normal, tiene una minima variabilidad en las puntuaciones
gque corresponden a escalares iguales o inferior a la media. En este caso, se ajustan
las puntuaciones por edad, por ejemplo, una puntuacion bruta de 8 le corresponde una
PEe de 8 para sujetos con edades comprendidas entre los 50 a 65 afios, una PE: de 9
para sujetos entre 66-74 afios y una PEg de 10 para los sujetos de mas de 75 afios de
edad.

El mismo patrén encontramos en la comprension de logotomos tiempo (tabla
24), donde la dispersion de las puntuaciones se limita a la zona media o inferior. Al
igual que en el anterior subtest, a medida que aumenta la edad la puntuacién escalar
correspondiente aumenta, pasando de una PEg = 8 en sujetos de de 50 a 59 afios a

una PEg = 10 en sujetos a partir de 75 afios.
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Dentro de este patréon de minima dispersién de puntuaciones se engloban
asimismo los siguientes subtest (ver apéndice M): series inversas tiempo,
denominacion de imagenes tiempo, comprension de frases y textos, material verbal
complejo, dictado de logotomos tiempo, secuencias de posturas e imagenes
superpuestas.

En la tabla 25 se presentan las puntuaciones ajustadas por edad para el
subtest de evocacion categorial. Como puede observarse en dicha tabla aparece una
clara distribucion de las puntuaciones a lo largo de las puntuaciones escalares. Dicha
puntuacién depende del grupo de rango de edad considerado. Por ejemplo, para los
sujetos mas jovenes (50-56 afios), una puntuacién bruta de 20 en este subtest estaria
en la media, mientras que para los sujetos de 75 a 77 afos seria una puntuacién bruta
de 16 la que corresponderia a la media en su rango de edad.

En cuanto a la memoria de textos evocacion inmediata (tabla 26), al igual que
en el caso anterior, los rendimientos varian segun el rango de edad considerado. En
un sujetos de mas de 81 afios una puntuacion obtenida de 9 corresponderia a una PEg
de 10, es decir, en la media. Mientras que si el sujeto tiene entre 60 y 62 afos, una
puntuacion de 13 seria la correspondiente a la PEg de 10.

La tabla 27 muestra las puntuaciones ajustadas por edad para el subtest de
clave de nimeros. Como puede observarse en dicha tabla presenta gran variabilidad
en las puntuaciones. Asimismo, segun el rango de edad del sujeto las puntuaciones se
encontraran en un punto u otro de la distribucion. Por ejemplo, tomemos el caso de un
sujeto de 76 afios que obtiene una puntuacion bruta en clave de numeros de 13, por
su edad le corresponderia una puntuacién escalar de 9, es decir, dentro de la media.
Mientras que si tenemos otro sujeto con esa misma puntuacion bruta pero con 56
afos, se situaria por debajo de la media, con una PEg de 6.

Dentro de este contexto de clara dispersibn de puntuaciones se incluyen
ademas los siguientes subtest (ver apéndice M): digitos directos e inversos, material
verbal complejo tiempo, praxis constructiva, imagenes superpuestas tiempo, memoria
de textos (tanto inmediata como diferida), memoria visual, problemas aritméticos,
semejanzas y cubos.

Por tanto, encontramos variabilidad en las distribuciones de los subtest. Por un
lado, se encuentran los que tienen nula o escala dispersion, y por otro, los subtest con

clara dispersion de puntuaciones.
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4.3.4. Ajuste por escolaridad

Tal y como se ha explicado en el capitulo de método, para el ajuste por

escolaridad se aplico la siguiente ecuacion de regresion:

PEees = PEE - (B* [Afos escolaridad - 12])

Quedan excluidos de dicho ajuste 11 subtest: fluencia y gramética, contenido
informativo, orientacion en persona y espacio, series directas, repeticion de palabras,
respuesta denominando, respuesta denominando tiempo, mecanica de la escritura y
gesto simbdlico-imitacion derecha e izquierda, ya que sus valores de 8 son inferiores a
.05.

Con los datos obtenidos se construyeron las tablas ajustadas por escolaridad
para los 44 subtest que lo requieren. Al igual que en el caso de las tablas ajustadas
por edad, en el texto se presenta una seleccién de las mismas, el resto se encuentran
en el apéndice N. En cada una de ellas se indica el valor correspondiente de S3.

Para el uso de las tablas, se selecciona de la columna izquierda la puntuacion
escalar ajustada por edad (PEg) asi como los afios de escolaridad, llevandonos a la
puntuacién escalar una vez corregida por edad y escolaridad (PEggs).

Las puntuaciones corregidas por escolaridad para la evocacion categorial se
presentan en la tabla 28. Como puede observarse en dicha tabla, un sujeto con baja
escolaridad (<4 afios) incrementa hasta dos puntos, es decir, de una PEg= 7 con el
ajuste en escolaridad tendriamos una PEgs = 9; mientras que un sujeto con
escolaridad alta (entre 15 y 19 afos) la correccion se hace en sentido negativo, es
decir, se le resta una puntuacién escalar, llegando a dos puntos si tiene una
escolaridad de 20 afios. En caso de niveles escolares medios (entre 10-14 afos), la
puntuacion no varia con el ajuste de escolaridad.

En el caso de la praxis constructiva (tabla 29) el ajuste que se aplica por
escolaridad es mayor en la evocacion categorial, ya que es el subtest que ha obtenido
un valor de 8 mas alto en la ecuacién regresion (8= .4535). Por ejemplo, en el caso de
un sujeto con dos afios de escolaridad y una puntuacion escalar de 5 sélo ajustada por
edad, es decir, por debajo de la media, se convertiria en una puntuacién escalar de 10,

gque se situaria dentro de los limites de la normalidad. Pero si tenemos un sujeto con
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una escolaridad de 11 a 13 afios, su puntuacién se mantendria igual tras este ajuste
por escolaridad.

Por Ultimo, se presentan las puntuaciones ajustadas por escolaridad para la
clave de nimeros (tabla 30) que se encontraria en una posicion intermedia a los dos
subtest expuestos anteriormente. La bonificacion méaxima seria de +/- 4 puntos, en
funcion de una baja o alta escolaridad. Al igual que sucedia en el ejemplo anterior, en
el caso de tener de entre 11 a 13 afios de escolaridad no se aplicaria ningun ajuste por
escolaridad en este subtest.

Existen, por tanto, tres tipos posibles de ajustes por escolaridad. El primero
seria una bonificacién en la puntuacion, a menor escolaridad mas incremento en la
puntuacion. En segundo lugar, un decremento en la puntuacion en el caso de tener un
nivel de escolaridad alto (mas de 14 afios de escolaridad). Por ultimo, cuando la
escolaridad se sitia en niveles medios (de 10 a 13 afios) se mantiene la misma

puntuacion.
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4.3.5. Perfil clinico

Después de la nueva normalizacidén presentada se ha disefiado en primer lugar
una tabla de conversién de puntuaciones (tabla 31) para facilitar el manejo de la
informacién recogida. En dicha tabla se anotan las puntuaciones brutas obtenidas por
el sujeto en el TB-A, después se ajustan dichas puntuaciones por edad y
posteriormente, se procede a corregir por escolaridad. En los casos donde no aplica la
correccion por escolaridad, aparece la casilla sombreada, debiéndose anotar la misma
puntuacion que en la ajustada por edad.

Posteriormente, se ha definido un nuevo perfil clinico (ver figura 16) basado en
puntuaciones escalares ajustadas por edad y escolaridad. Sobre este perfil se deben
sefialar las puntuaciones ajustadas obtenidas por el sujeto evaluado (correspondiente
a la ultima columna de la tabla anterior) y a continuacion, se debe trazar el perfil clinico
obtenido.

En dicho perfil se presentan para cada uno de los 55 subtest separados por
funciones cognitivas, el rango de puntuaciones escalares (de 2 a 18), que
corresponden con la distribucién de percentiles presentada en la fila superior.

Se decidieron, siguiendo la tabla de conversion de puntuaciones normalizadas
del Test Barcelona a percentiles, puntuaciones z y descripciones cualitativas (ver
Pefia-Casanova, Guardia-Olmos, Jarne-Esparcia y Bo6hm. 2005) las siguientes

clasificaciones del rendimiento:

1. Rendimiento inferior: Puntuaciones comprendidas entre 2 y 6 (sombreadas en
el perfil). Corresponderian puntuaciones deficitarias

2. Rendimiento bajo: Puntuacion escalar de 7, corresponde a los percentiles de
13a20

3. Rendimiento medio: Puntuaciones comprendidas entre 8 y 12 (percentiles de
21 a 87)

4. Rendimiento medio-alto: Puntuacién escalares de 13, que a su vez
corresponden a los percentiles del 80 al 87

5. Rendimiento alto: Puntuaciones 14 y 15
Rendimiento superior: puntuaciones comprendidas entre 16 y 18 (percentiles
297)
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Tabla 31. Conversion a puntuaciones escalares: TB-A

Subiest PuFIUACIoN brutS

Purhzacion ajusiada por
edad

Furiuacion Austada por
escoianidad

Fluzncia ¥ gramatica
Conienids infematio

Orertacion en persona
OREntacion en espacio
OrErfacion en Sempo

Digiias drecios
Digitos inverses

Series en onden drecia
Series en omen drecia T
Series en nlEn INVerso
Series en onjen inversa T

Sepeticion de logoiomas
Repeticion oe palabras

Dengminacian de imagenes
Denaminacion de imagenes T
espuesia denominanoo

Sesmuests denominango T

SywoCaGon categanial

COmpransion oe eecucian de ordenes
Matzrial verbal camplo
Matzrial verbal complo T

Lecara de logoiomas
Lecara de logodamas T
Lacaara oe texto

Comprension de logoiamaes
Comprension de logotomos T
COMpransion ge fases y =ms
COomprension oe frases v s T

Mdacanica de |3 escritura {0-1)
Dictatio de logatomas
Dictado de logotomes T
Denominacion escrta
Denominacion escrta T

Gesto smboiico-oeden (D)

Gesto simboico-orden 1)

Gesto simboico-imitaciin (D)
Gesto siboico-imitacidn (1)
ritacicn ge posturas (bilsteral)
Secyencias de posturas (0
Secyencias de posturas 1)

Fraks consinctiva grafica-copia
SraNs consinctiva grafica-copia T

MAgenes SUPerpuUesas
MAgenes superpuasas T

Memona de exs inmediata [ewacacian)
Mi=maonia de s inmediata (preguntas)
Memonia de fexos diferda (evosacion)
Kiemoria e texios giferda (preguntas)
Ademoria visual g reproduccion iferics

Froblemas antmeticas
Sroblamas aftmeticos T
SemEanZas-absraction
Clave de nimeras
Cubas

Cubas T
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TEST BARCELONA ABREVIADO
Perfil clinico

SUBTEST Percenties <l | 4 7 1z 2 i O 5 i 30 38 8 57 El] A8
i & 12 20 il 3 5 i8 18 BT 3 36 i
Rendimiento Infaricr 30 Mado Maza Aitn Superice

1 1 12 | 13 | 14 15 % 17 18
m 1N 12 | 13 | 1 15 - A
woon - T R T R - N T A |
01 2 | 13 u 15 B 17T 18
o N 12 | 13 | 1 15 B 1T 18
m A - 12 13 12 15 | b 7 M|
m 1N 12 | 13 | " 15 16 1T 18
0 11 2 [ 3 u 15 8 7 18
1 1 12 | 13 | ¥ 15 % 17T 18
0 1 2 | 13 | ™ 15 B T 18
0w 12 | 13 | 1 15 % 17T 18
11 12 1B " 15 | 18 17 18
0 1 12 | 13 | 1 15 | 18 1T 18

B 12 13| 15 | 18 17 18
m N 12 113 | 14 15 0 18 T 18
0 11 12 | 13 | 1 15 1% 7T 18
o 1N 12 13 | 1 15 B 1T 18

0 11 12 [ 13 [ 15 | 18 17 18
[P EE] 12 [ 13 | 1 15 6 17 18
0 1N 12 | 13| u 15 B T 18

1N 2 13 | 14 15 158 1T 18
n 1 12 [ 13 | u 15 16 17 18
n N 2 | 13 " 15 % 7T 18

mn 12 13 u 15 18 1T 18
1 1 12 | 13 | # 15 % 17 18
0 11 12 | 13 u 15 5 T 18
n N 12 1 13 1 5} 16 17 18

17 18

BEL 1 2 | 13 | 1 15 | 18 17 18

1 12 0013 | 1 15 . 18 1T 18

1 12 [ 13| ™ 15 8 17T 18

1 2 | 13 15 T v

1 12 13 | 1 15 | 18 1T 18

1 2 3 u 15 18 17 18

1 2 | 13 | 1 5 | 16 17 48

1 12 | 13 | u 5 | 18 1T 18

1 12 | 13 | 1 15 % 1T 18

1 12 {131 4 15} 16 11 1

1 12 13 1 15 B 17 18

11 12013 | 5 | 18 1T 18

10 1 12 | 13 14 15 | 18 17 18
m N 12 13 | u 15 | 16 17 18
MmN 12 13 14 15 16 17 16
01N 121 13 1 15 1 18 1T 18

BEEEEE 12 13 1 15 | 18 17 18

Fluencia y gramatica
Contenido informativo
Orientacion en persona
Orientacion en espacio
_Crientacion en iempo
Diigitos directos
Digitos inversos
Series en orden directo
Zenss en orden directo T
Zenes en orden inverso
Series en orden inverso T
Repeticion de logotomos
Repeficion de palabras
Denominzcian de imagenss
Dengminzcion de magenes T
Respuesta denominando
Respuesta denominando T

N N Y

BN LN OEN BN 6N BN BN BN RN BN BN BN BN GNEN BN 6N RN EN BN BN 6N BN BN RN BN KN BN N BN GN BN BN BN BN EN BN BN BN BN BN BN EN BN BN BN G0 BN RN BN BN BN kN BN en

Comprensian de ejecucion de drdenes
Matenzl verbal complejo

Materizl verbal complejo T
Lectura de logotomos

Lectura de logatamos T

Lectura de fexic

Comprensian de logotomos
Comprension de logotomos T
Comprangian da frazes y texios
Comprension de frases y textos T
Mecanica de la escritura (D)
Dictado de lpgoiomos

Dictado de logoiomos T
Dencminacion escrita
Denominacién escnta T

Gesto simbolico-orden (O)

Gasto simbdlico-orden (1)

Gesto simbolico-imitacidn (D)
Gesto simbolico-imitacion (1)
Imitacian de posturas (bilatzral)
Zecuencias de pogturas (D)
Secuencias de posturas |1)

Praxis constructive gréfica-copia
Fraxis constructiva aréfica-copia T
Imagenes superpuestas
Imagenss superpusstas T
Memoria de textos inmediata (evocacion)

L B e B R SR e R R S e eSO e S S S A SR O SO SR R R S e SR R R e R S R R R R R
wwuiﬂww!widmwuiwmww;idw;w_uﬂidwwéwiﬂwwwlidmwwiwmwgwwmw:uidmm:ww-wwww.mwwumww
£ En £ oo Co M £B o BB Cn DB £ 05 08 8 £n CN Cn O O (n 00 0O 09 6N O € On O5 6N 06 GO OO0 BN £R £n O 6 0o Ko 0N BN 66 OB OB 8 (8 0o 68 6o oo o 68 o gn
DD WD D D LD WD D D WD 0D D D WD D LD D 0D 0D D 0D D WD D D 0D D 0D D 0D 0D D WD D WD D D D D WD D D D D WD D WD D LD WD D D D WD D

I =

o

=

o

=

o

&

-h-n-n-h-h-b-b-h-h-h-a-;-h-h-'-n-h-;-h-h-f-n-_-bhh-b:hh-hh-h--hh-b-h;h-h-bh.h.hh-n-h-h-h-b-h-_-a-n-h-h-_-h-n-:

Memoria de textos inmediata (prequntas) 6 10 1 12 13 14 15 18 17 18
Memaoria de textos diferida (evocacion) & i 10 " 12 13 1 1" 15 | 18 1T 18
Memoria de textos diferida (preguntas) 8 7 10 " 12 13 14 15 18 17 18
Memona visual de reproduccion difenda & 7 SN 12 L 15 16 7o
Problemas antméticos B 7 10 1 12 13 14 15 18 1T 18
Problemas artmsticos T B T 10 1 12 13 14 15 18 17 18
Semejanras-absiraccion 6 T 10 11 12 13 0 1« 15 | 18 17 18
Clave de nimeros 6 7 10 1 12 15 | 1 15, | 18 17 18
Cuboz i 10 1 12 13 14 15 | 18 17 18
Cubos T B 7 10 i 12 - 13 ¢ 14 15 + 18 17 18

Figura 16. Perfil clinico del Test Barcelona abreviado

A partir de este nuevo perfil clinico, se identificaron los perfiles cognitivos del
grupo de deterioro cognitivo leve y de enfermedad de Alzheimer.

El perfil del grupo de deterioro cognitivo leve (n = 79) se presenta en la pagina
siguiente (figura 17).

Como puede observarse, Unicamente en este grupo las puntuaciones bajas

(PE = 7) se encuentran en memoria de textos, en todas sus medidas excepto en el
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recuerdo inmediato mediante preguntas. El resto de funciones cognitivas exploradas

se encuentran dentro de los limites normales.

TEST BARCELONA ABREVIADO-Perfil clinico

Deterioro cognitivo leve (n=79)

SUBTEST Percenties < I I T 13 i 3 £ 57 il a0 3 Ly &7 it} =50
3 B 12 il 30 3 58 58 b 87 3 B[ 38

Rendimienta Irfaricr Bjc Mada Mada Lo Supericr
Flusnoa y gramatica 7 8 [] 10 14 12 13 14 15 16 17 1
Conterido miormativo ¥ 8 9 10 1" 12 13 14 15 16 17 1
Crientacion en persona 7 & 5 W 1 (RN T BV Y T R TR T A
Crientacién en sspacic 7 8 2 10 1 12 13 14 15 18 | F
Crientacidn en tizmpo 5 7 8 2 10 il 12 13 14 15 18 1z
Digitos directos 7 8 "8 w 1 | o, W | 8 T 1.
Digitos inversos 7 8 9 10 1" 1 14 15 16 17 18
3en=z en orden directo 7 8 L 10 " 12 13 14 15 T
Senes en orden directo T i 8 $ 10 1" 12 13 14 15 16 1 18
Sanes en ordan mverso 7 8 9 10 " 12 13 14 15 18

8

8

8

8

8

8

§

Memaria de textos inmediata (evocasion)

2 3 4 5

2 3 4 &

Z 3 4 &8

2 3 4 &

2 3 4 5

2 3 4 5

zZ 3 4 5

2 3 4 sp

2 3 4 5

2 3 4 &
Series en orden inverso T 2 _ 3 4 5 il
Repeticion de logotomos 2 i 4 & 7 9 10 " 12 13 14 15 i T
Repeticion de palabras 2_ 3 4 5 7 4 10 il 12 13 ! 14 15 18 17
Dengminacion de imagenes 2 I 4 5 7 a uw N 12 13 14 N +
Denominzcion de imagsnes T 2 3 4 5 7 L] v 13 14 15 | 18 17 18
Rezpuesta dencminands 2 3 4 5 7 9 10 " 12 13 14 LD L
Rezouesta denominando T 2 3 4 5 7 g 10 " 12 13 14 13 _1.5__41—:1

Evocacion categorial Z 3 4§ 5 7 L — i 12 13 | 4 15 | 18 17 18

Comprengian de ejscucian de drdenes 2 3 4 58 7 8 9 10 " 12 13 L4 I —
Matenal verbal complejo 2 3 4 5 7 8 8 10 1 -+ T L 5 | 18 17 18
Matenial verbal compleje T 2 3 4 5§ 7 ] 5 W " A2 13 14 15 | 16 17 18
Lectura de logotomos 2 3 & K 7 8 g 10 " 12 13 14 G Ty
Lectura de logotomos T 2 3 4 5 7 8 L 10 " 12 13 14 15 18 17 1E
Lacturs de texio 2 3 4 5§ 7 8 % W M 2 13 #4516 7
Comprension de logotomos 2 3 4 & 7 8 L 10 1 12 13 14 15 16 1%
Comprension de logotomos T 2 3 4 5 7 8 g 10 + t 1] T2 15 18 17 18
Comprenzion de frases y texios 2 3 4 5 7 8 9 1;}& A2 14 15 18 17 18
Comprension de frases y fextos T 2 3 & 5 i ] 1 ! 12 13 14 15 18 LE.
Mecanica de la escritura (D-]) 2 3 & 5§ 7 8 8 1w 1 2. ] 43 12 15m
Dictado de logotomos 2 3 4 5 7 8 g 10 " 12 13 14 15
Dictado de logotomos T 2 3 &4 & 7 8 9 1% 5] 14 15 | 18 17 18
Dencminacion escrita 2 I 4 5 7 8 9 10 1 12 13 14 T VR | oy
Denominacidn escrita T 2 3 & 5 7 8 2 W gl 12 13 14 15 18 LA
(Gesto simbalico-orden (D) 2 3 4 & 7 8 g 10 ikl 12 13 14 15 18 17 1
Gesto simbolico-orden (1) 2 3 4 & 7 8 9 10 " 12 13 14 15 16 17 1
Gesto simbolico-imitacion (D) 2 3 4 5 7 8 9 10 " 12 13 14 15 | 18 17 1
Gesto simbolico-imeacion (I} 2 i 4 58 7 ] 2 1w " 12 13 12 15 18 L CA—
Imitacion de posturaz (bilatersl) 2 i 4 &) 7 8 g 10 1 12 13 14 { I |
Secusncias de posturas (D} 2 4 5 7 8 g 10 T 13 14 13 18 1718
Secuencias de posturas (1) 2 & 5 8 4 12 13 14 18 | 18 LER.
Prais constructiva grafica-coma 2 4 5 8 9 12 13 14 15 16 17 13
Prazis constructiva arafica-copia T 2 4 5§ 8 9 12 13 14 15| e 1718
Imagenss superpusstas 2 £ 5 8 @ 12 13 & 15 . 18 17 18
Imagenes superpuestas T 2 4 5 8 12 13 14 15 | 18 17 18

5 i =8 i

2 4 35

2 4 5

2 4 5

2 4 5

) i 5

2 4 5

2 4 5

2 4 5

2 4 &

2 4 5

L o B U SRy A ) RSy A PO o

Memora de textos inmediata (preguntas) & " 12 13 14 15 16 17 18
Memaria de textos diferida {svocacion) & " 12 13 14 15 18 1w 18
Memana de textos diferida {presuntas) 6. " 12 13 14 15 16 LEA.
Memoria visual de reproduccion diferida __'Al_i;:_. | 1 12 13 14 15 18 17 18
Problemas artmaticos =24 il 12 13 14 15 18 1718
Problemas artméticos T i " 12 13 14 15 15 w18
Semejanzas-zhsiraccion 8 : " 12 13 14 15 18 17 18
Clave de nimeros & 1 12 13 12 B | 18 1718
Cubog & ih| 12 13 14 15 18 17 18
Cubos T B 11 12 13 14 15 L 17 18

Figura 17. Perfil clinico del Test Barcelona abreviado-grupo DCL

En el caso de los sujetos con enfermedad de Alzheimer (figura 18), el perfil
cognitivo evidencia multiples funciones alteradas. Por un lado, orientacién en espacio y

tiempo, series en orden inverso, denominacion de imagenes, evocacion categorial,
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imagenes superpuestas, memoria en todas las medidas y clave de nudmeros.
Asimismo, presentan un bajo rendimiento en el subtest de denominacién de imagenes-

tiempo, en secuencias de posturas tanto derecha como izquierda y en los cubos.

TEST BARCELONA ABREVIADO-Perfil clinico
Enfermedad de Alzheimer (n = 97)

SUBTEST Percenties < I 7 4 7 K] b 3 £ 5 il a0

2 B 12 20 3 3 5 59 i BT
Rendimiento Irfaricr Bajc Masa Mada
Flushcia y gramética 2 3 4 5 7 8 g 10 1" 12 13
Contenido informativa 2 3 4 5 7 g 8 w0 11 12 | 13
Orientacién en persona 2 3 & 5 7 8 8 W1 2.1 33
Orientacion en espacio 2 T L] 2 10 1 12 13
Qrientacion en tiempo ! { T 8 2 1w 1 e 13
Digites directos 2 3 4 5 T 8 -2 —f_ " 12 13
Digios inversos I3 K. s 78 8 iy
Senes en orden directo 2 3 4 & 7 8 g 10 " 12 13
Senes en orden directo T 2 3 4 5 7 5 3 T T Tz 13 |
Senss an orden mverso 2 3 4 5 ] 9 10 " 12 13 .
Series en orden inverso T 2 3 4 & 2t a o g ¢ v | 1|
Repeticion de logotomos Z2 3 4 5 7 8 % 10 1M 12 13 |
Regeticién de palabras 2 3 4 s Tl s g Al e 3|
Dencminacion de imagenes ) 3 4 5 5 - S ] M 12 3 |
Denominacion de imagenss T 2 3 4 5 g = g A0 11 12 13
Fezpuesta denominando 2 3 & 5 7 8 8 10 " 12 13
Respuesta denominando T 2 3 & s 7 8 9 10 M 12 13
Evocacion categeria! 2 3 4 & S 0 I
Comprension de ejecucion de drdenes 2 3 4 45§ B 3 10 n 12 |
Material verbal complejo 2 31 4 & 7 8 % 10 2 | 13|
Material verbal complejo T 2 3 4 5 T 8 =1 1 12 13 |
Lectura de logotomes 2 3 4 5 7 8 g 10 1" 12 13
Lectura de logotomos T 2 3 4 5 T 8 g 10 " 12 13
Lectura de teato 2 3 & s 7 .8 8 w0 19 2 13|
Comprenzion de logotomes 2 3 4 b5 T 8 g 10 " 12 13
Comprension dz legotomos T 2 3 4 5 7 8 g T T 13
Comprension de frages v texins 2 i 4 5 74 w 1" 12 13
Comprensidn de frases y textos T e e LEL ’ I | S |
Mecanica de la escriturs (D-) 2 3 4 & ) 8 9 10 1" 12 13
Dictado de logotomos 2 3 4 5 7 L] -} 10 1" 12 13
Dictado de logotomos T 2 3 & 5 7 B — T K]
Dencminacion escrita 2 3 4 5 7 8 9 10 1 12 13
Denominacidn escrita T 2 3 &4 5§ T L 1 | 12 13
Geasto simkdlica-orden (D) 2 3 4 5708 T g 8 woon 123
Gesto simbalico-orden (1) 2 3 & 5 7 8 g 10 1 12 13
Gesto simbalico-imitacién (D) 2 31 4 =5 7 B8 w0 N 12 13|
Gesto simbdlico-imitacidn (1) 2 3 4 5 7 8 g i 12 13
imitacion de postures leteral) === 718 L, L O
Secuencias de posturaz (D) 2 3 4 5 (i} L} 10 " 12 13
Secusncias de posturas {I) 2 3 & 5 B8 10 1 12 13
Prasis constructiva arafica-copia 2 3 4 5 7 g 10 1 12 13
Pranis constructiva grafice-copia T 2 3 4 53 [ g 1w N 2 | 13 |
Imagenss superpusstas 2 3 & 5 7 8 9 10 1 12 13
Imagenes superpusstas T 2 3 4 5 7 8 ¥ 10 1 12 13
Memaria de textos inmediata (svocacion) 2 3 7 8§ % W0 U 2 13|
Memora de textos inmediata (preguntas) 2 i 4 7 8 g 10 " 12 13
Memoria de textos diferida {svocacian) 2 31 4 7 8 g 0 N 12 13!
Memaona de textos diferida (praguntas) 2 E 7 8 9 10 " 12 13
Memoria visual de reproduccion diferida 2 3 4w 7 8 g w0 N 12 13
Problemas artmeticos 2 3 4 5 £ g 10 " 12 13
Proklemas arimsaticos T 2 3 & 5 2 L) 10 i1 12 13
Semejanzas-absiraccion 2 31 4 5 B- 10 1 12 13
Clave de nlimeros 2 3 4 5 ] g2 10 1 12 13 '
Cubos 2 3 4 b . R 8 9 10 " 12 13
Cuboe T 2 31 4 =3 B 3w N 12 13

Figura 18. Perfil clinico del Test Barcelona abreviado-grupo EA
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Se presenta asimismo un perfil comparativo del TB-A entre el deterioro
cognitivo leve y la enfermedad de Alzheimer (figura 19). Tal y como puede observarse,
en algunas funciones exploradas como la atencién-concentracion, memoria de trabajo,
fluencia semantica, praxis, gnosis visual, memoria y abstraccion-funciones ejecutivas,
se evidencia una tendencia de cierto paralelismo de rendimiento entre estas dos

entidades. Siendo el grupo de EA, el que presenta una ejecucion mas baja.

TEST BARCELONA ABREVIADO
Perfil clinico

SUBTEST Peremies 4 1 4 T td A ik 7 m & 3 3s El 3 0
1 & 7 F ] 3 3 ] a2 e | o 93 3 LE]

Fiandiriento rierize Baje Madio ez s Taperice

Fizencia y gramatics 3 T B F % 1 H 3 H B B —]

Caemenida informatvo T B ] 0 il 2 3 14 L w w

Cmentscian en persana 7 B8 % 1 vy s i

Cnertscion en ESpatia L T : U 1 Z 3 4 (=] 18 7 1

_Orientacian en tiempe i 5 B (6 5 | 1 2 3 L SR SR )

Digeos girectos 2. 3 4 & g — 1 = 7. 18

Digitos inversos 2 F W' 8 P8 3 3 5 I

Sefies en orden arecio F e B ] 1 ¥ ! 1

Series en orden drecto T 2 3 4 § : . T T T 13 15

Seres EN orLEn iNverso 2 i 4 5 L 1 1 13 =

Seres en orgen inverso T 2. 3 4 5N - } 15

Feepeticion ce logoiomas 23 Al & ‘BE 1 ' =

Fizpelizion te paGbias L L 1 1 it

D=naminacon o2 Magenes 2 3 A F B 1 1 13

Canpminacon de magenss T TR s (- i ;

Raspuesia denominanoo 2 i 4 5 L 1 i i

Respuesta denaminanco T 2.3 4 3 : 3 A= -

Ewgcacion categorial T3 4 e = s N A

COMprensicn e ejEcuoon d2 onienes 2 i 4 58 L 2 : 1 7] =

r..*a’.e@almbal-wejn 2 3 4 & ||[I : ] § " r =

Katenal verbal compieio T A 3 A B 7 ] !ﬂ_‘i]_ 1;__ 17 13

Lectura de lagotomas 2 3 4 5. 7 g -] 1] il W2 e

Lectira de kgotomos T 2 3 4 5. T ] ] 0 | 12 b5 ]

Lechura de texto 2 3 4. 5 T B L] i il i B

Comprension de logoiomas 2 3 4 5 T ] E £l 1 2
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Figura 19. Perfil clinico comparativo (DCL y EA) del Test Barcelona abreviado. En
morado el grupo de DCL y en verde el grupo EA
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Por ultimo, como prueba de contraste de hip6tesis para la comparacién de las

puntuaciones entre el grupo DCL y EA en el TB-A, se realiz6 un analisis de la varianza

(ANOVA) de un factor (diagnostico) para obtener las diferencias intra-grupos (DCL y

EA) en los subtest del TB-A (ver tabla 32). Para dicha prueba se tomaron las

puntuaciones escalares previamente ajustadas por edad y escolaridad.

Este andlisis nos muestra la presencia de diferencias estadisticamente

significativas en todas las medidas estudiadas, excepto en los siguientes subtest:

series directas, series directas tiempo, repeticién de logotomos, repeticion de palabras,

comprension material verbal complejo, dictado de logotomos y en gesto simbdlico-

imitacién derecha.

Tabla 32. Andlisis de la varianza de las PEg de los distintos subtest del Test Barcelona-
abreviado en el grupo DCL y EA

Subtest F Sig  Subtest F Sig
Fluencia y gramatica 23.839 *x Mecanica de la escritura 18.164 *
Contenido informativo 35.934 *x Dictado logotomos 3.558 NS
Orientacion persona 28.212 *x Dictado logotomos T 4.665 *

Orientacion espacio 37.185 o Denominacion escrita D 21.362 i
Orientacién tiempo 73.110 *x Denominacién escrita T 27.604 **
Digitos directos 6.501 *x Gesto simbdlico-orden D 11.650 *
Digitos inversos 17.342 *x Gesto simbdlico-orden T 8.148 **
Series directas 0.039 NS  Gesto simbdlico-imitacion D 1.447 NS
Series directas T 2.670 NS  Gesto simbdlico-imitacién | 4,922 *

Series inversas 24.072 *x Imitacion posturas bilaterales 13.755 *
Series inversas T 29.576 *x Secuencias de posturas D 30.080 *
Repeticion logotomos 3.435 NS  Secuencias de posturas | 26.745 *
Repeticién palabras 1.309 NS  Praxis constructiva copia 4.865 *

Denominacion imagenes 13.144 *x Praxis constructiva copia T 21.928 **
Denominacion imagenes T 16.012 ** Imagenes superpuestas 21.940 **
Respuesta denominando 2.013 NS Imagenes superpuestas T 24.686 **
Respuesta denominando T 4.790 *x Memoria de textos 25.683 **
Evocacion categorial 29.077 *k Memoria de textos: preguntas 25.030 **
Comprension de 6rdenes 9.538 *x Memoria de textos: diferida 28.218 **
Material verbal complejo 3.027 NS  Memoria de textos: dif. preg. 36.594 **
Material verbal complejo T 7.435 *x Memoria visual reproduccion 32.650 *
Lectura logotomos 6.345 *x Problemas aritméticos 19.029 *
Lectura logotomos T 11.923 *x Problemas aritméticos T 14.654 **
Lectura texto 9.316 *x Semejanzas-abstraccion 8.244 **
Comprensién logotomos 9.393 i Clave de nimeros 34.742 i
Comprension logotomos T 6.217 *x Cubos 23.187 b
Comprension frases-textos 34.803 *x Cubos T 18.775 *
Comprensién frases-textos T 29.946 **

*p <.05; ** p <.0001; NS: no significativo
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Aproximacion del Test Barcelona desde la

Teoria de Respuesta a los Items
|

A continuacién se presentan los resultados obtenidos desde la Teoria de
Respuesta a los items. Al igual que en el bloque anterior, para una mejor comprension
del texto se hace una seleccidn de resultados de cada subescala, el resto de los

mismos se encuentran en el apéndice N.

=  Subescala orientacién

Los parametros estimados mediante el modelo logistico de dos parametros
(ML2p) para la subescala de orientacién se presentan en la tabla 33. En el item de
orientacion en persona en sujetos controles el indice de dificultad es muy bajo (b =
-3.686) con un adecuado indice de discriminacion (a = 1.414). En el grupo de DCL el
item se considera, asimismo, facil (b = -1.403) con un buen nivel de discriminacién (a
= 1.313). En el caso de los sujetos con EA, el item es mas dificil (b = - 0.049) que en

los dos grupos anteriores, aunque presenta buena discriminacién (a = 1.030).

Tabla 33. Parametros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagndsticos en
orientacion (persona, espacio y tiempo)

Grupo control Grupo DCL Grupo EA
item/Pardmetros Discrimin Dificult Discrimin  Dificult  Discrimin  Dificult
Orientacion en persona 1.414 -3.686 1.313 -1.403 1.030 -.049

0.891* 0.733* 0.553* 0.345* 0.364* 0.181*
Orientacion en espacio 1.379 -2.755 0.711 -1.127 1.025 0.602
0.690* 0.574* 0.215* 0.374* 0.354* 0.214*
Orientacion en tiempo 1.292 -2.348 1.194 -0.259 1.079 1.542
0.660* 0.507* 0.565* 0.212* .398* 0.341*

* Error estandar. Discrimin: indice discriminacion, parametro a. Dificult: indice dificultad, parametro b

En la figura 20 se presentan las CCl de la orientacién en espacio por grupos
diagnoésticos. Los sujetos controles muestran un indice de dificultad muy bajo
(b = -2.755), mientras que en el grupo DCL se considera bajo (b = -1.127). Este

hallazgo indica que con un bajo nivel de habilidad, se consigue una respuesta
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correcta. En el grupo EA, el indice de dificultad es superior al punto medio del
parametro (b = 0.602). La dificultad algo superior indica que, segun este modelo, este
item medira con menor error en los niveles medios y medios-superiores de habilidad
que en sectores de bajo rasgo latente. Aunque en los tres grupos el item presenta un
adecuado indice de discriminacion, el parametro estimado oscila de un valor de 0.711

en el grupo DCL a 1.379 en el caso de los controles.
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Figura 20. Curva caracteristica del item: orientacion en espacio (grupo control, grupo DCL y
grupo EA, respectivamente)

En el subtest de orientacion en tiempo, las CCI (ver figura 21) muestran que
con un bajo nivel de rasgo latente los sujetos controles responden correctamente en
este subtest. En el caso de los DCL y EA existe una clara tendencia a aumentar la
dificultad y disminuir la probabilidad de acierto a medida que progresa la patologia,
evidenciado en la localizacion de la curva mas a la derecha de la escala de habilidad
en los sujetos con enfermedad de Alzheimer, dénde el item es extremadamente dificil
(b = 1.542), mientras que para los sujetos con deterioro cognitivo leve, el item es
medianamente dificil (b = -0.259). Con respecto a la discriminaciéon que aporta dicho

item, en los tres grupos estudiados se encuentran valores adecuados.
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Figura 21. Curva caracteristica del item: orientacién en tiempo (grupo control, grupo DCL y
grupo EA, respectivamente)
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= Subescala memoria de trabajo

En cuanto a la subescala de memoria de trabajo, los parametros estimados
segun el modelo de TRI (ver tabla 34) evidencian adecuados indices de discriminacion
en los cuatro items, siendo mas elevados en los sujetos con EA. Estos valores altos
en este parametro son indicativos de que dicho item es bueno para discriminar entre
el rasgo latente continuo cerca del punto de inflexion. En lo que respecta a la
dificultad, tanto para los controles como los DCL estos items se consideran faciles con
unos valores altos y negativos. En los sujetos con EA los items mas dificiles son los

de series en orden inverso.

Tabla 34. Pardmetros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagndésticos en
memoria de trabajo

Grupo control Grupo DCL Grupo EA
item/Parametros Discrimin Dificult Discrimin Dificult Discrimin  Dificult
Digitos directos 0.787 -3.413 0.701 -3.013 0.727 -2.392

0.311* 0.984* 0.250* 0.999* 0.233* 0.657*

Digitos inversos 0.756 -3.893 0.464 -3.292 0.777 -1.667

0.318* 1.285* 0.161* 1.251* 0.220* 0.393*

Series en orden inverso 1.258 -2.354 1.335 -0.999 1.752 0.112

0.570* 0.466* 0.554* 0.300* 0.705* 0.205*

Series en orden inverso T 1.064 -2.537 1.687 -1.133 2.008 0.098

0.435* 0.561* 0.971* 0.303* 1.014* 0.219*

* Error estandar. Discrimin: indice de discriminacion, parametro a. Dificult: indice de dificultad, parametro
b. T: tiempo

Asimismo, las CCI (figura 22) en series inversas muestran diferencias
apreciables entre los tres grupos estudiados. Mientras que para una habilidad igual a 0
(6 = 0) los sujetos controles tienen una probabilidad maxima de responder
correctamente a este item. En cambio, para los sujetos DCL con el mismo nivel de
rasgo latente su probabilidad de acierto disminuye al .90 y en los EA a .40, siendo mas

dificil para este ultimo grupo.
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Figura 22. Curva caracteristica del item: series inversas (grupo control, grupo DCL y grupo EA,
respectivamente)
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= Subescala denominacién

En la subescala de denominacién (ver tabla 35) para el grupo control, no ha
sido posible la estimacidén de los parametros en el item respuesta denominando ya
que todos los sujetos obtienen puntuaciones correctas, por tanto, la varianza es igual
a cero. En el resto de las medidas para dicho grupo el indice de dificultad presenta
valores altos y negativos, por tanto, es muy facil y en el caso del item respuesta
denominando en tiempo (b = -4.567) el valor esta fuera del rango normal del

parametro.

Tabla 35. Parametros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagndsticos en
denominacién

Grupo control Grupo DCL Grupo EA
item/Parametros Discrimin. Dificult Discrimin. Dificult. Discrimin.  Dificult.
Denominacion de 1.587 -1.950 1.785 -0.483 3.042 -0.079
imagenes

.822* 0.325* 1.272* 0.387* 3.086* 0.455*
Denominacion de 1.594 -2.031 2.109 -1.216 1.531 -0.241
imagenes T

.807* 0.319* 1.955* 0.393* 0.442* 0.193*
Respuesta denominando NA NA 0.714 -3.615 1.002 -2.058

0.285* 1.585* 0.431* 0.548*
Respuesta denominando T 0.679 -4.567 0.857 -2.083 1.030 -1.113

0.221* 1.197* 0.239* 0.431* 0.326* 0.233*

* Error estandar. Discrimin: indice de discriminacion, parametro a. Dificult: indice de dificultad, parametro
b. NA: no aplica. T: tiempo

El parametro de discriminacion del item denominacién de imagenes en los
sujetos con EA muestra una pronunciada pendiente (figura 23), parametro a = 3.042,
valor por encima del rango habitual (0.3 a 2.5). El indice de dificultad para dicho item
muestra una tendencia a incrementarse en los DCL y EA (-0.483 y -0.079) respecto a
los sujetos controles (b = -1.950), desplazandose la CCI hacia la derecha de la escala
de habilidad.
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Figura 23. Curva caracteristica del item: denominacién de imagenes (grupo control, grupo DCL
y grupo EA, respectivamente)
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= Subescala comprension

Los resultados obtenidos en la estimacion de los parametros para la subescala
de comprensién se presentan la tabla 36. En comprension del material verbal
complejo, los indices de discriminacion para los tres grupos se situan por encima de
uno, por tanto, presentan tasa de cambio en la probabilidad de éxito segun aumenta la
habilidad del sujeto. El indice de dificultad es muy bajo para los sujetos controles,

mientras que en otros grupos es bajo.

Tabla 36. Parametros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagnosticos en
comprension

Grupo control Grupo DCL Grupo EA
item/Parametros Discrimin Dificult Discrimin Dificult  Discrimin  Dificult
Comprension de ejecucion 0.465 -4.602 0.580 -2.342 0.751 -0.805
de 6rdenes 0.166* 1.550* 0.158* 0.633* 0.184* 0.265*
Material verbal complejo 1.752 -2.391 1.695 -1.629 1.667 -1.373

0.818* 0.364* 1.186* 0.523* 1.007* 0.210*
Material verbal complejo T 1.875 -2.204 1.715 -1.232 1.665 -0.687
1.086* 0.392* 1.083* 570" 0.681* 0.218*

* Error estandar. Discrimin: indice discriminacion, parametro a. Dificult: indice dificultad, parametro b

Las CCI (ver figura 24) evidencian un patrén muy similar entre los DCL y los
EA, aunque se diferencian en la posiciéon de la curva, mas a la derecha en la escala de

habilidad para el grupo de EA, por lo tanto mas dificil para estos sujetos.
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Figura 24. Curva caracteristica del item: material verbal complejo (grupo control, grupo DCL y
grupo EA, respectivamente)
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= Subescala lectura

En la tabla 37 se exponen los parametros estimados para la lectura. Los
resultados aportan que los tres items presentan poca dificultad en los tres grupos
diagnosticos. Los indices de discriminacion evidencian un adecuado comportamiento

de los item en cuanto al poder discriminativo.

Tabla 37. Parametros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagndsticos en
lectura

Grupo control Grupo DCL Grupo EA
item/Parametros Discrimin  Dificult  Discrimin  Dificult  Discrimin  Dificult
Lectura de logotomos 1.790 -2.293 1.163 -2.406 1.677 -1.012

0.658* 0.281* 0.462* 0.520* 0.698* 0.272*
Lectura de logotomos T 0.688 -3.367 1.517 -1.917 1.660 -0.821
0.192* 0.748* 0.845* 0.430* 0.698* 0.281*
Lectura de texto 2.120 -2.404 0.808 -2.117 0.528 -1.422

1.994* 0.278* 0.264* 0.572* 0.133* 0.422*

* Error estandar. Discrimin: indice de discriminacion, parametro a. Dificult: indice de dificultad, parametro
b. T: tiempo

Las CCI del item lectura de logotomos (figura 25) revelan un patrén de
probabilidad de responder adecuadamente a dicho subtest es maxima con un nivel
bajo-medio de habilidad en el grupo EA. La pendiente de la curva es mas

pronunciada en los sujetos controles.
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Figura 25. Curva caracteristica del item: lectura de logotomos (grupo control, grupo DCL y
grupo EA, respectivamente)

= Subescala comprension lectora
En la subescala de comprension lectora, los parametros estimados en la

aproximacién de TRI (tabla 38) evidencian un bajo parametro de dificultad (valores

superiores a -2) tanto para los sujetos sanos como para los pacientes con deterioro
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cognitivo leve, por lo tanto, para dichos sujetos todos los items que evaluan la
comprension lectora resultan muy faciles. En el caso de los sujetos con enfermedad
de Alzheimer, los parametros de dificultad se sitian por debajo de -1, excepto en el
caso de la comprension de logotomos (b = -1.180), siendo por tanto mas dificiles para

dichos sujetos que en los anteriores grupos.

Tabla 38. Parametros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagnosticos en
comprension lectora

Grupo control Grupo DCL Grupo EA
item/Parametros Discrimin Dificult  Discrimin  Dificult  Discrimin  Dificult
Comprensién de 1.106 -2.779 1.107 -2.304 1.031 -1.180
logotomos

0.465* 0.632* 0.519* 0.641* 0.328* 0.286*
Comprensién de 1.106 -2.429 1.312 -1.791 1.133 -0.911
logotomos T

0.367* 0.385* 0.641* 0.381* 0.375* 0.228*
Comprension de frases y 1.561 -2.284 0.783 -2.131 1.187 -.733
textos

0.764* 0.344* 0.306* 0.659* 0.374* 0.195*
Comprension de frases y 1.480 -2.156 1.046 -2.070 1.214 -.728
textos T

0.698* 0.342* 0.471* 0.558* 0.388* 0.193*

* Error estandar. Discrimin: indice de discriminacion, parametro a. Dificult: indice de dificultad, parametro
b. T: tiempo

Tal y como queda representado en la figura 26, las CCl de la comprensién de
frases y textos tiempo difieren en la posicién de la escala de habilidad. En cuanto a los
sujetos controles, con un bajo nivel de rasgo latente se consigue una respuesta

adecuada.
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Figura 26. Curva caracteristica del item: comprension de frases y textos tiempo (grupo control, grupo
DCL y grupo EA, respectivamente)
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= Subescala praxis gestual

Respecto a la praxis gestual, la estimacion de parametros (tabla 39) refleja un
indice de dificultad bajo para los controles en todas las medidas estudiadas, de -1.799
a -3.604, asi como baja discriminacion en secuencias de posturas, tanto derecha
como izquierda (0.552 y 0.561, respectivamente). El grupo de DCL presenta un indice
de dificultad similar a los controles, es decir, valores muy bajos del pardmetro b. La
discriminacion se sitia en torno a uno, excepto en el item de imitaciéon de posturas
bilateral. En cuanto a los EA, los indices de dificultad son mas altos para todos los
items, excepto en el gesto simbdlico imitaciéon derecha, donde dicho parametro es
extremadamente bajo (b = -3.034). La discriminacion se situa en un rango de 0.783 a

2.075, siendo dichos valores adecuados.

Tabla 39. Pardmetros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagndsticos en

praxis gestual

Grupo Control Grupo DCL Grupo EA
Item/Parametros Discrimin  Dificult  Discrimin Dificult Discrimin  Dificult
Gesto simbdlico-orden (D) 1.913 -1.799 0.887 -1.702 0.791 -0.541
0.903* 0.246* 0.366* 0.672* 0.214* 0.257*
Gesto simbdlico-orden (1) 2.446 -1.882 1.486 -1.317 0.976 -0.596
2.368* 0.211* 0.698* 0.397* 0.282* 0.225*
Gesto simbdlico-imitacion (D) 1.172 -3.177 1.132 -3.213 0.783 -3.034
0.532* 0.742* 0.605* 0.971* 0.211* 0.753*
Gesto simbolico-imitacion (1) 1.340 -2.687 1.148 -2.556 1.049 -1.485
0.524* 0.531* 0.608* 0.858* 0.410* 0.443*
Imitacion de posturas (bilat) 0.719 -3.014 0.474 -2.865 0.829 -0.612
0.217* 0.706* 0.162* 1.061* 0.213* 0.240*
Secuencias de posturas (D) 0.552 -3.990 1.069 -1.979 2.075 -0.353
0.198* 1.280* 0.409* 0.528* 0.912* 0.154*
Secuencias de posturas (l) 0.561 -3.604 0.888 -1.598 1.861 -0.164
0.186* 1.048* 0.278* 0.440* 0.628* 0.163*

* Error estandar. Discrimin: indice de discriminacion, parametro a. Dificult: indice de dificultad, parametro

b. Bilat: bilateral

El item de gesto simbdlico orden izquierda presenta una CCI (ver figura 27)
con una forma similar de “s” suave en los tres grupos, aunque se necesita mas
habilidad para responder correctamente en dicho item, a medida que aumenta la

patologia. La pendiente mas elevada corresponde al grupo control.
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Figura 27. Curva caracteristica del item: gesto simbdlico orden izquierda (grupo control, grupo DCL y
grupo EA, respectivamente)

En el caso de las secuencias de posturas derecha (ver figura 28), la CCI de los
controles es llana, debido al valor bajo en el indice de discriminacion, que representa la
pendiente de la curva. En cambio, para los sujetos del grupo de DCL la inclinaciéon es
media mientras que en los sujetos con demencia la CCIl presenta una pendiente

rapidamente ascendente.
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Figura 28. Curva caracteristica del

item: secuencias de posturas derecha (grupo control, grupo DCL y

grupo EA, respectivamente)

Subescala memoria

En la estimacién de los pardmetros de memoria (tabla 40) en los sujetos
controles se evidencia una baja dificultad en todas las medidas estudiadas, siendo la
-3.473). El indice de

memoria visual la que presenta un valor mas bajo (b
discriminacién se sitia en un rango entre valores bajos como es el caso de la memoria
visual (a = 0.669) y valores altos en el recuerdo diferido mediante preguntas en

memoria de textos (a = 2.063).

141



Resultados

Tabla 40. Parametros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagndésticos en

memoria
Grupo Control Grupo DCL Grupo EA
item/Parametros Discrimin Dificult  Discrimin Dificult  Discrimin Dificult
Memoria de textos inmediata (evoc) 1.587 -2.536 1.431 -0.301 1.355 0.861
0.794* 0.311* 0.360* 0.211* 0.473* 0.188*
Memoria de textos inmediata (preg) 1.258 -2.401 1.618 -0.334 1.362 0.466
0.354* 0.345* 0.482* 0.214* 0.394* 0.197*
Memoria de textos diferida (evoc) 1.339 -2.166 1.278 -0.124 1.649 1.075
0.320* 0.254* 0.321* 0.197* 0.808* 0.187*
Memoria de textos diferida (preg) 2.063 -2.051 1.850 -0.010 1.849 1.170
1.022* 0.238* 0.841* 0.232* 1.078* 0.198*
Memoria visual de reproduccién dif 0.669 -3.473 0.596 -0.713 0.550 0.892
0.158* 0.639* 0.144* 0.307* 0.145* 0.360*

* Error estandar. Discrimin: indice de discriminacion, parametro a. Dificult: indice de dificultad, parametro
b. Evoc: evocacion. Preg: preguntas. Dif: diferida

En los DCL el item mas dificil es el recuerdo diferido mediante preguntas en
memoria de textos, seguido de la memoria visual. El indice de discriminacién muestra
una buena capacidad de separar a individuos que poseen niveles distintos en
memoria verbal, pero no en la visual, donde el indice de discriminacion es inferior a
uno.

El grupo de EA todas las medidas de memoria presentan un alto indice de
dificultad, siendo los items mas dificiles el recuerdo diferido tanto en evocacion
mediante preguntas (b = 1.170) como en evocacion libre (b = 1.075). El item mas facil
es la evocacién mediante preguntas en memoria de textos inmediata (b = 0.466). El
indice de discriminacion muestra unos valores adecuados, excepto en la memoria
visual (a = 0.550).

Las figuras 29 y 30 representan las CCl para los items de memoria de textos
en evocacion libre tanto para el recuerdo inmediato como diferido. En ambas, se
aprecia la misma tendencia, los sujetos controles adquieren la respuesta correcta de
manera rapida, es decir, con un poco nivel de rasgo latente en memoria llegan a una
maxima probabilidad de acierto. En cambio, en los sujetos con DCL los items se
consideran optimos, es decir, con una habilidad medida los sujetos tienen una
probabilidad de acierto de .50. Por ultimo, en el caso de los EA los sujetos deben tener
un nivel de rasgo latente alto para poder rendir adecuadamente en esta tarea. La
posicién de la curva se encuentra en niveles mas bajos de habilidad en los controles,
niveles medios en los DCL y en altos niveles en el grupo de EA, representada mas a

la derecha de la escala de rasgo latente.
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Figura 29. Curva caracteristica del item: memoria de textos inmediata evocacion (grupo control, grupo DCL y
grupo EA, respectivamente)
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Figura 30. Curva caracteristica del item: memoria de textos diferida evocacion (grupo control, grupo DCL y
grupo EA, respectivamente)

En el item de memoria visual (figura 31) la CCI del grupo normativo tiene una
forma medianamente plana, mientras que tanto para grupo de deterioro cognitivo leve
como para el grupo de enfermedad de Alzheimer la CCI presenta una pendiente
lentamente ascendente. Dicho hallazgo permite pensar que este item no presenta un
adecuado nivel de discriminacion entre diferentes niveles de habilidad en memoria

visual en los tres grupos diagndsticos.
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Figura 31. Curva caracteristica del item: memoria visual (grupo control, grupo DCL y grupo EA,

respectivamente)
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= Subescala funciones ejecutivas

Por dltimo, los parametros estimados en las funciones ejecutivas (tabla 41)
manifiestan indices de dificultad muy bajos en todos los items en los controles,
mientras que el parametro de discriminacién presenta valores adecuados en
problemas aritméticos y cubos para dicho grupo. En los sujetos con DCL el item mas
dificil es la evocacion categorial con un valor en el parametro b de -0.651. Los items
mas discriminativos en cuanto al nivel de rasgo latente son los problemas aritméticos y
los cubos. El resto de items presentan valores inferiores a uno. En el tercer grupo
estudiado, el parametro de dificultad mas elevado corresponde a la evocacion
categorial, seguido del item de cubos en tiempo. El indice de discriminacion es bueno

en clave de numeros y cubos.

Tabla 41. Parametros estimados ML2p (discriminacion y dificultad) por grupos diagndsticos en
funciones ejecutivas

Grupo Control Grupo DCL Grupo EA
item/Parametros Discrimin Dificult Discrimin Dificult Discrimin Dificult
Evocacion categorial 0.470 -3.596 0.630 -0.651 0.735 0.622

0.153* 1.049* 0.184* 0.360* 0.202* 0.226*
Problemas aritméticos 2.274 -2.319 1.335 -1.716 0.793 -0.983
2.265* 0.353* 0.729* 0.491* 0.221* 0.380*
Problemas aritméticos T 2.032 -2.178 0.633 -3.436 0.797 -0.679
1.397* 0.381* 0.187* 0.809* 0.222* 0.328*
Semejanzas-abstraccion 0.617 -3.858 0.650 -2.300 0.676 -0.817
0.205* 1.083* 0.216* 0.802* 0.172* 0.295*
Clave de numeros 0.733 -3.503 0.801 -1.625 1.081 0.256
0.271* 0.992* 0.217* 0.478* 0.256* 0.165*
Cubos 1.277 -2.443 1.464 -1.297 2.527 -0.010
0.510* 0.447* 0.598* 0.495* 1.716* 0.215*
Cubos T 1.094 -2.406 0.748 -1.417 2.070 0.286
0.392* 0.474* .222* 0.469* 0.627* 0.154*

* Error estandar. Discrimin: indice de discriminacion, parametro a. Dificult: indice de dificultad, parametro

b. T: tiempo

Las CCI de la evocacién categorial (figura 32) presentan una minima pendiente

de la curva en los controles, mientras que en los DCL y EA la pendiente es
ascendente. La posicion de la CCl muestra que dicho item es mas dificil en los EA
frente a los controles y los DCL, ya que la curva se situa en posiciones mas a la

derecha de la escala de habilidad.
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Figura 32. Curva caracteristica del item: evocacion categorial (grupo control, grupo DCL y grupo EA,
respectivamente)

Las CCI del item cubos (figura 33) reflejan una alta inclinacién de la curva en
los sujetos con enfermedad de Alzheimer. Asimismo, se evidencia una distinta
posicion de las CCI situandose en el extremo izquierdo de la escala de rasgo latente
en el caso de los controles, un ligero desplazamiento hacia la derecha, en cuanto al
nivel de habilidad requerido para obtener una adecuada ejecuciéon en los DCL,

mientras que en los EA la curva se posiciona en niveles medios de habilidad.
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Figura 33. Curva caracteristica del item: cubos (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)

Por ultimo, a modo de resumen en la tabla 42 se presentan los items
ordenados de mayor a menor dificultad. En el grupo control los items mas dificiles son:
gesto simbdlico-orden (D), gesto simbdlico-orden (I), denominacién de imagenes,
denominacién de imagenes T, memoria de textos diferida preguntas, comprensién de
frases y textos T y memoria de textos diferida evocacion. Y los mas faciles:
semejanzas-abstraccion, digitos inversos, secuencias de posturas (D), respuesta
denominando T y comprensién de ejecucion de érdenes.

En los DCL los items mas dificiles son: memoria de textos diferida preguntas,

memoria de textos diferida evocacion, orientacion en tiempo, memoria de textos
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inmediata evocacion, memoria de textos inmediata preguntas, denominacion de
imagenes y evocacion categorial. Los items mas faciles corresponden a: imitacion de
posturas, digitos directos, gesto simbdlico-imitacién derecha, digitos inversos y
problemas aritméticos.

Por ultimo, en los EA los items mas dificiles son: orientacion en tiempo,
memoria de textos diferida tanto en preguntas como evocacién, memoria visual,
memoria de textos inmediata evocacion, evocacion categorial y orientacion en
espacio. Los items mas faciles para este grupo son: lectura de texto, gesto simbdlico-
imitacién izquierda, digitos inversos, respuesta denominando, digitos directos y gesto

simbdlico-imitaciéon derecha.
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Aproximacion del Test Barcelona desde las

Redes Neuronales Artificiales
|

Como ultimo bloque, se presentan los resultados obtenidos desde la
aproximacion de redes neuronales artificiales. Asimismo, este bloque estéa dividido en

tres apartados, uno por cada red neuronal disefiada en este estudio.
= Red neuronal 1: Tres grupos diagndsticos
En primer lugar, se generd una primera red con el objetivo de clasificar a los
sujetos entre los tres grupos diagnosticos (controles, deterioro cognitivo leve y

enfermedad de Alzheimer).

El modelo de red neuronal seleccionado se presenta en la figura 34.
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Figura 34. Red neuronal (tres grupos diagnosticos)
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La capa de entrada estaba compuesta por doce neuronas, que corresponden
con las siguientes variables: orientacion en tiempo, series orden inverso, memoria de
textos inmediata evocacién, inmediata preguntas, diferida evocacion y diferida
preguntas, memoria visual, evocacion categorial, abstraccion verbal, clave de
nameros, edad y afios de escolaridad. La capa oculta estaba formaba por cuatro
neuronas. Por ultimo, la capa de salida era el diagndstico con tres posibles valores,
controles, deterioro cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer.

Las conexiones entre las neuronas, los pesos, estan representadas en color
rojo si es inhibitoria y en color verde si es excitatoria. Asimismo, en cada neurona

figura su nivel de activacion (color morado), asi como su tendencia (color naranja).

La importancia que tiene cada variable de entrada en la red neuronal esta
representada por la suma de los valores absolutos de los pesos de cada neurona de
entrada hacia cada una de las neuronas de la capa intermedia. Los valores de
importancia en orden descendente se exponen en la tabla 43. La evocacién categorial
es la variable de entrada que presenta una mayor importancia, seguida de la clave de
nameros y las series en orden inverso. Por otro lado, la orientacién temporal es la

variable que presenta una menor importancia dentro de este modelo de red neuronal.

Tabla 43. Valores de importancia de cada variable de entrada en la primera red neuronal

Columna Input Importancia Importancia relativa
7 Evocacion categorial 58.3462
9 Clave de numeros 46.7522
1 Series orden inverso 39.6352
5 Memoria de textos diferida preguntas 35.7109
10 <Edad> 35.0616
3 Memoria de textos inmediata preguntas 34.4266
11 <Escolaridad> 30.3801
8 Abstraccién verbal 25.5158
2 Memoria de textos inmediata evocacién 24.2160
6 Memoria visual 21.3789
4 Memoria de textos diferida evocacion 13.7516
0 Orientacion temporal 12.6842

La sensibilidad de cada variable de entrada, est4 representada como la
variacién que tiene la variable de salida ante cambios de los valores de las variables
de entrada. En la tabla 44 se presentan los valores de sensibilidad de cada variable

ordenados de mayor a menor. Los resultados obtenidos a partir este modelo de red
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utilizado indican que la memoria de textos inmediata preguntas es la variable
predictora que ha mostrado una mayor sensibilidad en la variable de salida, el
diagnéstico. Seguida de la clave de numeros, la evocacién categorial, series orden
inverso, abstraccion verbal, escolaridad, memoria de textos inmediata y diferida en
evocacion libre. El resto de variables de entrada (memoria de textos diferida

preguntas, edad y memoria visual) presentan una moderada-baja sensibilidad.

Tabla 44. Valores de sensibilidad de cada variable de entrada en la primera red neuronal

Columna Input Sensibilidad Sensibilidad relativa
3 Memoria de textos inmediata preguntas  .902272442
9 Clave de nimeros .896580526
7 Evocacion categorial .895886933
1 Series orden inverso .894186081
8 Abstraccién verbal .893859405
11 <Escolaridad> .890613939
0 Orientacion temporal .878035489
2 Memoria de textos inmediata evocaciéon  .830965145
4 Memoria de textos diferida evocacion .809667991
5 Memoria de textos diferida preguntas .616861986
10 <Edad> .611338249
6 Memoria visual 403968647

El error tanto en la fase de entrenamiento como de validacion esta
representado en la figura 35. En el entrenamiento, el error es alto en los primeros
ensayos, disminuyendo de forma progresiva a medida que va aprendiendo. En la fase
de validacion, representado por la linea naranja, el error es muy alto en los primeros
ciclos de aprendizaje, mientras que decrece de forma significativa a las 100
iteraciones, momento en el que se mantiene estable en los siguientes ciclos de

aprendizaje.
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Error
entrenamiertn Méxima Medin Mitiitin Errar validacidn
1.0000
0.9000
0.5000
0.7000
0.6000
0.5000
0.4000
0.3000
0.2000
0.1000
0 51 102 154 205 2538 360 464 650 910 1300

Ciclos de aprendizaje

Figura 35. Error en la fase de entrenamiento y validacion de la primera red neuronal

En la fase de validacion se incluyeron 90 sujetos, treinta por cada grupo
diagnéstico. El modelo de red seleccionado clasificd correctamente a 60 sujetos que

corresponde a un 66.67% con un promedio error de .02.

= Red neuronal 2: Dos grupos diagnosticos (controles y DCL)

El objetivo de esta segunda red neuronal era clasificar a los sujetos entre dos
categorias diagnésticas: controles y deterioro cognitivo leve. Por tanto, se excluyeron
para dicho analisis a los sujetos con enfermedad de Alzheimer.

La arquitectura de esta segunda red es igual al caso anterior. Unicamente se
diferencia en la capa de salida, el diagnéstico con dos posibles valores controles y
deterioro cognitivo leve. Ver figura 36.
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Figura 36. Red neuronal (controles y DCL)

Los valores de importancia en orden descendente se exponen en la tabla 45.
La memoria de textos diferida preguntas es la variable que presenta una mayor
importancia, seguida de la memoria visual, la escolaridad y las series en orden

inverso. La variable que tiene una menor importancia dentro de la red es la edad.
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Tabla 45. Valores de importancia de cada variable de entrada en la segunda red neuronal

Columna Input Importancia Importancia relativa
5 Memoria de textos diferida preguntas 149.2006
6 Memoria visual 128.1294
11 <Escolaridad> 91.1110
1 Series orden inverso 89.9924
9 Clave de numeros 87.3062
3 Memoria de textos inmediata preguntas 82.7592
2 Memoria de textos inmediata evocacién 81.1996
8 Abstraccion verbal 75.9835
4 Memoria de textos diferida evocacion 72.0599
0 Orientacion temporal 59.2188
7 Evocacion categorial 54.8496
10 <Edad> 51.3258

En la tabla 46 se presentan los valores de sensibilidad de cada variable
ordenados de mayor a menor. Los resultados obtenidos a partir de este modelo de red
utilizado aportan que tanto la memoria visual, las series orden inverso y la memoria de
textos diferida preguntas, son las variables predictoras que muestran una sensibilidad
maxima. Por otro lado, la memoria de textos inmediata y diferida evocacion libre, asi
como la edad muestran una alta sensibilidad. El resto de variables de entrada (clave
de numeros, memoria de textos inmediata preguntas, escolaridad y abstraccion

verbal) presentan una baja o nula sensibilidad.

Tabla 46. Valores de sensibilidad de cada variable de entrada en la segunda red neuronal

Columna Input Sensibilidad Sensibilidad relativa
6 Memoria visual 1.000000000
1 Series orden inverso 1.000000000
5 Memoria de textos diferida preguntas 1.000000000
2 Memoria de textos inmediata evocacién  .999998722
4 Memoria de textos diferida evocacion .999993557
10 <Edad> .998955931
9 Clave de nimeros .211811513
3 Memoria de textos inmediata preguntas  .024873798
11 <Escolaridad> .001382058
8 Abstraccién verbal .000836892
0 Evocacion categorial .000000001
7 Orientacion temporal .000000001
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El error en la fase de entrenamiento y en la de validacion esta representado en
la figura 37. En la validacion, el error es muy alto en los primeros ciclos de

aprendizaje, disminuyendo de manera significativa en el ciclo de aprendizaje 96.

frror enfrenamients  Miximo Medin Minimo Ervror validacidn
1.0000 llr
0.5000
0.5000
0.T000
0.6000
0.5000
0.4000
0.3000
0.2000
0.1000
0 9% 192 320 520 1000 1940 3780 3100 18800 45500

Ciclos de aprendizaje

Figura 37. Error en la fase de entrenamiento y validacion de la segunda red neuronal

En la fase de validacién se incluyeron 60 sujetos, treinta por cada grupo
diagndstico. EI modelo de red seleccionado clasific6 correctamente al 98.33% (59
sujetos), con un promedio error de .02.

* Red neuronal 3: Dos grupos diagnésticos (controles y EA)

Por dltimo, se presenta los resultados obtenidos de la tercera red. En este
caso, su objetivo era clasificar entre sujetos controles y con enfermedad de Alzheimer.
Por tanto, los sujetos con DCL fueron excluidos.

En cuanto a la arquitectura de la red, al igual que en los casos anteriores es la
siguiente. Doce neuronas en la capa de entrada, una capa oculta con cuatro
neuronas. Por ultimo, la capa de salida el diagndstico, formada por dos categorias,
controles y enfermedad de Alzheimer. Esta red neuronal se presenta en la figura 38.
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Figura 38. Red neuronal (controles y EA)

Los valores de importancia en orden descendente se presentan en la tabla 47.
La memoria visual es la variable que presenta una mayor importancia, seguida de la
evocacion categorial y la orientacion temporal. Por otro lado, la memoria de textos

diferida preguntas la variable que menos.
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Tabla 47. Valores de importancia de cada variable de entrada en la tercera red neuronal

Columna Input Importancia Importancia relativa
6 Memoria visual 19.8522
7 Evocacion categorial 17.9992
0 Orientacion temporal 17.4512
11 <Escolaridad> 16.8025
2 Memoria de textos inmediata evocacién 16.7558
1 Series orden inverso 15.8443
4 Memoria de textos diferido evocacion 14.5154
8 Abstraccién verbal 11.5521
9 Clave de nimeros 8.5909
3 Memoria de textos inmediata preguntas 7.3857
10 <Edad> 7.0805
5 Memoria de textos diferida preguntas 2.5344

Los valores de sensibilidad para cada variable de entrada se presentan en la
tabla 48. Los resultados obtenidos a partir de este modelo de red utilizado aportan que
es la memoria visual la variable predictora que ha mostrado una mayor sensibilidad en
la variable de salida, el diagnostico. Otras variables con alta sensibilidad son los afios
de escolaridad, evocacion categorial, memoria de textos inmediata en evocacion libre,
orientacion temporal, memoria de textos diferida evocacién mediante preguntas y
series orden inverso. El resto de variables de entrada (clave de niUmeros, memoria de
textos inmediata preguntas, edad, memoria de textos diferida preguntas y abstraccion

verbal) presentan una baja sensibilidad.

Tabla 48. Valores de sensibilidad de cada variable de entrada en la tercera red neuronal

Columna Input Sensibilidad Sensibilidad relativa
6 Memoria visual .877151940
11 <Escolaridad> .834238835
7 Evocacion categorial .816184378
2 Memoria de textos inmediata evocacion  .810721168
0 Orientacion temporal .799181279
4 Memoria de textos diferida evocacion .763174693
1 Series orden inverso 667717676
9 Clave de numeros .311006365
3 Memoria de textos inmediata preguntas  .233549494
10 <Edad> .020535213
5 Memoria de textos diferida preguntas .017582300
8 Abstraccidn verbal .015559718

El error de la fase de entrenamiento y de validacion esta representado en la

figura 39. El error de entrenamiento (linea naranja) muestra una tendencia lineal de
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decremento, es decir, en los primeros ciclos el error es muy alto, mientras que alcanza

el error minimo fijado de .01 a los 100 ciclos de aprendizaje.

Error L.
entrenamierin Hiiximo

1.0000 T —
\.._,‘,-1‘;” W/ - o~

0.9000

Error validacidn

Medin Minimo

0.3000

0.7000
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02000

0.1000

0 10 20 30 40 51 61 m a1 " 101

Ciclas de aprendizaje

Figura 39. Error en la fase de entrenamiento y validacion de la tercera red neuronal

En la fase de validacion se incluyeron 60 sujetos, treinta por cada grupo
diagnostico. EI modelo de red seleccionado clasifico correctamente al 100% de los

sujetos, con un promedio error de .02.

Por ultimo, a modo de resumen, en la tabla 49 se presenta los resultados de
validacién en cada una de las tres redes. Asimismo, en la tabla 50 se exponen las
variables ordenadas de mayor a menor importancia y sensibilidad dentro de cada red

neuronal.

Tabla 49. Resultados de validacién de las tres redes neuronales

Validacion: Sujetos Error
Muestra clasificados (%) promedio
E: 522 sujetos(controles, DCL y EA)
Red 1 V: 90 sujetos (30 controles, 30 DCL y 30 EA) 60 (66.67%) .02

E: 425 sujetos (controles y DCL)
V: 60 sujetos (30 controles y 30 DCL)

Red 2 59 (98.33%)

.02

E: 443 sujetos (controles y EA)

Red 3 760 sujetos (30 controles y 30 EA)

60 (100%) .02

E: entrenamiento; V: validacién; DCL: deterioro cognitivo leve; EA: enfermedad de Alzheimer
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Tabla 50. Variables predictoras con mayor importancia y sensibilidad para cada red neuronal

Importancia

Sensibilidad

Red 1

Red 2

Red 3

Evocacion categorial

Clave de nimeros

Series orden inverso

Memoria de textos diferida preguntas
<Edad>

Memoria de textos inmediata preguntas
<Escolaridad>

Abstraccion verbal

Memoria de textos inmediata evocacion
Memoria visual

Memoria de textos diferida evocacion
Orientacion temporal

Memoria de textos diferida preguntas
Memoria visual

<Escolaridad>

Series orden inverso

Clave de nimeros

Memoria de textos inmediata preguntas
Memoria de textos inmediata evocacion
Abstraccioén verbal

Memoria de textos diferida evocacion
Orientacion temporal

Evocacion categorial

<Edad>

Memoria visual

Evocacion categorial

Orientacion temporal

<Escolaridad>

Memoria de textos inmediata evocacién
Series orden inverso

Memoria de textos diferido evocacion
Abstraccién verbal

Clave de nimeros

Memoria de textos inmediata preguntas
<Edad>

Memoria de textos diferida preguntas

Memoria de textos inmediata preguntas
Clave de nimeros

Evocacion categorial

Series orden inverso

Abstraccién verbal

<Escolaridad>

Orientacion temporal

Memoria de textos inmediata evocacion
Memoria de textos diferida evocacion
Memoria de textos diferida preguntas
<Edad>

Memoria visual

Memoria visual

Series orden inverso

Memoria de textos diferida preguntas
Memoria de textos inmediata evocacion
Memoria de textos diferida evocacion
<Edad>

Clave de numeros

Memoria de textos inmediata preguntas
<Escolaridad>

Abstraccién verbal

Evocacion categorial

Orientacion temporal

Memoria visual

<Escolaridad>

Evocacion categorial

Memoria de textos inmediata evocacion
Orientacion temporal

Memoria de textos diferida evocacion
Series orden inverso

Clave de nimeros

Memoria de textos inmediata preguntas
<Edad>

Memoria de textos diferida preguntas
Abstraccién verbal
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En este trabajo se plantearon cuatro objetivos. Por un lado, aportar nuevos
datos normativos del Test Barcelona abreviado, asi como crear un perfil Unico.
Asimismo, identificar los perfiles cognitivos del deterioro cognitivo leve y la
enfermedad de Alzheimer, empleando como medida cognitiva el Test Barcelona
abreviado. Estos dos primeros objetivos se llevaron a cabo desde la Teoria Clasica de
los Test. Por ultimo, aplicar al estudio del Test Barcelona dos aproximaciones distintas,
la Teoria de Respuesta a los items y las redes neuronales artificiales.

Para una mejor comprension del texto se ha dividido la discusion en varios
apartados. En primer lugar, uno por cada objetivo planteado. A continuacién, se
expone una comparacion entre las distintas aproximaciones empleadas. Por ultimo, se

presentan las aportaciones y limitaciones, asi como las futuras lineas de investigacion.

Nuevos datos normativos del Test

Barcelona abreviado
]

5.1.1. Descripcién y caracteristicas de la muestra

En primer lugar, la muestra de sujetos controles debia cumplir una serie de
criterios de inclusion y exclusion con el objetivo de descartar participantes potenciales
que pudieran presentar deterioro cognitivo. En el reclutamiento de estos sujetos se
adopto el paradigma de envejecimiento tipico, es decir, se permitia incluir sujetos con
las patologias asociadas a la edad, como puede ser la hipertension arterial, la
diabetes o la hipercolesterolemia (Smith e Ivnik, 2003). Dicho paradigma es mas
extrapolable a la poblacién general y por tanto, mas adecuado a la hora de establecer
muestras normativas. Ademas, se registraron los antecedentes familiares y personales
de todos los participantes, asi como su medicacion concomitante. En todos los casos,

los clinicos responsables constataron que las enfermedades concomitantes
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permanecian estables y los antecedentes personales que pudieran afectar a la
cognicién estaban resueltos.

Por otra parte, los participantes de este estudio se reclutaron de distintas
comunidades auténomas dentro del territorio espafol: Andalucia, Cataluna, Galicia,
Madrid, Murcia, y Pais Vasco, es decir, son datos multicéntricos. De esta manera, se
logra una mejor representacion de la poblacién general. Ademas, el tamafo de la
muestra es amplio (n = 346). Estas dos caracteristicas (representatividad y tamafio)
son fundamentales a la hora de normalizar instrumentos cognitivos (Mungas et al.,
2000).

Entre los criterios de inclusién estaba la puntuacion tanto bruta como ajustada
del MMSE. Los resultados obtenidos muestran ausencia de deterioro cognitivo en el
caso de los sujetos controles y con DCL, mientras que en los sujetos con EA se
evidencia deterioro cognitivo, tanto en la puntuacién bruta como ajustada por edad y
escolaridad (Blesa et al., 2001). La administracion de este test de cribado permite
realizar una primera y necesaria aproximacion al estado cognitivo de los sujetos.

Por otro lado, en la evaluacion del estado funcional se utilizé la escala IDDD.
Dicha escala fue creada con el fin de valorar especificamente el deterioro funcional en
pacientes con demencia que viven en comunidad (Tenuisse et al., 1991). Cabe
destacar que la IDDD utilizada en este trabajo fue previamente estandarizada y
validada en poblacion espafiola (B6hm et al., 1998). En la puntuacion global se
observa un patrén de diferencias significativas entre los tres grupos, tanto el primera
parte (actividades basicas) como en la segunda (actividades complejas), siendo los
sujetos con EA los que presentan puntuaciones mas altas, por tanto, alteracion
funcional.

Asimismo, los sujetos con DCL tienen una ejecucion significativamente peor en
actividades complejas que los sujetos controles en las AVD, pero no llegan al grado de
deterioro funcional de demencia leve. Estos resultados son consistentes con los
hallazgos de diversos estudios (Artero et al., 2003; Griffith et al., 2003; Perneczky et
al., 2006; Wadley et al., 2007) que muestran como los pacientes con DCL tienen
limitaciones en varias situaciones de la vida diaria debido a sus problemas de
memoria, especialmente las tareas que requieren memoria episddica, tales como las
aficiones y actividades instrumentales complejas. Siguiendo esta linea, el criterio de
preservacion en la vida diaria en el DCL se debe tomar con cautela, ya que no

unicamente las funciones cognitivas se deterioran en estos pacientes. Y por lo tanto,
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se hace necesaria la inclusién de escalas funcionales para un adecuado diagndstico
de esta entidad (Pérés et al., 2006).

5.1.2. Estudio del Test Barcelona abreviado por grupos diagndgsticos

Si nos centramos en el analisis descriptivo del Test Barcelona, en la
comparacion grafica por grupos diagnésticos se evidenciéo la existencia de un
decremento en las puntuaciones en funcion de la categoria diagnostica. Es decir, los
sujetos controles son los que presentaban un mejor rendimiento, seguidos de los
pacientes con DCL y por ultimo, los pacientes con EA. Dicho patrén se mostrdé en
memoria de trabajo, praxis constructiva, memoria tanto verbal como visual y funciones
ejecutivas. Asimismo, existe una tendencia a un aumento en el tiempo de ejecucion de
determinados subtest si se comparan los tres grupos. Dentro de este patron, destacan
las tareas de comprension verbal y lectora, asi como de gnosis visual.

Por otro lado, se muestra la existencia de efecto techo en los tres grupos en
tareas de lenguaje automatico, repeticién de palabras, denominacién verboverbal,
lectura de logotomos asi como en praxis ideomotora en imitacion. Siguiendo esta linea,
cabe destacar que no existe variabilidad, encontrando asimismo efecto techo, en las
puntuaciones entre los sujetos controles y pacientes con DCL en lenguaje, orientacion
en persona, comprension lectora, escritura a la copia y en praxis ideomotora a la
orden. Siendo, por tanto, los sujetos con EA los que presentan puntuaciones mas
bajas.

El efecto techo encontrado es relevante en varios sentidos. En el caso de los
controles, al tratarse de una muestra de sujetos cognitivamente normales es obvio que
en determinados subtest su rendimiento sea el maximo esperado. Por otro lado, en el
establecimiento de la patologia, un sujeto que se desvie de las puntuaciones maximas

hace pensar que presenta deterioro en dicha funcién cognitiva.

5.1.3. Fiabilidad del Test Barcelona abreviado

Se estudié la fiabilidad como propiedad psicométrica del Test Barcelona

abreviado. Dicho atributo es un indicador global de la precision con la que el test esta

midiendo una determinada variable (Garcia-Cueto y Fidalgo, 2005). Dentro de la

Teoria Clasica de los Test, el método de consistencia interna es la forma mas habitual
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para estimar la fiabilidad de un test. Existen una serie de coeficientes para calcular la
consistencia interna, de entre ellos es el alfa de Cronbach (Cronbach, 1951) el mas
ampliamente utilizado.

El Test Barcelona abreviado presenta una excelente consistencia interna, con
un a de Cronbach de .921. Este resultado obtenido estd en consonancia con los
aportados por Serra-Mayoral y Pena-Casanova (2006), en fiabilidad test-retest e
interevaluador. En cuanto a las subescalas, los resultados varian de .259 a .936,
siendo la orientacion la que muestra un valor mas bajo y la memoria el mas alto. En
cuanto a la orientacién, las diferencias cognitivas existentes en los items incluidos,
orientacion temporal (muy fragil) y orientacion en persona (muy resistente) podrian ser
las causantes de la baja consistencia interna en esta subescala.

Ademas, cabe destacar que este coeficiente se ve afectado por diversos
factores, en los que se remarca la longitud del test (Martinez et al., 2005; Oviedo y
Campo-Arias, 2005). En el caso que nos ocupa, de las 15 subescalas propuestas del
TB-A, diez estdn compuestas por menos de cinco subtest, siendo ésta una probable

causa de los bajos coeficientes de consistencia interna en alguna de ellas.

5.1.4. Nueva normalizaciéon del Test Barcelona abreviado

La necesidad de adecuados datos normativos, ha quedado remarcada en
numerosos trabajos de la literatura cientifica (Evans, 2003; Lezak et al.,, 2004;
Mitrushina et al., 2005; Pefa-Casanova et al., 2009a; Strauss et al., 2006). Asimismo,
estos datos deben ser recientes, debido a que como se comenté con anterioridad,
existe una tendencia a un mejor rendimiento de los sujetos de generacion en
generacién (Flynn, 1984; Hiscock, 2007; lverson et al., 1999). Por tanto, el primer
objetivo planteado en este trabajo fue aportar nuevos datos normativos del Test
Barcelona abreviado. Para ello, en primer lugar, se utilizé la técnica de solapamiento
de intervalos descrita por Pauker (1988) con el propésito de maximizar el nimero de
sujetos de la muestra normativa.

Dicha técnica consiste en formar intervalos solapados relativamente grandes y
parcialmente adyacentes que permiten incluir a un mismo sujeto en mas de un
intervalo. El empleo de esta técnica permitio aumentar sobre todo los grupos de edad
que tenian un menor numero de sujetos, como el de 63 a 65 afios, que partiendo de

18 sujetos, se consiguié una muestra tedrica de 104 sujetos. A continuacién, se
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definieron los grupos de edad siguiendo la técnica del midpoint. Dicho procedimiento
permite que las medias de los grupos sean mas estables, que se refleja en un cambio
menos brusco de la media entre grupos (Busch, Chelune y Suchy, 2006).

Ademas la técnica del midpoint consigue resolver la limitacidon que supone
estratificar por grupos de edad grandes y no solapados. Por ejemplo, si se establecen
rangos de edad de nueve afos (50-59, 60-69) el resultado de un sujeto de 59 afios
puede que sea mas conveniente compararlo con sujetos de 60 afios que con los de su
grupo. Por lo tanto, esta técnica permite establecer datos normativos mas adecuados
ya que los sujetos se comparan con otros con edades mas equidistantes entre si.

Por otro lado, las variables sociodemograficas se deben tener en cuenta a la
hora interpretar las puntuaciones en test neuropsicoldgicos. En una revision realizada
por OBryant, O'Jile y McCaffrey (2004) se constata que las variables que mas
frecuentemente influyen en dicha interpretacién son la edad, la escolaridad y el sexo.

En este trabajo, el estudio de la influencia de estas variables
sociodemograficas mostré que tanto la edad como la escolaridad explican parte de la
varianza en la mayor parte de los subtest que componen el TB-A, siendo la
escolaridad, la que presenta un mayor efecto. Este hallazgo esta en concordancia con
estudios previos del TB-A (Pefa-Casanova, 1991; Pefia-Casanova et al., 1997a). Por
otro lado, el sexo no mostré dicho efecto. Por consiguiente, a raiz de estas evidencias
de la influencia de la edad y la escolaridad, se hizo necesario el ajuste de dichas
variables.

En los estudios de normalizacién de instrumentos cognitivos, existen varias
alternativas con el objetivo de controlar el efecto de la edad y la escolaridad. Por un
lado, estratificar a la muestra segun estas variables (Del Ser et al., 2004). Dicho
método ha sido el utilizado en las anteriores normalizaciones del Test Barcelona
(Pefia-Casanova, 1991, 2005; Pena-Casanova et al., 1997a).

Otra alternativa, es aplicar los ajustes pertinentes, ya sea por medio de
transformacién de puntuaciones, como en el caso del WAIS-IIl y WMS-III para la
variable edad o mediante modelos de regresién (Blesa et al.,, 2001; Mungas et al.,
1996). La combinacion de ambos ha sido la empleada en este estudio, al igual que en
los estudios MOANS vy en el proyecto Neuronorma.es (Pena-Casanova et al., 2009a).
Aunque dicha metodologia no esta exenta de limitaciones. Asi Mungas, Reed, Farias y
DeCarli (2009) sugieren que los ajustes por edad tienen un efecto negativo en la
validez de la medida, mientras que los ajustes por escolaridad tienen un efecto mas

variable y complejo.
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En este estudio, la transformacion a puntuaciones escalares permitié, por un
lado, que se consiguiera una distribucién normal para a posteriori aplicar modelos de
regresion; ademas de conseguir la misma métrica para todos los subtest, ajustada por

edad y escolaridad. Y asi, crear un unico perfil para todos los sujetos.

En un analisis mas detallado de los subtest del TB-A, se constata que no todos
los subtest presentan la misma dispersion en sus puntuaciones. En algunos casos
(véase pag. 112), la variabilidad es escasa o nula, donde se pueden considerar a
estas variables como categdricas o cualitativas, es decir, el sujeto repite bien
(conservacion) frente a no repite bien (no conservacion). Este hecho ya fue referido
por el autor del test tanto en la primera publicacion (Pefa-Casanova, 1991) como en la
version abreviada (Pefia-Casanova et al., 1997a). En otros subtest, la dispersién es
minima (véase la pagina 112). Por ultimo, se encuentran los subtest con una clara
variabilidad de puntuaciones. Dentro de este contexto se encuentran: digitos directos
e inversos, evocacion categorial, comprension de material verbal complejo tiempo,
praxis constructiva, imagenes superpuestas tiempo, todas las medidas de memoria,

clave de numeros, problemas aritméticos, semejanzas y cubos.

5.1.5. Perfil cognitivo Unico

Dentro de este primer objetivo también estaba crear un perfil clinico Unico para
todos los sujetos, una de las diferencias mas importantes con las anteriores versiones.
En el TB-A se crearon cinco perfiles cognitivos segun la estratificacion de edad y
escolaridad, basados en rangos de percentiles. Diversos autores (Bowman, 2002;
Lezak et al., 2004; Mitrushina et al., 2005; Strauss et al., 2006) constatan las
limitaciones del uso de percentiles en la interpretacion de las puntuaciones,
recomendando el uso de puntuaciones estandarizadas. Posturas mas extremas como
la de Golden, Espe-Pfeifer y Wachsler-Felder (2002), llegan a afirmar que los
percentiles no deben ser utilizados en la interpretacion de test neuropsicologicos. A
pesar de las limitaciones, los percentiles son ampliamente empleados, debido en parte,
a su simplicidad de interpretacion (Crawford, Garthwaite y Slick, 2009).

Con este trabajo se aporta una nueva forma de representacién de las
puntuaciones en el perfil, con puntuaciones escalares previamente ajustadas por edad

y escolaridad, ademas de presentar los rangos de percentiles. Dicha combinacion,
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entre puntuaciones escalares y percentiles, es la propuesta por Crawford y Garthwaite
(2009) como la mas adecuada.

En este sentido, es de gran utilidad disponer de un perfil para facilitar la
interpretacién de los resultados, donde claramente se distingan las areas cognitivas
afectadas y preservadas, asi como su posible comparacion con otros test (Bowman,
2002; Strauss et al.,, 2006). Por tanto, tras esta nueva normalizacion, se podran
comparar los resultados de un sujeto en el TB-A con todos los test incluidos en el
proyecto Neuronorma.es (Pefa-Casanova et al., 2009a), debido a que todos los
instrumentos han sido co-normalizados y a que las puntuaciones estan expresadas en
la misma métrica, es decir, en puntuaciones escalares.

Por ultimo, cabe destacar que en esta nueva normalizacién del Test Barcelona
no se aporta una puntuacion global, ya que tiene un valor muy relativo en
neuropsicologia (Lezak et al., 2004; Pefa-Casanova et al., 2005). Ademas, al ser un
test que evalua diversas funciones cognitivas, el hecho de tener un indice de
severidad, por si solo, no muestra cuales son las areas preservadas y afectadas,

objetivo que si se consigue con el perfil cognitivo.

Perfiles cognitivos del deterioro cognitivo

leve y la enfermedad de Alzheimer
|

En cuanto al segundo objetivo planteado, identificar el perfil cognitivo del
deterioro cognitivo leve y la enfermedad de Alzheimer utilizando como medida de las
funciones cognitivas el Test Barcelona abreviado, los resultados muestran un perfil
cognitivo diferente para cada grupo diagndstico, tanto en el nimero de funciones

cognitivas alteradas como en su magnitud.
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5.2.1. Perfil cognitivo del deterioro cognitivo leve

El perfil cognitivo de los sujetos con DCL revela alteracion cognitiva centrada
en memoria verbal. Asimismo, se evidencia un beneficio con la facilitacion de claves
para el recuerdo inmediato de la informacion. Tanto el recuerdo libre como facilitado
han mostrado ser medidas sensibles al diagnéstico de DCL (Dubois y Albert, 2004;
Ritchie et al., 2001), asi como predictores de conversion a enfermedad de Alzheimer
(Artero et al., 2003; Dierckx et al., 2009). Esta interpretacion de resultados se basa en
el punto de corte de rendimiento deficitario previamente establecido, es decir, PE de 6.

Por otro lado, es llamativo que la evocacién categorial sea la unica variable del
TB-A que cae en una puntuacion escalar de 8, que si bien no es deficitaria, ésta se
considera media-baja. Este aspecto es relevante ya que en la literatura se evidencia
que las alteraciones en pruebas que evaluan funciones ejecutivas, como es el caso de
la evocaciéon categorial, indican un alto riesgo de progresion de DCL a demencia
(Ritchie et al., 2001).

El perfil comparativo entre el grupo de DCL y de EA (ver figura 19) evidencia
una tendencia a un paralelismo en la ejecucién de los sujetos. Dicha tendencia es mas
evidente en funciones sensibles al deterioro cognitivo, tales como el mantenimiento de
la informacion en breve espacio de tiempo, la memoria de trabajo, la fluencia
semantica, praxis, gnosis visual, memoria tanto verbal como visual, y abstraccién-
funciones ejecutivas.

Por ultimo, en la comparacién por grupos diagnésticos (DCL y EA), se puso de
manifiesto que los sujetos con DCL tienen un rendimiento significativamente mas alto
que los sujetos con enfermedad de Alzheimer, en la mayoria de las funciones
exploradas. Para este andlisis se utilizaron puntuaciones ajustadas por edad y
escolaridad, por tanto, cabe esperar que las diferencias obtenidas no sean debidas a

la influencia de estas variables.

5.2.2. Perfil cognitivo de la enfermedad de Alzheimer
En el caso de los sujetos con enfermedad de Alzheimer, los resultados

obtenidos evidencian un rendimiento significativamente menor que los sujetos con

DCL en la mayoria de las funciones cognitivas exploradas.
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Con respecto al perfil neuropsicolégico de este grupo de EA se encontré que,
siguiendo el punto de corte de rendimiento deficitario establecido, las areas afectadas
fueron la orientacion temporal y espacial, la fluencia verbal semantica, memoria de
trabajo, denominacién visuoverbal, memoria y velocidad visuomotora. A continuacion
se detallan cada una de ellas.

Durante el curso de la enfermedad de Alzheimer, se produce alteracion en
orientacion, en primer lugar temporal, después la espacial y por ultimo en persona. En
este estudio, los sujetos presentaban desorientacién témporo-espacial, y orientacion
en persona preservada. Este resultado concuerda con el estadio de la enfermedad en
el que se encontraban los sujetos (Reisberg et al., 1982).

La memoria de trabajo, evaluada mediante series en orden inverso, se
encuentra afectada en el grupo de pacientes con EA. Este hallazgo se sitia en linea
de los obtenidos por Germano y Kinsella, 2005, Salmon y Bondi, 2009. Por otro lado,
la alteracion en denominacion visuoverbal coincide con otros autores consultados
(Balthazar et al., 2008; Lindeboom y Weinstein, 2004).

En relacion a la fluencia verbal semantica, se evidencia que los sujetos con EA
generan muchos menos animales en un minuto que los sujetos controles. Este
resultado concuerda con los obtenidos por otros autores (Canning et al., 2004; Henry
et al., 2004; Stokholm et al., 2006). Asimismo, otra de las alteraciones frecuentes es la
discriminacion de imagenes superpuestas (Slavin et al., 2002), las cuales también
aparecen definidas en el perfil cognitivo de los sujetos con EA.

Parece no haber discrepancias en la literatura sobre la presencia de deterioro
en memoria episodica en la enfermedad de Alzheimer. En la mayoria de los casos, la
pérdida de memoria es uno de los primeros signos y de mayor relevancia en el curso
de la EA (Backman et al., 2005; Petersen et al., 1999; Salmon y Bondi, 2009).

En esta linea, se encuentran importantes déficit tanto en memoria verbal como
visual, que revela una alteracién en la capacidad para aprender y retener nueva
informacién. Por ultimo, presentan deterioro en velocidad visuomotora, evaluada
mediante la clave de numeros. Este tipo de alteraciones también suelen estar

presentes en el perfil cognitivo de la enfermedad de Alzheimer.

Por tanto, el perfil neuropsicoldgico observado concuerda con una serie de
estudios neuropatolégicos de la EA, en los cuales se define el patrén de progresion de
las lesiones (Braak y Braak, 1991). Los cambios corticales iniciales en la enfermedad

ocurren en la corteza entorrinal del Iébulo temporal medial, interrumpiendo las
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conexiones corticales con otras estructuras como el hipocampo, de crucial importancia
en los procesos de aprendizaje y memoria (Albert y Drachman, 2000) que se
expresarian clinicamente en algunos individuos en etapas muy iniciales de la
enfermedad. Posteriormente se extienden los cambios a otras areas corticales,
especialmente neocorticales y nucleos subcorticales, afectando primeramente las
areas de asociacién y finalmente las areas primarias sensoriales y motoras
traduciéndose en la clinica observada en etapas avanzadas y hacia el final de la
enfermedad respectivamente. La distribucion de las lesiones permiten distinguir las
diferentes etapas de la enfermedad: entorrinal, limbica y neocortical, evidenciandose
una buena correlacion clinico-patoldgica entre los sintomas cognitivos y los estadios
de Braak (Braak y Braak, 1991). Sin embargo, existen otros estudios neuropatoldgicos
que sustentan que en etapas tempranas de la enfermedad de Alzheimer se
interrumpen ademas las redes neuronales hacia los lobulos frontales y ocurren
cambios patoldgicos en los mismos, lo que explicaria las alteraciones tempranas en

funciones ejecutivas (Reid et al., 1996).

A modo de resumen, en el ambito del estudio del deterioro cognitivo leve y la
enfermedad de Alzheimer, los esfuerzos deben ir encaminados a identificar perfiles
cognitivos, tal como sefialan Zakzanis et al. (1999). Ademas en el diagndstico de estas
dos entidades, la exploracion neuropsicolégica constituye un elemento primordial, asi
como en su seguimiento. Para ello se deben disponer de instrumentos cognitivos con
apropiados datos normativos (de Rotrou et al., 2005) y adecuados desde un punto de
vista psicométrico que sean capaces de discriminar de manera sensible las funciones
cognitivas alteradas y preservadas en estas dos categorias diagndsticas (Mungas et
al., 2000, 2004).
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Aproximacion del Test Barcelona desde la

Teoria de Respuesta a los Items
|

El tercer objetivo planteado fue aplicar la Teoria de Respuesta a los items al
estudio de la versién abreviada del Test Barcelona con la finalidad de analizar sus
propiedades psicométricas, partiendo de la hipotesis de que esta aproximacion aporta

una mejor comprension de dichas propiedades.

5.3.1. Propiedades psicométricas del Test Barcelona desde la Teoria de

Respuesta a los items

En primer lugar, se sefalan los aspectos mas relevantes en cuanto a los dos
parametros calibrados en el modelo logistico de TRI, la dificultad y la discriminacién de
los items. Desde esta perspectiva, los términos items y subtest se utilizaran de

manera intercambiable.

En cuanto a la dificultad de los items, como cabe esperar, son diferentes en
cuanto al grupo estudiado. En el caso de los sujetos controles, todos los items son
faciles. Este hecho es coherente, ya que se trata de sujetos cognitivamente normales,
por tanto, cualquier sujeto con independencia de su nivel de habilidad debe resolver
todos los items con éxito. Cabe destacar que dos subtest (respuesta denominando-
tiempo y comprension de ejecucion de érdenes) se situan fuera del rango esperado
para este parametro, por tanto, permite pensar que no funcionan adecuadamente
(Schapira et al., 2009) desde un punto de vista psicométrico, para este grupo de
pacientes.

En el caso de los sujetos con DCL, el patron de dificultad es totalmente distinto.
A pesar de que los valores de este parametro son negativos, por tanto, faciles, su nivel
de dificultad es superior al de los sujetos controles. Los subtest mas dificiles para este
grupo son, en primer lugar, los de memoria diferida verbal. Este hallazgo esta en

congruencia con el perfil cognitivo que presentan los sujetos con DCL, es decir,
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deterioro cognitivo centrado en memoria. En este contexto, existen evidencias (Guarch
et al., 2008; Rabin et al., 2008) de que el recuerdo diferido es una de las medidas mas
sensibles en la deteccion de deterioro cognitivo.

Por otro lado, es interesante el hecho de que en dificultad sea la orientacién en
tiempo uno de los items mas complejos, ya que si bien se encuentra preservada en
estos pacientes, es una variable que permite la discriminacién entre el DCL y la EA.
De hecho, en otros estudios (Ribeiro et al., 2006), un porcentaje elevado de pacientes
con DCL presentaban desorientacion en tiempo. Asimismo, los otros items que han
mostrado mayor dificultad en estos pacientes son por un lado, la evocacion categorial,
que coincide con el bajo rendimiento que presentan en su perfil cognitivo. Y por el otro,
el subtest de memoria visual y uno de memoria de trabajo, las series en orden inverso.
En el resto de los items, el indice de dificultad es muy bajo, es decir, los sujetos
requieren poco nivel de habilidad para resolverlos con éxito.

Por ultimo, en el grupo de pacientes con EA la estimacion del parametro de
dificultad ha mostrado que los items mas dificiles para estos sujetos son el de
orientacion en tiempo y los de recuerdo diferido de memoria verbal. Es decir, los
sujetos con EA necesitan un gran nivel de habilidad en estas funciones para conseguir
un adecuado rendimiento. Este resultado estd en total concordancia con las
manifestaciones clinicas que presentan estos pacientes (Backman et al., 2005; Ryan
et al., 2009).

Asimismo, otros items se encuentran en este rango de mayor dificultad, como
la memoria visual, la evocacion categorial y la orientacién en espacio. Estas funciones
también se ven afectadas en la enfermedad de Alzheimer (Canning et al., 2004; Henry
et al., 2004; Monacelli, Cushman, Kavcic y Duffy, 2003). Por otro lado, en el extremo
opuesto de la escala de dificultad, es decir los items mas faciles, se encuentran los
subtest que evaltan funciones que se deterioran mas tardiamente en la enfermedad
de Alzheimer, como la denominacion verboverbal, el span verbal y la praxis
ideomotora a la imitacién.

La estimacion de los parametros de discriminacion ha puesto de manifiesto que
la gran mayoria de los subtest del TB-A presentan un adecuado poder de
discriminacion en los tres grupos estudiados, con valores superiores a uno en dicho
parametro (Hambleton et al., 1991; Hays et al., 2000; Reise y Henson, 2003). La
discriminacion de un item representa el grado en el cual la probabilidad de acertar o

fallar un item varia a lo largo del continuo de habilidad, que se refleja en la tasa de
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cambio en la probabilidad de éxito segin aumenta la habilidad del sujeto (Mufiz,
1997).

En el caso del grupo con EA, dos items han presentado inadecuados indices
de discriminacion, la denominacién de imagenes y los cubos, con valores por encima
del rango esperable. Esto implica que cambios pequefios en el nivel de habilidad para
estos subtest en sujetos con EA conllevan grandes cambios en la probabilidad de
acertar el item. En el primero, el rendimiento de estos sujetos se encuentra por debajo
de la normalidad, y que en el segundo se sitia en niveles bajos. Esta puede ser una
posible explicacién a este hallazgo. En este sentido, Garcia-Cueto (1997) propone que
items con valores altos en el indice de discriminacién sean eliminados de los test. Este
comentario tiene sentido desde una perspectiva psicométrica, aunque seria

cuestionable en una aproximacion funcional neuropsicoldgica.

Asimismo, desde la perspectiva de la TRI se estudia la propia habilidad del
sujeto, también denominado rasgo latente. La mejor representacion de este parametro
se encuentra en las curvas caracteristicas de los items, que reflejan el grado de
competencia de los sujetos en las distintas funciones cognitivas evaluadas en el Test
Barcelona. Ademas, este nivel de habilidad esta libre del efecto de las variables
sociodemograficas de edad y escolaridad, ya que en esta aproximaciéon se ha
trabajado con puntuaciones escalares ajustadas previamente.

Las CCI presentadas muestran distintos niveles de habilidad para cada grupo
estudiado. Si bien, los sujetos controles se muestran habiles para resolver todos los
subtest, requiriendo poco esfuerzo. En el caso de los sujetos con DCL y EA disminuye
la probabilidad de acierto a medida que progresa la patologia, es decir, requieren mas
nivel de rasgo latente para llegar a una respuesta adecuada. Las CCIl presentan
distintas formas y asi como, posiciones. Por tanto, el TB-A muestra una excelente
validez discriminante, determinada por medio de las CCI.

En una revision de la literatura, se ha constatado que los estudios que aplican
la TRI a baterias neuropsicoldgicas integradas, como el Test Barcelona abreviado, son
exiguos. En esta linea, se destaca el estudio realizado por Lindeboom et al. (2004)
para la calibracién de los items del CAMCOG, con el objetivo de crear formas
abreviadas del mismo. Dicha investigacion presenta ciertas similitudes con este
trabajo. En cuanto al instrumento de medida, el CAMCOG si bien, es especifico para
estudio de las demencias, presenta semejazas con el Test Barcelona en cuanto las

funciones cognitivas que evalia. Asimismo, aunque se incluyen distintos grupos
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pacientes, sujetos controles, con enfermedad de Alzheimer y otras demencias, no se
presentan las CCI. Por otro lado, Lindeboom y colaboradores utilizan el modelo mas

simple de TRI, el modelo de un parametro.

A modo de sintesis, desde la perspectiva de TRI el Test Barcelona abreviado
presenta una serie de propiedades psicométricas. En primer lugar, es sensible en la
discriminacién de distintos niveles de habilidad (validez discriminante). Es decir, desde
sujetos con niveles altos de funcionamiento, con deterioro cognitivo leve, hasta
pacientes con déficit moderados-severos. En segundo lugar, evalua en lineas
generales las funciones cognitivas que se asocian al envejecimiento normal y la
demencia. Estas caracteristicas fueron ya definidas por Mungas et al. (2003) como

necesarias en los test y baterias neuropsicolégicas.

5.3.2. Ventajas de la aplicacion de la Teoria de Respuesta a los items

La TRI presenta una serie de ventajas, que hacen de ella una aproximacion
conveniente tanto en el desarrollo de nuevos test, como en el estudio de los ya
existentes (Mungas y Reed, 2000). La principal ventaja es la invarianza de la medida,
en una doble vertiente, tanto invarianza respecto al test como respecto al grupo
normativo (Muiiz, 1997). En este sentido, la invarianza respecto al test, permite la
comparacion entre puntuaciones, ya que se evalua una habilidad o rasgo latente con
independencia del test utilizado. Por otro lado, la independencia del grupo normativo
hace que las propiedades psicométricas del TB-A descritas con anterioridad, no estén
subordinadas a la habilidad media de cada grupo (Garcia-Cueto, 1997).

Asimismo, la TRI permite estimar la precision de la medida para diferentes
niveles de habilidad (Franzen, 2000). Por tanto, si queremos evaluar a un sujeto en
una determinada funcién cognitiva, por ejemplo, memoria de trabajo, el test debe ser
riguroso tanto para un sujeto con baja habilidad en este rasgo latente como con alta
habilidad.

Por otra parte, la TRI se basa en unos modelos no lineales, generalmente
logisticos (Hambleton et al., 1991). Partiendo de la asuncion de que el funcionamiento
cognitivo en el envejecimiento tiene una naturaleza curvilinea, la utilizacion de TRI
hace que nos aproximemos mas a este problema (Embretson y Reise, 2000; Mungas
y Reed, 2000).

176



Discusion

Otro aspecto importante de la TRI, es que la fiabilidad no se reduce a un
coeficiente Unico, sino que varia entre los diferentes niveles de habilidad (Pedraza y
Mungas, 2008). Por tanto, se puede establecer si un test es mas fiable para un nivel
de rasgo latente bajo que para uno alto.

En cuanto a sus posibles aplicaciones, los métodos de TRI pueden ser
dirigidos a dos temas relevantes en exploracion neuropsicoldgica. Por un lado, con el
objetivo evaluar diferencias objetivas en las habilidades entre diferentes grupos,
mediante la funcion diferencial del item. Por ejemplo, establecer si hay diferencias en
el rendimiento de un sujeto en un test segun la lengua utilizada. Por el otro, se pueden
dirigir a la interpretacion valida de los déficit en distintas funciones cognitivas (Mungas
et al., 2004). En esta ultima linea, se situa este estudio.

A pesar de sus multiples ventajas y aplicaciones en muchas areas de trabajo la
TRI todavia sigue siendo poco conocida y utilizada. Aunque en el ambito de la salud,
la TRI esta ganando popularidad en los ultimos anos (Reise y Waller, 2009), si nos
centramos en el estudio de baterias y test neuropsicoldgicos, el numero de estudios
desde la aproximacion de TRI decrece de manera significativa.

De hecho, el Test Barcelona abreviado hasta el momento es el primer
instrumento cognitivo, desarrollado y validado en lengua castellana, que ha sido
estudiado desde esta aproximacion. A esta novedad, hay que sumarle que se han
analizado tres grupos diagndsticos, adultos cognitivamente normales, deterioro
cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer. Estas caracteristicas hacen que este
estudio sea totalmente pionero en la exploracion neuropsicolégica y la

neuropsicometria de nuestro pais.

Aproximacion del Test Barcelona desde las

redes neuronales artificiales
]

Como ultimo objetivo de esta tesis se planted, aplicar redes neuronales

artificiales como método de clasificacion en el Test Barcelona abreviado, entre sujetos

177



Discusion

con envejecimiento normal, deterioro cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer. Se
partia de la hipétesis de que esta aproximacion es un adecuado modelo para este tipo

de tarea.

5.4.1. Aplicacion de redes neuronales artificiales como herramienta de

clasificacion

En el contexto de este trabajo, la aplicacion de las redes neuronales artificiales
se consideré apropiada por diversos motivos. En primer lugar, el Test Barcelona
abreviado tiene un amplio numero de variables predictoras. Por otro lado, debido a
esta alta dimensionalidad, es un problema en ocasiones dificil de abordar y resolver
mediante técnicas estadisticas clasicas. Por consiguiente, con el objetivo de hacer
frente a este tipo de situacién, una posible alternativa es la aplicacién de redes

neuronales artificiales.

En cuanto a la arquitectura de red neuronal utilizada, se pudo determinar que
los modelos que muestran la mejor relacion existente entre las variables cognitivas y
sociodemograficas y la categoria diagndstica, son los que estan formados por una red
neuronal de doce neuronas en la capa de entrada, cuatro neuronas en la capa
intermedia y una neurona en la capa de salida; con una topologia de red de
perceptrén multicapa entrenado con el algoritmo de retropropagacion del error. De
hecho, el modelo de MLP es uno de los mas adecuados y empleados para la

clasificacion de patrones y prediccion de funciones (César, 2006; Palmer et al., 2001).

Tras el analisis de resultados, se ha puesto de manifiesto las RNA son una
herramienta muy util en la clasificacién de patrones. Las redes neuronales creadas no
sélo han conseguido “aprender” en un corto periodo tiempo, sino también han sido

validadas obteniendo excelentes resultados.

La primera red neuronal asumia el problema de clasificacion mas complejo
(tres grupos diagndsticos) al que se ha intentado dar respuesta. A pesar de esta
complejidad, el porcentaje de clasificacion ha sido alto (66.67%). Dicho resultado
puede ser explicado por la dificultad que tiene la red para clasificar al grupo intermedio,

es decir, el deterioro cognitivo leve. Si se parte de la base, que los sujetos con DCL
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presentan caracteristicas comunes tanto con los controles, como la preservacion de
determinadas funciones cognitivas, como con los pacientes con EA, afectacién de la
memoria. Este resultado esta en la linea de pensamiento de la heterogeneidad del
deterioro cognitivo leve (DeCarli, 2003; Petersen et al.,, 2001a), asi como su
solapamiento con otras entidades, tales como el envejecimiento normal y la
enfermedad de Alzheimer.

De igual modo, este modelo de red mostré un margen de error promedio de .02,
en el que la variable mayor relevancia en la prediccion fue la evocacion categorial y la
variable con mayor sensibilidad, la memoria verbal inmediata facilitada. Por otro lado,

la memoria visual presentd una baja sensibilidad.

Con la segunda red se propuso clasificar entre controles y sujetos con DCL.
Este tipo de dicotomia diagnédstica la encontramos con mucha frecuencia en la
practica clinica. Por ejemplo, un sujeto que acude a la consulta con quejas subjetivas
de memoria o en otra funcion cognitiva. El objetivo de la exploracién neuropsicoldgica
es diagnosticar de manera exacta si presenta o no deterioro cognitivo, y para ello se
deben contar con adecuados instrumentos de medida.

La capacidad de generalizacion de esta red neuronal se estudid, al igual que
en los demas casos, en la fase de validacion. En este sentido, la red neuronal
propuesta clasifico6 de manera satisfactoria al 98.33% de los sujetos, con un error
promedio de .02.

Las variables de entrada de mayor importancia en este caso fueron la memoria
verbal diferida facilitada y la memoria visual. Es interesante el resultado referente a la
memoria diferida, ya que es congruente con los obtenidos desde las otras dos
aproximaciones utilizadas en este trabajo. Por otro lado, las otras variables que han
mostrado una alta importancia en el modelo son: los afios de escolaridad, memoria de
trabajo, velocidad visuomotora, y las demas medidas de memoria de textos. La
influencia de la orientacion temporal, evocacion categorial y edad es escasa si la
comparamos con el resto de las variables de entrada.

En cuanto a la sensibilidad, la memoria tanto verbal como visual, memoria de

trabajo y la edad han mostrado una excelente sensibilidad en el modelo de red.

Por ultimo, la tercera red mostrd los mejores resultados. En ella se incluyeron

sujetos controles y con EA. Los resultados obtenidos confirman la utilidad de las RNA
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para discriminar entre sujetos controles y enfermedad de Alzheimer, con un 100% de
sujetos correctamente clasificados (error promedio de .02).

En lo que respecta a la importancia de las variables de entrada, la memoria
visual, la evocacién categorial y orientacion temporal son las mas importantes en este
modelo red. Por otro lado, la sensibilidad apunta que la mayoria de estas variables
presentaba una alta y moderada-alta sensibilidad. Asimismo, dichas variables se

corresponden con las funciones cognitivas alteradas en la enfermedad de Alzheimer.

Por consiguiente, con los resultados obtenidos en las variables predictoras se
podria conjeturar la categoria diagndstica (variable criterio) con una exactitud que
varia del 66.67% al 100%, con un minimo error, dependiendo la complejidad de la
decision.

Las variables predictoras se seleccionaron del Test Barcelona por haberse
mostrado sensibles al deterioro cognitivo. En cuanto, a la influencia en el rendimiento
cognitivo de las variables sociodemograficas, edad y escolaridad, se han hecho
diversas alusiones durante este trabajo a las multiples evidencias que existen al
respecto. Tras este estudio, se confirma que estos subtest del TB-A son variables
sensibles y relevantes en diagndstico neuropsicoldgico de este tipo de pacientes.
Asimismo, se recomienda evaluar estas funciones cognitivas, con el objetivo de
reducir falsos positivos y negativos en el diagnéstico de deterioro cognitivo leve y

enfermedad de Alzheimer.

En la revisién bibliografica realizada se ha puesto de manifiesto que la
aplicacion de redes neuronales al diagndstico neuropsicolédgico del deterioro cognitivo
leve y la enfermedad de Alzheimer todavia es una aproximacion muy novedosa. Hasta
la fecha, existen uUnicamente varios estudios publicados en este sentido. A
continuacion se presentan sus aspectos mas relevantes y se comparan con este
trabajo. Los dos primeros estan centrados en este tema, mientras que en el resto se
plantean otros objetivos aunque incluyen como variables de estudio medidas
cognitivas.

El primero de ellos, es el realizado por French et al. (1997). El objetivo era
semejante al planteado en este estudio, evaluar la capacidad de las RNA para
diferenciar perfiles cognitivos en sujetos controles y con enfermedad de Alzheimer.
Para ello, incluyeron test de memoria de trabajo, lenguaje, atencion, memoria

episddica, habilidades visuoespaciales y motoras. Los resultados obtenidos muestran
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una mejor clasificacion por parte de las RNA (91.1%) respecto al andlisis discriminante
lineal (71.9%). Si comparamos estos resultados con los alcanzados en este estudio,
se aprecia una mejor clasificaciéon controles versus enfermos de Alzheimer. Por otro
lado, estos autores no aportan datos de las variables mas sensibles e importantes
dentro del modelo de red neuronal.

Mas recientemente, Parsons et al. (2004) han publicado un estudio que
compara la aplicacion de RNA con modelos de regresion, utilizando como variables de
entrada medidas cognitivas. La bateria neuropsicoldgica fue la siguiente: parte A del
TMT, los cubos (WAIS-R), recuerdo diferido del California Verbal Learning Test,
subtest de reproduccion visual del WSM-R vy el test de Orientacién de Lineas. Como
resultado principal se muestra superioridad de las RNA del 18% en la prediccién frente
al modelo de regresion. La principal diferencia con este estudio radica en la muestra
utilizada, ya que Parsons y colaboradores incluyen unicamente sujetos controles.

Por otro lado, Tandon et al. (2006) realizan una interesante aportacién al
estudio longitudinal de la enfermedad de Alzheimer. En su investigacion, la muestra
estaba compuesta por un total de 704 sujetos en distintos estadios de la escala de
demencia CDR. Aunque como test cognitivos unicamente incorporan el MMSE vy los
resultados cognitivos en la entrevista estructurada del CDR.

La aplicacion de RNA para estudiar las diferencias de género en las
manifestaciones clinicas de la enfermedad de Alzheimer ha sido desarrollada por
Grossi et al. (2005). Entre las multiples variables que estudian, se encuentran medidas
cognitivas.

Por ultimo, merece una mencién el trabajo de Buscema et al. (2004). El cual
estudia la habilidad de distintos modelos de RNA en la prediccién del numero de

lesiones neuropatolégicas de la EA basado en medidas funcionales y cognitivas.

Por consiguiente, este estudio es el primer intento de aplicacion de RNA al
diagnéstico neuropsicoldgico, que incluye una unica bateria integrada como la version
abreviada del Test Barcelona ademas de la edad y la escolaridad. Asimismo, no existe
ningun antecedente de la incorporacién de los tres grupos diagndsticos aqui
presentados, el envejecimiento normal, el deterioro cognitivo leve y la enfermedad de

Alzheimer.
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5.4.2. Redes neuronales artificiales: ventajas, limitaciones vy

consideraciones

Las propias caracteristicas que presentan las redes neuronales artificiales
hacen que esta aproximacion sea atractiva y eficaz en muchas areas de trabajo, entre
ellas, la exploracion neuropsicoldgica.

La primera de ellas y la mas relevante para este estudio, es que son sistemas
no lineales. En este sentido, la enfermedad de Alzheimer es un buen modelo para
explorar la utilidad de las redes neuronales artificiales, porque es lentamente
progresiva y sigue un curso no lineal (Doody et al., 2001; Tandon et al., 2006).
Igualmente el envejecimiento, tal y como se comentd con anterioridad, tiene un curso
curvilineo (Embretson y Reise, 2000; Mungas y Reed, 2000).

Ademas de esta no linealidad, las RNA son sistemas distribuidos en paralelo,
flexibles y tolerantes a fallos (Basheer y Hajmeer, 2000; Lisboa y Taktak, 2006).
También pueden trabajar con datos imprecisos, ya que tienen capacidad para
“aprender” y generalizar. Por otro lado, al ser sistemas adaptables permiten resolver
problemas complejos mediante la combinacién de multiples factores o variables
simultaneamente (Di Luca, 2005). Asimismo, han mostrado su superioridad cuando se
las compara con otras técnicas estadisticas (Buscema et al., 2004; Di Luca et al., 2005;
French et al., 1997; Grossi et al., 2007; Leighty et al., 2008; Page et al., 1996).

Por ultimo, no parten de asunciones de distribucién como la de normalidad
(Sargent, 2001). Si se tiene en cuenta que se ha trabajado con puntuaciones brutas
del TB-A con distribucién asimétrica en algunas variables, esta caracteristica supone
una ventaja a la hora de interpretar los resultados obtenidos.

Sin embargo, al igual que todos los modelos, las RNA presentan limitaciones.
La principal es su consideracion de “cajas negras” (Montafio y Palmer, 2003; Sargent,
2001; Trujillano et al., 2004). Para intentar resolverla se han desarrollado técnicas que
intentan estudiar las interacciones entre las variables, como el analisis de sensibilidad
numeérica. En el programa Sensitivity Neural Networks 1.0 desarrollado por Montano y

Palmer (2003) se implementa este tipo de analisis.

En cuanto a la aplicacion de los resultados de esta tesis, es de especial
importancia tener en cuenta que los modelos de redes neuronales utilizados no
facilitan un diagnéstico. Es decir, se conoce el diagndstico previamente. Este hecho es

coherente ya que se aplico el paradigma de aprendizaje supervisado, por consiguiente,
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la red “aprende” patrones de entrada y salida, por ejemplo, valores bajos en fluencia
semantica los asocia con el diagnéstico de enfermedad de Alzheimer.

Por tanto, en este sentido las RNA deben ser consideradas como herramienta
de clasificacion de patrones y prediccion de funciones (Palmer et al., 2001), que
pueden ayudar a la toma de decisiones clinicas, pero no son técnicas diagndsticas. En
esta linea, son numerosos estudios los que evidencian esta utilidad, es decir, como
soporte en la toma de decisiones clinicas en el ambito de la salud. Se recomienda la

revision de Lisboa (2002) para obtener mas informacion al respecto.

Analisis comparativo de las tres

aﬁroximaciones

Dentro de las teorias psicométricas, la Teoria Clasica de los Test y la Teoria
de Respuesta a los Items son dos aproximaciones de uso comun. Si bien, la vertiente
clasica gana adeptos es por ser mas conocida y sencilla en su manejo. Mientras que
la TRI requiere conocimientos matematicos complejos y tamafios muestrales mayores
(Asun y Zuhiga, 2008; Hontangas et al., 1998).

En este estudio se ha trabajado con las dos aproximaciones, la TCT y la TRI.
De hecho, diversos autores (Butt, 2008; Iraurgi et al., 2008) postulan que es la
combinacion de ambas, la opcidon que aporta mas informacion sobre las propiedades
psicométricas de los test o escalas.

La Teoria Clasica de los Test ha sido la mas conveniente a la hora de aportar
los nuevos datos normativos. Se opté por esta teoria para seguir la linea de las
anteriores versiones del Test Barcelona, aunque utilizando una metodologia distinta
como la técnica de solapamiento de intervalos, transformacion a puntuaciones
escalares, y ajustes por edad y escolaridad. En este sentido, la TCT utiliza una
metodologia mas facil de manejar en el ambito clinico.

En el estudio de la influencia de las variables sociodemograficas, el hecho de
presentar coeficientes de correlacion y determinacion, ayuda a los clinicos a ver de

forma clara, en qué subtest del TB-A influyen mas la edad y la escolaridad.
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Por otro lado, la Teoria de Respuesta a los items aporta una valiosa
informacion a la hora de analizar las propiedades psicométricas de cualquier test o
escala. En este caso, estudia el nivel de rasgo latente en cada funcién cognitiva
evaluada en el Test Barcelona abreviado por grupos diagndsticos.

Igualmente, la TRI permite evaluar el nivel de dificultad y discriminacién de
cada subtest, partiendo la base de la invarianza tanto de la medida como del grupo
normativo. Este tipo de informacion unicamente se consigue desde esta perspectiva,
ya que desde la TCT las propiedades psicométricas dependen del grupo normativo.

La aproximacion de las redes neuronales artificiales aporta informacién sobre
cuales son las variables mas relevantes y sensibles dentro de cada modelo de red.
Igualmente, permite la clasificacién de patrones en situaciones mas complejas que los
métodos estadisticos.

Una de las semejanzas entre la TRI y las redes neuronales artificiales es que
parten de modelos no lineales. Esta caracteristica es relevante, tal y como se ha
comentado previamente, en el estudio de entidades como la enfermedad de Alzheimer
o el envejecimiento, ya que no siguen un curso lineal.

Asimismo, en el estudio del deterioro cognitivo leve las tres aproximaciones
han aportado informacion semejante. La TCT senala que es la memoria la funcion
cognitiva alterada en estos pacientes. La TRI evidencia que los items mas dificiles
para estos pacientes son los de memoria. Por ultimo, en la aproximacion de las RNA
son las variables de memoria las que presentan mayor importancia y sensibilidad en el

modelo de red neuronal.

Aﬂortaciones x limitaciones del estudio

Las principales aportaciones son las siguientes:

En la presente tesis se ha desarrollado una nueva normalizacion del Test
Barcelona abreviado mediante datos multicéntricos espanoles. Asimismo se ha creado
un perfil Unico con puntuaciones escalares ajustadas por edad y escolaridad. Dicho

perfil es semejante al de pruebas ampliamente utilizadas como la Escala de
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Inteligencia Wechsler para Adultos (WAIS) y la Escala de Memoria Wechsler (WMS),

aunque en éstos no se ajusta por escolaridad.

Ademas, se presenta el perfil cognitivo del deterioro cognitivo leve y de la

enfermedad de Alzheimer a partir de una amplia muestra.

Por otra parte, se estudian las propiedades psicométricas del Test Barcelona
abreviado desde una aproximacién mas sofisticada, como es la Teoria de Respuesta
a los items. Esta teoria aporta una valiosa informacién sobre las propiedades

psicométricas, hasta el momento no estudiadas, del TB-A.

Por ultimo, se realiza una interesante contribucion en el contexto de las redes
neuronales artificiales. La aplicacién de este modelo aun novedoso en neuropsicologia
ha permitido comprobar su utilidad en este tipo de tareas, ademas de contribuir al

estudio del Test Barcelona.

A continuacion se sefalan las limitaciones:

Una de las limitaciones de este trabajo es el amplio nimero de tablas de datos
normativos para la transformaciéon de puntuaciones. Aunque este aspecto es inherente
a la metodologia utilizada y a las caracteristicas del Test Barcelona abreviado. Por un
lado, el TB-A esta compuesto por 55 subtest. Por el otro, si se quiere aportar datos
normativos segun rangos de edad reducidos y ademas ajustar por escolaridad es
obvio obtener gran numero de tablas. Para solucionar este problema, y hacer mas agil
el proceso de transformacién de puntuaciones, se esta desarrollando una aplicacion
web donde se introduzcan las puntuaciones brutas de un sujeto, su edad y escolaridad,

y el sistema facilite las puntuaciones escalares correspondientes.

Otra de las limitaciones esta asociada a las propias caracteristicas del
Proyecto Neuronorma.es. En el reclutamiento de la muestra, el punto de corte inferior
de edad se fij6 en 50 afos. Por tanto, para edades inferiores no se aportan datos

normativos del Test Barcelona abreviado.
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Por ultimo, para poder aplicar la Teoria de Respuesta a los items se debe partir
del cumplimiento de uno de sus supuestos basicos, la unidimensionalidad. Con el
propdsito de cumplir este supuesto se crearon las subescalas. Este hecho hizo que en
determinadas funciones cognitivas relevantes en el patrén cognitivo del deterioro
cognitivo y la demencia, como la gnosis visual o praxis constructiva, no fuera posible
su estudio desde la TRI. Asimismo, al no disponer de puntuaciones globales para

cada subescala no se pudo estudiar las curvas caracteristicas de los test.

Futuras lineas de investigacion
|

Como futuras lineas de investigacion se plantean las siguientes:

Seria interesante realizar estudios longitudinales con la finalidad de valorar la
evolucion del deterioro (Smith e lvnik, 2003) y detectar posibles variables predictoras
de progresion a demencia. En esta linea, se podrian crear normas robustas y
compararlas con normas convencionales. Las normas robustas consisten en estudios
longitudinales de sujetos controles, donde se excluyen a los que presentan deterioro

cognitivo a lo largo del estudio (De Santi et al., 2008).

Asimismo, aportar normas diagndsticas de algunos subtest (memoria y
funciones ejecutivas) del Test Barcelona abreviado, con puntos de corte, valores de
sensibilidad y especificidad para el deterioro cognitivo leve y la enfermedad de

Alzheimer.

De igual forma, se tiene previsto evaluar la precision del Test Barcelona
abreviado en la distincion de los subtipos de deterioro cognitivo leve y la utilidad en la

deteccién de los sintomas cognitivos en poblacién mas joven (menores de 50 afios).
Por otro lado, aunque la version abreviada del Test Barcelona, si bien es un

instrumento que evallua todas las areas cognitivas en forma relativamente breve,

implica un tiempo del que, en ocasiones, en la practica clinica, por ejemplo, en las
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interconsultas hospitalarias, no se dispone. En estos casos se podria administrar una
forma alfa del Test Barcelona (TBa), es decir, un Test Barcelona “mini”.

En este sentido, una de las propiedades de la Teoria de Respuesta a los items
es que permite seleccionar los items para crear versiones reducidas de un test. Por
tanto, como futura linea de trabajo, se tiene previsto crear el TBa a partir de los
resultados obtenidos desde la aproximacion de TRI. Es decir, se incluirdn aquellos
subtest con mejores propiedades psicométricas, para el grupo de deterioro cognitivo

leve y la enfermedad de Alzheimer.

Asimismo, la Teoria de Respuesta a los items puede aplicarse en otros test
neuropsicoldgicos de uso comun o para la creacion de nuevos test. En este sentido,
se pueden “co-calibrar” test o escalas, es decir, calibrar los parametros desde la TRI
en distintos test. Esta técnica permite la comparacién entre las puntuaciones de los
distintos test. Por tanto, una linea interesante de trabajo seria co-calibrar con el Test
Barcelona algunos de los test incluidos en el Proyecto Neuronorma.es (Pena-

Casanova et al., 2009a).

En cuanto a la aproximacién de redes neuronales artificiales, seria conveniente
modificar la arquitectura de la red neuronal. Es decir, se podrian incluir mas variables
de entrada, desde cognitivas, como el resto de subtest del TB-A, funcionales
(resultados en la escala IDDD) y de neuroimagen, por ejemplo, volumetrias
hipocampicas. Por ultimo, se podria aplicar otro tipo de modelos de redes neuronales
con paradigma de aprendizaje no supervisado competitivo como los mapas

autoorganizados de Kohonen.
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De acuerdo con los objetivos planteados en esta tesis doctoral, y a partir de los

resultados obtenidos se pueden extraer las siguientes conclusiones:

= Los nuevos datos normativos aportados del Test Barcelona son adecuados y

representativos de la poblacion espafiola.

= Al tratarse de un proyecto de co-normalizacion, el Test Barcelona puede
compararse adecuadamente con los resultados en los test del Proyecto

Neuronorma.es.

= El Test Barcelona abreviado presenta una excelente consistencia interna.

= La obtencion de perfiles de rendimiento en una bateria neuropsicologica
normalizada y validada en poblacion espafiola como es el Test Barcelona, es
de gran utilidad para distinguir entre deterioro cognitivo leve y enfermedad de
Alzheimer, debido a que proporciona informacién acerca de las areas
cognitivas afectadas y preservadas.

= Los sujetos con deterioro cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer presentan
distintos perfiles neuropsicolégicos en la mayoria de las funciones cognitivas
exploradas, excepto en memoria, donde el grupo de deterioro cognitivo leve
manifiesta alteracion de menor magnitud que el grupo de enfermedad de

Alzheimer.

= Desde la Teoria de Respuesta a los items, el Test Barcelona abreviado ha
mostrado una buena sensibilidad clinica en diferentes grupos de sujetos:

envejecimiento normal, deterioro cognitivo leve y enfermedad de Alzheimer.
= EI Test Barcelona abreviado presenta una excelente validez discriminante

entre los tres grupos estudiados. En este sentido, permite separar entre

diferentes niveles de habilidad o rasgo latente.
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= El uso de redes neuronales artificiales aplicado al diagnéstico neuropsicologico

aporta unos excelentes resultados a la hora clasificar funciones o patrones.

= La aproximacioén del Test Barcelona desde las redes neuronales artificiales ha
mostrado ser una potente herramienta de soporte a la hora de clasificar sujetos
de tres categorias diagnosticas (envejecimiento normal, deterioro cognitivo

leve y enfermedad de Alzheimer).

= Los subtest del TB-A incluidos en la red neuronal, permiten clasificar de

manera optima a estos tres grupos.

= El empleo de redes neuronales artificiales en el Test Barcelona abreviado, ha
mostrado una exactitud clasificatoria de 66.67% en el caso mas complejo (tres
grupos diagndsticos), 98.33% (controles vs. deterioro cognitivo leve) y 100%
(controles vs. enfermedad de Alzheimer). Asimismo, esta aproximacion aporta
cudles son las medidas del Test Barcelona abreviado mas importantes y

sensibles en cada situacion.

= Las variables que han mostrado mayor importancia dentro de los modelos de

red neuronal corresponden a las medidas de memoria y evocacion categorial.

= Las variables mas sensibles dentro de red neuronal corresponden a los subtest

de memoria.

= Debido a los buenos resultados ofrecidos desde las redes neuronales

artificiales, se promueve su uso dentro del ambito de la neuropsicologia.

CONCLUSION FINAL

Como conclusion final, en la presente tesis se ha desarrollado una nueva
normalizacién del Test Barcelona mediante datos multicéntricos espafioles. Por otra
parte, se realiza una interesante aportacion al estudio de esta prueba desde dos
aproximaciones distintas y todavia novedosas en la exploracion neuropsicologica, la

Teoria de Respuesta a los items y las redes neuronales artificiales.
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Apéndice A. Criterios diagnésticos de demencia tipo Alzheimer DSM-IV
(American Psychiatric Association, 1994)

Desarrollo de mdltiples déficit cognoscitivos que se manifiestan por ambos:

1. Deterioro de la memoria (deterioro de la capacidad para aprender nueva informacién o
recordar informacién aprendida previamente)

1. Una (o més) de las siguientes alteraciones cognoscitivas:

a. Afasia (alteracion del lenguaje)

b. Apraxia (deterioro de la capacidad para realizar actividades motoras, estando
intacta la funcién motora)

c. Agnosia (fallo en el reconocimiento o identificacion de objetos, estando intacta
la funcion sensorial)

d. Alteracion de la ejecucion (p. ej., planificacion, organizacion, secuenciacion y
abstraccion)

Los déficit cognoscitivos en cado uno de los criterios A1y A2 provocan
1. un deterioro significativo de la actividad laboral o social y
2. representan una merma importante del nivel previo de actividad
El curso se caracteriza por un inicio gradual y un deterioro cognoscitivo continuo
Los déficit cognoscitivos de los criterios A1y A2 no se deben a ninguno de los siguientes
factores:

1. otras enfermedades del sistema nervioso central que provocan déficit de
memoria cognoscitivos (p. €j., enfermedad cerebrovascular, enfermedad de
Parkinson, corea de Huntington, hematoma subdural, hidrocefalia
normotensiva, tumor cerebral)

2. enfermedades sistémicas que pueden provocar demencia (p. €j.,
hipotiroidismo, deficiencia de acido félico, vitamina B12 y niacina,
hipercalcemia, neurosifilis, infeccién por VIH)

3. enfermedades inducidas por sustancia

E. Los déficit no aparecen exclusivamente en el transcurso de un delirium
F. La alteracion no se explica por la presencia de otro trastorno del Eje | del DSM-IV (p. €j.

trastorno depresivo mayor, esquizofrenia...)
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Apéndice B. Criterios diagnoésticos de enfermedad de Alzheimer NINCDS-ADRDA

(McKhann et al., 1984)

I. Criterios para el diagnéstico de enfermedad de Alzheimer probable

1.

ocogrwN

Demencia establecida por examen clinico y documentada por el MMSE, la escala de
Blessed o alguna prueba similar y confirmada por tests neuropsicoldgicos

Déficit en dos 0 mas areas de la cognicion

Empeoramiento progresivo de la memoria o de otras funciones cognitivas

Ausencia de alteraciones de la conciencia

Inicio entre los 40 y 90 afios, mas frecuentemente después de los 65 afios de edad
Ausencia de alteraciones sistémicas u otras enfermedades cerebrales que por ellas
mismas pudieran dar cuenta de los trastornos progresivos en la memoria y la
cognicién

Il. El diagnéstico de enfermedad de Alzheimer probable esta apoyado por:

1.

2.
3.

4.

Deterioro progresivo de funciones cognitivas especificas como el lenguaje (afasia), las
habilidades motoras (apraxia) y la percepcion (agnosia)

Alteracion de las actividades de la vida diaria y patrones de conducta alterados
Historia familiar de trastornos similares, particularmente si estan confirmados
neuropatolégicamente

Exploraciones de laboratorio que muestran: puncién lumbar evaluada mediante
técnicas estandar normal, patrén normal o incremento de actividad lenta en el ECG,
evidencia de atrofia cerebral en la TAC o la RM y progresién documentada mediante
observaciones seriadas

lll. Otros rasgos clinicos consistentes con el diagndstico de enfermedad Alzheimer probable,
tras la exclusion de otras causas de demencia distintas de al enfermedad de Alzheimer:

1.
2.

Mesetas en el curso de progresion de la enfermedad

Sintomas asociados de depresién, insomnio, incontinencia, delirios, alucinaciones,
reacciones catastréficas verbales, emocionales o fisicas, alteraciones sexuales y
pérdida de peso

Otras alteraciones neurolégicas en ciertos pacientes, especialmente en las fases mas
avanzadas de la enfermedad, incluyendo signos motores (incremento del tono
muscular, mioclonias o trastornos de la marcha)

IV. Rasgos que hacen incierto el diagnostico de enfermedad de Alzheimer probable

1.
2.

3.

Inicio brusco, apopléctico

Hallazgos neuroldgicos focales como hemiparesia, trastornos sensoriales, defectos de
campos visuales e incoordinacion en fases tempranas del curso de la enfermedad
Crisis o trastornos de la marcha en el inicio 0 muy al principio del curso de la
enfermedad

V. Diagnéstico de enfermedad de Alzheimer posible

1. Se puede realizar en base del sindrome demencia, en ausencia de otras alteraciones
neurolégicas, psiquiatricas o sistémicas suficientes para causar demencia, y en presencia de
variaciones en el inicio, la presentacion y el curso clinico

2. Se puede realizar en presencia de una segunda enfermedad sistémica o enfermedad
cerebral suficiente para producir demencia, que no se considera ser la causa de la demencia
3. Deberia usarse en estudios de investigacion cuando se identifica un Unico trastorno
cognitivo grave en ausencia de otra causa identificable
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Apéndice C. Criterios diagnosticos de Episodio Depresivo Mayor y Trastorno Distimico DSM-IV
(American Psychiatric Association, 1994)

Episodio depresivo mayor: simplificacién del DSM-IV

A. Presencia de cinco (0 mas) de los siguientes sintomas durante un periodo de 2 semanas,
gue representan un cambio respecto a la actividad previa: uno de los sintomas debe
ser (1) estado de animo deprimido o (2) pérdida de interés o de la capacidad para el
placer

1. Estado de animo deprimido la mayor parte del dia, casi cada dia segun lo indica el
propio sujeto (p. €j., se siente triste o vacio) o la observacion realizada.

2. Disminucién acusada del interés o de la capacidad para el placer en todas las
actividades, la mayor parte del dia, casi cada dia (segun refiere el propio sujeto u
observan los demas)

3. Pérdida importante de peso sin hacer régimen o aumento de peso (p. €j., un cambio
de mas de 5% del peso corporal en 1 mes) o pérdida o aumento del apetito casi cada
dia

4. Insomnio o hipersomnia casi cada dia

5. Agitacidn o enlentecimiento psicomotores casi cada dia (observables por los demas,
no meras sensaciones de inquietud o de estar enlentecido)

6. Fatiga o pérdida de energia casi cada dia

7. Sentimientos de inutilidad o de culpa excesivos o inapropiados (que pueden ser
delirantes) casi cada dia (no los simples autorreproches o culpabilidad por el hecho
de estar enfermo)

8. Disminucion de la capacidad para pensar o concentrarse, o indecision, casi cada dia
(ya sea una atribucion subjetiva o una observacion ajena)

9. Pensamientos recurrentes de muerte (no sélo temor a la muerte), ideacién suicida

recurrente sin un plan especifico para suicidarse

Los sintomas no cumplen los criterios para un episodio mixto

Los sintomas provocan malestar clinicamente significativo o deterioro social, laboral

o de otras areas importantes de la actividad del individuo

Los sintomas no son debidos a los efectos fisiol6gicos directos de una sustancia (p.

€j., una droga, un medicamento) o una enfermedad médica (p. €j. hipotiroidismo)

Los sintomas no se explican mejor por la presencia de un duelo (p. ej. después de la

pérdida de un ser querido), los sintomas persisten durante mas de 2 meses o se

caracterizan por una acusada incapacidad funcional, preocupaciones moérbidas de
inutilidad, ideacion suicida, sintomas psicéticos o enlentecimiento psicomotor

w >

o 0O

Criterios para el diagnostico de Trastorno Distimico modificado del DSM-IV

A. Estado de animo cronicamente deprimido la mayor parte del dia de la mayoria de los
dias, manifestado por el sujeto u observado por los demas, durante al menos 2 afios
B. Presencia, mientras esta deprimido, de dos (0 mas) de los siguientes sintomas:
1) pérdida o aumento de peso
2) insomnio o hipersomnia
3) falta de energia o fatiga
4) baja autoestima
5) dificultades para concentrarse o para tomar decisiones
6) sentimientos de desesperanza
C. Durante el periodo de 2 afios de la alteracién, el sujeto no ha estado sin sintomas de
los Criterios A y B durante mas de 2 meses seguidos
D. No ha habido ningun episodio depresivo mayor durante los primeros 2 afios de la
alteracion: por ejemplo, la alteracion no se explica mejor por la presencia de una
trastorno depresivo mayor crénico o un trastorno depresivo mayor, en remision
parcial
E. Nunca ha habido un episodio maniaco, un episodio mixto o un episodio hipomaniaco
y nunca se han cumplido los criterios para el trastorno ciclotimico
F. La alteracion no aparece exclusivamente en el transcurso de una trastorno psicotico
crénico, como son la esquizofrenia o el trastorno delirante
G. Los sintomas no son debidos a los efectos fisiolégicos directos de una sustancia (por
ejemplo, una droga, un medicacamento) o a enfermedad médica (por ejemplo,
hipotiroidismo)
H. Los sintomas causan un malestar clinicamente significativo o deterioro social, laboral
o de otras areas importantes de la actividad del individuo
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Apéndice D. Cuaderno de recogida de datos del Test Barcelona Abreviado

PROYECTO NEURONORMA.ES
Test Barcelona Abreviado (Pefia-Casanova et al., 1997) 19

DOMINANCIA MANUAL.: Inventario de Edinburgh (suma de los 10 items)

1. Derecha muy preferente 2. Derecha preferente 3. Mano indiferente 4. lzquierda preferente 5. lzquierda muy
preferente

1. Escribir 1 2 3 4 5 6. Tijeras 1 2 3 4 5
2. Dibujar 1 2 3 4 5 7. Cuchara 1 2 3 4 5
3. Lanzar un objeto 1 2 3 4 5 8. Escoba 1 2 3 4 5
4. Cepillarse los dientes 1 2 3 4 5 9. Encenderunacerila 1 2 3 4 5
5. Cuchillo (sin tenedor) 1 2 3 4 5 10. Abrir una caja 1 2 3 4 5

Antecedentes personales de zurderia: 0. No 1. Patolégica 2. Contrariada 9. No consta
Grabar, al inicio, el identificador del

—_— paciente y el nombre de la prueba.

o o)
f

DESCRIPCION DE LA LAMINA 1:

Mostrar al paciente la lamina: Mire esta ldmina y digame qué cosas estan representadas. ¢Qué sucede en la lamina?.
Para animar al paciente a dar respuestas elaboradas: Digame més cosas... Fijese bien en toda la lamina. Este apartado se
usa para puntuar fluencia y contenido informativo.

LENGUAJE ESPONTANEO

Conversacion y Narracion
Este apartado se emplea para puntuar Fluencia y Graméatica y Contenido Informativo. No se valora la correccion de los contenidos, que se valora en
el apartado de Orientacion.

Digame su nombre

¢Dénde vive usted?

¢Cual es su profesion?

¢Como esta formada su familia?
¢Como se encuentra Ud. ahora?
¢Ha estado antes en este centro?
Expliqueme qué le ha pasado...
¢Qué pruebas le han hecho?

© N> AW
OO O OO OCoOoOo
PR RPRRPR R R R
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PROYECTO NEURONORMA.ES
Test Barcelona Abreviado (Pefia-Casanova et al., 1997) 2/9

FLUENCIA Y GRAMATICA
Escala adaptada de Kertesz (1979)

0. No respuesta o respuesta corta. Sin informacion.

1.  Expresiones recurrentes usadas de forma significativa y con entonacion variada. (20)

2. Palabras aisladas. Casi siempre de forma inapropiada.

3. Expresiones fluentes, estereotipadas o ininteligibles. Jerga de pequefio volumen.

4.  Predominantemente palabras aisladas, frecuentemente apropiadas, con verbos y frases proposicionales ocasionales. Solamente

automatismos tipo “no sé”.

5. Lenguaje predominantemente telegrafico pero con cierta organizacién gramatical. Las parafasias pueden ser predominantes. Pocas

frases proposicionales.

6.  Oraciones proposicionales mas completas. Pueden existir patrones ritmicos normales en el interior de las frases.

7. Jerga fonémica con parecido a la lengua que esta usando, respecto a sintaxis y ritmo, con fonemas variados y neologismos.

8.  A: lenguaje fluente con circunloquios y parafasias. Marcada dificultad en encontrar palabras. Frecuentemente oraciones completas. B:

marcada anomia y jerga semantica.

9.  Casi siempre oraciones completas, duda en determinados momentos, verbos auxiliares y finales de palabras. Algunas parafasias. Cierta

dificultad en encontrar palabras.

10. Oraciones de normal longitud y complejidad, sin aparente dificultad en encontrar palabras.

CONTENIDO INFORMATIVO

Escala adaptada de Kertesz

0.  No informacion (por reduccion excesiva o por jerga).

1. Respuestas muy pobres e incompletas. Tendencia a palabras aisladas. Incapaz de narracion. (10)

2. Respuesta correcta a 2 items del apartado 1.

3. Respuesta correcta a 3 items del apartado 1.

4, Respuesta correcta a 4 items del apartado 1.

5. Respuesta correcta a 4 items del apartado 1, mas alguna informacién en la descripcion de la lamina.

6. Respuesta correcta a 5 items del apartado 1, mas alguna informacion en la descripcion de la lamina.

7. Respuesta correcta a 6 de los 8 items del apartado 1. Especial dificultad en la narracién. Alusion a elementos de la lamina.

8. Respuesta casi correcta a los 8 items del apartado 1. Se ha de intervenir repetidamente para obtener informacién minimamente
detallada. Tiende a ser parco en la narracion. Las parafasias fonémicas cuentan como correctas (se valora informacion).

9. Respuesta casi correcta en todos los items del apartado 1. No llega a dar una explicacién amplia y detallada en todos los items. Pobreza
discreta de contenidos. Informacién correcta pero incompleta. Posible anomia o circunloquio que empobrecen el contenido
informativo. Posible inclusién de elementos narrativos no pertinentes.

10. Respuesta correcta a todos los items del apartado 1. Oraciones de normal longitud y complejidad. Capaz de dar explicaciones amplias,
detalladas y coherentes de los temas. No se aparta del niicleo semantico.

SUBTEST-ITEM PUNT. OBSERVACIONES

ORIENTACION

Persona (07)

1. Nombrey apellidos 0 1

2. Edad 0 1

3. Fecha de nacimiento 0 1

4.  Lugar de nacimiento 0 1

5. Nombre de familiares cercanos 0 1

6. Direccion 0 1

7. Profesion 0 1

Lugar

1. Ciudad 0 1 (05)
2. Lugar actual (barrio o distrito) 0 1

3. Tipo de lugar (hospital...) 0 1

4. Nombre del centro (especificar) 0 1

5. Lugar en el centro (piso...) 0 1

Tiempo

1. Diadel mes 0 1 (23)
2. Mes (+/- 3 dias) 0 5

3. Afio (+/- 1 afio enero/dic. = 5) 0 5 10

4. Diade la semana 0 1

5. Hora (+/- 1 hora) 0 1

6. Parte del dia (mafi., tarde, noche) 0 5

El asterisco (*) que aparece en algunos subtests indica que se debe utilizar alguna de las hojas
del paciente incluidas en la camiseta correspondiente.
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SUBTEST-ITEM PUNT. OBSERVACIONES

DIGITOS

Sélo en caso que falle la primera serie de un par, se pasara a la segunda. Se Dir Inv

termina la pru_eba cuando falla en las dos series de un par. ) ®)

Directos Inversos

4-7-3 3 5-2 2

5-8-6 3 7-9 2

6-1-5-3 4 2-6-3 3

7-4-9-2 4 8-4-7 3

2-7-1-3-4 5 6-1-4-9 4

3-2-9-5-8 5 4-7-6-3 4

1-3-7-2-4-9 6 3-5-8-2-6 5

8-5-2-4-3-7 6 1-3-9-4-5 5

9-6-4-1-8-3-5 7 9-8-1-5-3-6 6

6-9-8-7-2-5-4 7 4-7-2-6-1-9 6

3-5-7-6-1-8-2-9 8 8-6-5-7-2-4-3 7

4-9-1-7-2-5-3-8 8 2-5-9-1-4-8-6 7

2-6-3-5-8-1-7-9-4 9 7-4-6-8-9-3-1-2 8

5-1-9-7-4-6-3-8-2 9 3-7-1-5-4-2-8-6 8

LENGUAJE AUTOMATICO - CONTROL MENTAL
Series Orden Directo

D(03) T(06)

2=0-8seq. 1=>8seq tiempo
1. Contardela?20 0 1 2
2. Dias de la semana 0 1 2
3. Meses del afio 0o 1 2
Series Orden Inverso
2=0-15seqg. 1=>155seq
1. Contarde20al 0 1 2 D(03) T(06)
2. Dias de la semana 0o 1 2
3. Meses del afio 0o 1 2
REPETICION VERBAL
Logatomos (08)
1. sinapo 0 1 5 takopidi 0 1
2. sotupo 0 1 6. amiteso 0 1
3. basomida 0 1 7. sindilato 0 1
4. adikapo 0 1 8. biboterana 01
Palabras
1. silla 0 1 6. Dbicicleta 0 1 (10)
2.  botella 0 1 7. felicidad 0 1
3. cuchara 0 1 8. remordimiento 0 1
4, elefante 0 1 9. literatura 0 1
5. serpiente 0 1 10. estupendamente 0 1
DENOMINACION VISUO-VERBAL
D(14) T(42)
3 =0-3seq. 2 = 4-10seq. 1 = 11-30seq. tiempo
1. vaca 0 1 2 3 ..
2. serpiente 0 1 2 3 .
3. barco 0 1 2 3 .
4, cuchara 0 1 2 3 .
5. bicicleta 0 1 2 3 .
6. cama 0 1 2 3 .
7. tienda de campafia 0 1 2 3 .
8. avion 0 1 2 3 e
9. botella 0 1 2 3 .,
10. televisor 0 1 2 3 .
11. payaso 0 1 2 3 .
12. caballo 0 1 2 3 .
13. camion 0 1 2 3 .
14. grla 0 1 2 3 .
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SUBTEST-ITEM PUNT. OBSERVACIONES

DENOMINACION VERBO-VERBAL

D(06) T (18)
3 =0-3seq. 2 =4-10seq. 1 = 11-30seq.

tiempo

¢ Qué objeto usamos para peinarnos?
¢ Qué objeto nos protege de la lluvia?
¢Donde se compran las medicinas?

¢ Qué se hace con un cuchillo?
¢Do6nde miramos la hora que es?
¢Qué se hace con un lapiz?

cocooooo

PR R R R

NN NN
w

D Grabar, al inicio, el identificador del
~—m— | pacientey el nombre de la prueba.

EVOCACION CATEGORIAL EN ASOCIACIONES
Nombres de Animales (1 min.)

Cuartil 1: 0-15 seg.

Cuartil 2: 16-30 seg.

Cuartil 3: 31-45 seg.

Cuartil 4: 46-60 seg.

COMPRENSION VERBAL
Comprension de érdenes

Tiempo limite por item: 30 seg. (16)

1. Cierre los ojos
2. Enséfieme el pufio
3. Sefiale al techo y luego al suelo
4. Ponga el lapiz encima de la tarjetay 0 1 2
después pongalo donde estaba antes
5. Ponga la llave al otro lado del lapizy 0 1 2 3
dele la vuelta a la tarjeta
6. Dé dos golpes a cada hombrocondos 0 1 2 3 4
dedos y manteniendo los 0jos
cerrados 01 2 3 4%5

oo
A

MATERIAL VERBAL COMPLEJO

D(09) T(27)
3=0-5seq 2=6-10seg. 1=11-30 seq.

tiempo
1. ¢{Se hunde una madera en el agua? 0123

2. ¢Sirve el martillo para cortar madera? 0 1 2 3

3. ¢Dos kilos de harinapesanmdsque 0 1 2 3
uno?

4. ¢Se pone ud. los zapatos antesquelos 0 1 2 3
calcetines?

5. ¢Es un caballo méas grande que un 0123
perro?

6. ¢Viene la primavera antes que el 0123
verano?

7. ¢Puede un buen par de botasdegoma 0 1 2 3
proteger del agua?

8. Si Pedro ha matado a Juan, ¢Pedro 0123
estd muerto?

9. El padre del hermano y el hermano 0123
del padre, ¢son la misma persona?
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SUBTEST-ITEM

PUNT.

OBSERVACIONES

LECTURA-VERBALIZACION
Logatomos

3=0-3seg. 2=4-10seq. 1=>10 seq.

D(06) T(18)

tiempo
1. lafu 0 1 2 3
2. tumo 0 1 2 3
3. tolamo 01 2 3
4. sotupi 0 1 2 3
5. sinapa 0 1 2 3
6. basomeda 0 1 2 3
Texto

Juan era un nifio a quien le gustaban mucho las manzanas,
especialmente si eran robadas.

Una oscura noche se fue a un huerto, cogi6 una cosa que tomo por una
manzana y le hincé los dientes.

Pero aquello era una pera verde, y su diente, que estaba flojo, se le

quedo clavado en el fruto verde.

(56)

COMPRENSION LECTORA
Logatomos
3=0-3seq. 2=4-10seqg. 1=11-20 seq.

tiempo
1. tumi 0 1 2 3 .
2. midu 0 1 2 3
3. togamo 01 2 3
4. sotupe 0 1 2 3
5. adicapo 0 1 2 3 .
6. basomido 0 1 2 3 ...

D(06) T(18)

FRASES Y TEXTOS (sin verbalizacion)
3=0-5seq. 2=6-10seg. 1 =11-20 seq.

1. El azucar es... (verde, salado, DULCE, agua) 0123
2. Un gato puede...(hablar,cantar, MAULLAR, perro) 01 2 3 ..
3. Una madre tiene un... (arbol, HIJO, criado, coche) 01 2 3 ...
4. EIl Sr. Grau corta el cabello y el bigote. Es un...
(afeitando, carnicero, nifio, PELUQUERO) 0123 ...
5. Muchos pajaros regresan en el verano.
Construyen... (NIDOS, canario, huevos, gato) 0123 ...
3=0-10seg. 2 = 11-20 seg. 1 = 21-30 seq.
6. Los artistas son aquellos que hacen pinturas o tiempo
estatuas. Otro tipo de artista es el... (MUSICO,
biblioteca, cuadro, soldado) 0123 ...

7. Las escuelas y las comunicaciones son muy caras.

Todos pagamos por ellas a través de... (casas,

policia, IMPUESTOS, coches) 0123 ...
8. El aluminio fue muy caro de refinar. Ahora la

electricidad ha solucionado el problemay el

aluminio esta... (muy duro, un minero, BARATO,

electronico). 0123 ...

D(08) T(24)

MECANICA DE LA ESCRITURA *

Copia frase

Valorar su escritura habitual. No puntuar 4 en personas con poca practica y
“mala letra”.

Claves resumidas

0. = No se reconoce 3. = Parcialmente ilegible
1. = Fracaso importante, capaz de 4. = Legible pero cursiva
formar alguna letra inadecuada

2. = Escritura de imprenta pero 5. = Normal
con letras mal formadas

Dcha. lzda.
(05)
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SUBTEST-ITEM

PUNT.

OBSERVACIONES

DICTADO *
Dictado de Logatomos (escritura sin verbalizacién)
3=0-3seg. 2=4-10seqg. 1=>10 seq.

D(06) T(18)

Logatomos tiempo
1. lafo 01 2 3
2. togamo 0 1 2 3
3. sinapo 0 1 2 3
4. tumi 0 1 2 3 .
5. sotupo 0 1 2 3 ..
6. basomida 0 1 2 3 ...
ESCRITURA ESPONTANEA *
Denominacion Escrita
3=0-10seg. 2=11-20 seg. 1 =>20 seg. D(06) T(18)
tiempo
1. vaca 01 2 3
2. Dbotella 0 1 2 3
3. avion 01 2 3
4. cuchara 0 1 2 3
5. lapiz 01 2 3 ..
6. Dicicleta 0 1 2 3 .
GESTO SIMBOLICO
Orden Derecha Izquierda Dcha. lzda.
(10) (10
1. Saludo militar 0 1 2 0 1 2
2.  “Loco” 0 1 2 01 2
3. Despedida 0 1 2 0 1 2
4.  Amenaza 0 1 2 0 1 2
5. Vayase 0 1 2 0 1 2
Imitacion Derecha Izquierda
Dcha. Izda.
1. Saludo militar 0 1 2 0 1 2 (10) (10)
2.  “Loco” 0 1 2 01 2
3. Despedida 0 1 2 0 1 2
4.  Amenaza 0 1 2 0 1 2
5. Vayase 0 1 2 0 1 2
IMITACION DE POSTURAS
Bilateral (08)
1. Dedos mano derecha horizontal - palma izquierda vertical 0 1 2
2. Indice - pulgar derechos contra izquierdos 01 2
3. Doble anillo entrelazado 01 2
4. “Mariposa” 01 2
SECUENCIAS DE POSTURAS (para 3y 4) *
Ensayo: medio minuto. Observacion: medio minuto (para 1y 2) Dcha. Izda.
Derecha Izquierda (08) (08)
1. Pufio-palma-lado 0 1 2 0 1 2
2. Tapping (1 fuerte,2 flojos) 0 1 2 0 1 2
3. Alternancia grafica 01 2 0 1 2
4. Bucles gréficos 01 2 0 1 2
PRAXIS CONSTRUCTIVA GRAFICA *
Copia (tiempos y bonificaciones si correccion = 2, 3) D(18) T(36)
correccion  tiempo
1. Circulo 01 2 3 ... 3=<5seg. 2=5-10seg. 1=>10s.
2. Cuadrado 0 1 2 3 ... 3=<5seg. 2=5-10seg. 1=>10s.
3. Triangulo 0 1 2 3 ... 3=<5seg. 2=5-10seg. 1=>10s.
4. Cruz 01 2 3 ... 3=<15s. 2=15-30seg. 1=>30s.
5. Cubo 01 2 3 .. 3=<20s. 2=20-40seg. 1=>40s.
6. Casita 01 2 3 ... 3=<30s. 2=30-60seg. 1=>60s.

250




PROYECTO NEURONORMA.ES
Test Barcelona Abreviado (Pefia-Casanova et al., 1997)

7/9
SUBTEST-ITEM PUNT. OBSERVACIONES
IMAGENES SUPERPUESTAS
3=0-15seg. 2 =15-30seqg. 1 =>30-60 seq. D(20) T(35)
(Bonificaciones si respuestas = 4y tiempo <45 seg.)
respuestas  tiempo bonificacion

1. abcdefgh 01234 ......... 3210
2. abcdefogh 01234 ......... 3210
3. apcgefgh 01234 ... 3210
4.§bgaefgh 01234 ......... 3210
S.QEgdgfgh 01234 ......... 3210
XD Grabar, al inicio, el identificador del
| paciente y el nombre de la prueba.

Evoc Preg

(23) (23)

MEMORIA VERBAL

TEXTOS (INMEDIATO)

Evoc = Evocacion texto A + texto B

Preg = Preguntas texto A + texto B

Puntuar igualmente la memoria diferida

Si la puntuacion resultante es X.5, se redondea por defecto.

TEXTO A: Una mujer / anciana/ tenia una gallina / que ponia huevos
de oro. / Como la mujer quiso tener pronto mucho oro / matd a la
gallina / la abri6 / para ver qué tenia dentro / y vio que era una gallina
como las demas.

Evocacion

inmediata Preguntas Respuestas
1. 005 1  ;Quépersonasaleen lahistoria? 0 05 1
2. 005 1  ;Quéedad tenia aproximadamente? 0 05 1
3. 0 05 1  ¢Quéanimalsaleen la historia? 0 05 1
4. 005 1  ;Cdmo eran los huevos que ponia? 0 05 1
5 0 05 1  ;Queriatener mucho oro la mujer? 0 05 1
6. 0 05 1  ¢Quéhizocon lagallina? 0 05 1
1. 0 05 1  ¢Quéhizo después de matarla? 0 05 1
8 005 1  ;Porquélaabrio? ;Qué queria saber? 0 05 1
9. 0 05 1  ;Comoerapor dentro la gallina? 0 05 1

TEXTO B: Juan Garcia, / de 63 afios de edad, / alcalde de Berga, /
provincia de Barcelona, / cuando planificaba su campafia electoral /
empez6 a notar dolores en la espalda. / Estuvo ingresado tres dias / en
el Hospital Clinico / para que le hicieran exploraciones médicas. / Se le
diagnostic6 una enfermedad virica inofensiva. / Luego, con su mujer, /
Carmen, / y sus dos hijos, / Antonio y Tomas, / continuaron la
campana.

Evocacion

inmediata Preguntas Respuestas
1. 0 05 1  ;Comosellamaba el personaje de la historia? 0 05 1
2.0 05 1  ;Quéedadtenia? 0 05 1
3. 0 05 1  ;Cudlerasucargo? ;Donde? 0 05 1
4 0 05 1  (Enquécomarca (provincia) vivia? 0 05 1
5. 0 05 1  ;Quéestaba haciendo o preparando? 0 05 1
6. 0 05 1  ;Seencontraba bien de salud? 0 05 1
7. 0 05 1  ¢Lollevaronal hospital? ;A cudl? 0 05 1
8. 0 05 1  Cuantosdias estuvo ingresado? 0 05 1
9. 0 05 1  ¢Parahacerle qué, le llevaron al hospital? 0 05 1
0. 0 05 1  ;Quélediagnosticaron? 0 05 1
1. 0 05 1  ;Quéotros familiares salen en la historia? 0 05 1
12 0 05 1  ;Coémo se llamaba su mujer? 0 05 1
13. 0 05 1  ;Como se llamaban sus hijos? 0 05 1
14. 0 05 1  ¢Quéhicieron después de salir del hospital? 0 05 1
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SUBTEST-ITEM PUNT. OBSERVACIONES
E Grabar, al inicio, el identificador del
f— paciente y el nombre de la prueba.

MEMORIA VERBAL E(\Z'g; (F;ge)g
TEXTOS (DIFERIDO)
TEXTO A: Una mujer / anciana/ tenia una gallina / que ponia huevos
de oro. / Como la mujer quiso tener pronto mucho oro / matd a la
gallina / la abri6 / para ver qué tenia dentro / y vio que era una gallina
como las demés.

Evocacion

inmediata Preguntas Respuestas
1. 005 1  ;Quépersonasaleen lahistoria? 0 05 1
2. 005 1  ;Quéedad tenia aproximadamente? 0 05 1
3. 0 05 1  ;Quéanimalsaleen la historia? 0 05 1
4. 0 05 1  ;Como eran los huevos que ponia? 0 05 1
5 0 05 1  ;Queriatener mucho oro la mujer? 0 05 1
6. 0 05 1  ;Quéhizocon lagallina? 0 05 1
1. 0 05 1  ;Quéhizo después de matarla? 0 05 1
8. 005 1 (Porquélaabri6? ;Qué queria saber? 0 05 1
9. 0 05 1  ;Coémo erapor dentro la gallina? 0 05 1
TEXTO B: Juan Garcia / de 63 afios de edad, / alcalde de Berga, /
provincia de Barcelona, / cuando planificaba su campafia electoral /
empez6 a notar dolores en la espalda. / Estuvo ingresado tres dias / en
el Hospital Clinico / para que le hicieran exploraciones médicas. / Se le
diagnostico una enfermedad virica inofensiva. / Luego, con su mujer, /
Carmen, / y sus dos hijos, / Antonio y Tomas, / continuaron la
campafa.

Evocacion

inmediata Preguntas Respuestas
1. 005 1 ;Cémose llamabael personaje de lahistoria? 0 05 1
2005 1 ;Quéedad tenia? 0 05 1
3. 0 05 1  ¢Cudlerasucargo? ;Donde? 0 05 1
4. 0 05 1  ¢Enquécomarca (provincia) vivia? 0 05 1
5 0 05 1  ;Quéestaba haciendo o preparando? 0 05 1
6. 0 05 1  ;Seencontraba bien de salud? 0 05 1
7. 0 05 1  ;Lollevaronal hospital? ;A cual? 0 05 1
8 005 1 ;Cudntosdias estuvo ingresado? 0 05 1
9. 0 05 1  ;Parahacerle qué, le llevaron al hospital? 0 05 1
0. 0 05 1  (Quélediagnosticaron? 0 05 1
1. 0 05 1  ;Quéotros familiares salen en la historia? 0 05 1
120 05 1  ;Como se llamaba su mujer? 0 05 1
3. 0 05 1  ;Como sellamaban sus hijos? 0 05 1
14. 0 05 1  ;Quéhicieron después de salir del hospital? 0 05 1
MEMORIA VISUAL *

(16)

Reproduccion diferida

Tiempo de presentacion = 10 seg.
Tiempo de latencia para la respuesta = 10 seg.
(El paciente ha de contar nimeros durante estos 10 seg.)

TN
coocoo
e
SRR N N Y
W W www
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SUBTEST-ITEM

PUNT.

OBSERVACIONES

PROBLEMAS ARITMETICOS
2=1-10seq. 1=11-20seq.

tiempo
1. Juan tiene 5 naranjas y Antonio 6. ;Cuantas tienen 012 ...
entre los dos? (11)
2. Maria tiene 9 peras y da 3. ;Cuéntas le quedan? (6)
3. ¢Cuantos huevos son dos docenas y media? (30)

o
[uny
N

o
=
N

2=1-20seg. 1=21-40 seq.
4. Maria tiene 4 manzanas y Carmen 2 mas que Maria.
¢Cuantas tienen entre las dos? 012 ...
5. Si un vendedor de libros gana 25 pesetas en cada uno
de los 6 libros que ha vendido, ¢cuanto ha ganado en
total? (150) 012 ...
6. Si ha gastado 480 pesetas en adquirir 20 metros de
tela. ¢ Cuanto vale un metro de tela? (24)
7. Un hombre va caminando a la estacion en 20
minutos. Un ciclista va cinco veces méas deprisa.
¢ Cuénto tardard el ciclista? (4) 012 ...

o
=
N

2=1-40seq. 1 =41-60 seq.
8. Un campesino tiene 10 H. de tierra. De cada H. saca

6 toneladas de grano. Si entrega la tercera parte al

gobierno, ;cuanto le queda? (40) 012....
9. Tenemos 18 libros en dos estanterias. En una de ellas

hay el doble que en la otra. ;Cuantos hay en cada

una? (6-12) 012 ...
10. 25 obreros han empleado 10 dias en hacer una obra.

¢Cuéntos dias emplearan 10 obreros en hacer la

misma obra? (25) 012 ...

D(10) T(20)

ABSTRACCION VERBAL
Semejanzas-Abstraccion
Anotar detalladamente para valoracion cualitativa.

Hacha - Sierra
Naranja - Platano
Perro - Le6n
Poema - Estatua
Ojo - Oido
Caballo - Manzana

S~ wWNE
coocooooo
PR R PR e
NDRNNRNN

(12)

CLAVE DE NUMEROS *

1 punto por cada elemento correcto. La parte de ejemplo no se puntua.
Tiempo limite: 60 seg.

(60)

CUBOS

Los dos primeros se presentan construyéndolos ante el paciente.
Abandonar la prueba tras 3 fracasos consecutivos.

Tiempo limite: 90 seq.

tiempo
1 0 1 ... 3=<30s 2=30-60s. 1=>60s.
2 0 1 . 3=<30s 2=30-60s. 1=>60s.
3 0 1 . 3=<30s 2=30-60s. 1=>60s.
4 0 1 ... 3=<30s 2=30-60s. 1=>60s.

Tiempo limite: 180 seq.

tiempo
1 0 1 ... 3=<60s 2=60-120s 1=>120s.
2 0 1 ... 3=<60s 2=60-120s 1=>120s.

D(06) T(18)
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Hojas del paciente 177

COPIA FRASE

EL PADRE DIJO QUE SI HICIERA UN POCO DE VIENTO LA NIEBLA SE
PODRIA LEVANTAR
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Hojas del paciente

217

DICTADO DE LOGATOMOS

DENOMINACION ESCRITA
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Hojas del paciente 317

ALTERNANCIA GRAFICA Y BUCLES GRAFICOS

NWWWW\
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Hojas del paciente Al

PRAXIS CONSTRUCTIVA A LA COPIA (1)
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Hojas del paciente
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PRAXIS CONSTRUCTIVA A LA COPIA (2)
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Hojas del paciente

6/7

MEMORIA VISUAL
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Hojas del paciente

717

CLAVE DE NUMEROS

6
=

o
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Apéndice F. Informacioén para el participante en el estudio

PROYECTO NEURONORMA.ES

Informacion para el participante en el estudio 1o

Titulo del estudio: Estudio Multicéntrico de Normalizacion, Validacién de Instrumentos
Neurocognitivos y Funcionales, Correlacion Genética y utilizacion de Técnicas de Neuroimagen para
la Deteccion, Prondstico y Seguimiento Evolutivo del Deterioro Cognitivo y su Relacion con la
Calidad de Vida en el Envejecimiento y la Demencia (NEURONORMA.ES).

Explicacion general del estudio: El servicio de Neurologia de este Hospital est4 Ilevando a cabo un
estudio de investigacion clinica para la normalizacion y validacion de tests y escalas neuropsicoldgicas
que se vienen utilizando en nuestro pais y en otros paises desde hace tiempo y de las que no se
disponen datos sistematicos en nuestro medio. Estos tests y escalas seran utilizadas para el diagndstico
de enfermedades que afectan a la memoria y al conjunto de capacidades mentales. Sin estos tests no es
posible realizar diagnosticos adecuados ni evaluar la evolucion de estas enfermedades, e incluso el
efecto de los tratamientos. Por todos estos hechos se solicita la colaboracion de voluntarios sanos y de
pacientes con trastornos de memoria y con enfermedad de Alzheimer.

- Ademas, para disponer de datos sobre la estabilidad y/o evolucion de los rendimientos de las
personas estudiadas, se ha planeado repetir las pruebas un afio mas tarde. Este aspecto es muy
importante, ya que disponer de datos al cabo de un afio es fundamental para poder reconocer los
sintomas precoces del envejecimiento y de las enfermedades cerebrales.

- Por ultimo, es también importante conocer las caracteristicas de las personas estudiadas en relacién
con ciertos factores genéticos de riesgo de padecer enfermedades que provocan un deterioro
progresivo de la memoria y del conjunto de las capacidades mentales. Por este motivo se le solicita
la donacion de unas muestras de sangre para realizar estos estudios.

- Los estudios genéticos concretos a realizar son los siguientes: Genotipo Apo-E, genotipo GG del
gen de la Cistatina, polimorfismos I/D e lle1000Val del gen de la A2M. Todos estos factores
genéticos pueden indicar riesgos de sufrir problemas de memoria.

- En algunos casos se desea, también, realizar un estudio de zonas concretas del cerebro relacionadas
con la memoria. Para este objetivo se le solicitara la realizacion de una Resonancia Magnética
cerebral.

El estudio ha sido aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica de este Hospital
Si desea participar en este estudio debe comunicarseloal Dr. ..........c.oooiiiiiiiiiii e

Procedimientos: Se estudiara un total de 780 personas (voluntarios sanos, personas con leves
pérdidas de memoria y pacientes afectos de enfermedad de Alzheimer).

El proyecto se divide en dos fases:

B Una primera fase en la que se le realizara una entrevista y preguntas sobre su historial personal
(edad, profesion, etc.) y médico. A continuacion se le pasaran una serie de tests neuropsicolégicos
(lenguaje, memoria, atencion, concentracion, etc.) y escalas para estudio de sus estado de salud. Si
usted lo acepta se tomarian muestras de sangre y, si es el caso y usted lo acepta, se le practicaria una
Resonancia Magnética Cerebral.

B Una segunda evaluacion al afio en la que se la preguntara sobre posibles enfermedades acontecidas
durante este tiempo. También se la pasaran de nuevo los tests y escalas. Esta valoracion se realizara
en todos los pacientes y solamente en 180 personas del grupo de “voluntarios sanos”.

B En el caso de precisar cualquier tratamiento, se seguird la practica habitual del centro.
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PROYECTO NEURONORMA.ES

Informacion para el participante en el estudio -

Molestias: La evaluacion con tests no supone ninguna molestia ni ningun riesgo potencial. La donacién
de sangre implica Unicamente las molestias propias de la puncion. La realizacion de una Resonancia
Magnética Cerebral no comporta ninguna molestia, aunque algunas personas muy sensibles no se
sienten cdmodas si han de estar en una camilla en un aparato.

Beneficios: Los beneficios que le brinda la participacion en este proyecto incluyen el conocer mejor su
forma de pensar, su capacidad verbal, memoria, atencion, concentracion, razonamiento y rapidez
mental. Su contribucién ayudara a que estos tests se puedan aplicar con criterios claros y sin
ambigliedades a pacientes. También ayudara a que estos datos puedan ser aplicados en estudios con
nuevos medicamentos para los problemas de memoria, conducta, ansiedad, depresion, etc. Por Gltimo, el
disponer en nuestro hospital de datos sobre sus capacidades mentales actuales, tiene un interés especial
para usted ya que sirve como una “fotografia” de su estado actual que se podria comparar con tests que
se le puedan realizar dentro de varios afos si su estado de salud lo requiriera.

Confidencialidad: Todos los registros se mantendran de forma que su participacion en este proyecto
sea confidencial, de tal manera que si los resultados del estudio se hacen publicos, su hombre o datos
confidenciales no apareceran en ningin momento. Los datos obtenidos en este estudio podran ser
revisados por un monitor designado por el equipo de investigadores y seran usados exclusivamente para
extraer conclusiones cientificas. Su identidad sélo sera conocida por el responsable del proyecto en el
centro y sus colaboradores. Los datos sobre el analisis genético se mantendran mediante un cddigo y
ademas, las muestras de sangre Unicamente se usaran para el estudio de aspectos relacionados con las
capacidades mentales y sus factores de riesgo. Si usted lo desea la sangre sobrante sera destruida.

Discontinuacion del estudio: Su participacién en este proyecto es totalmente voluntaria y usted puede
abandonar el mismo en el momento que lo desee y sin que ello repercuta en su asistencia sanitaria
futura.

En caso de tener alguna pregunta, por favor dirijase al responsable del estudio en el centro o a sus
colaboradores. Se le entregara una copia de este documento.
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Apéndice G. Consentimiento informado: voluntario

PROYECTO NEURONORMA.ES

Consentimiento informado: Voluntario

1/1

Titulo del proyecto: Estudio Multicéntrico de Normalizacion, Validacion de Instrumentos Neurocognitivos y Funcionales,
Correlacién Genética y utilizacion de Técnicas de Neuroimagen para la Deteccion, Prondstico y Seguimiento Evolutivo del
Deterioro Cognitivo y su Relacion con la Calidad de Vida en el Envejecimiento y la Demencia (NEURONORMA.ES)

oI alel gl o] oo (] Y o] (101 v= 1 [0 ) RSP

He leido la hoja de informacidn que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio
He recibido suficiente informacion sobre el estudio
He recibido respuesta satisfactoria a mis preguntas
He hablado con (nombre del INVESTIGAAOT) .........oiiiiiiccce et e e s et e sasaea e neeasnenneeaanas
Comprendo que mi participacion es voluntaria
Comprendo que puedo retirarme del estudio:
1. Cuando quiera
2. Sin tener que dar explicaciones
3. Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio
Firma:

[IT0] a1 o1 =N (=1 IRYZ0] 11T g1 7= 4 [0 1S
LUGar: oo

Fecha: ..., INVESTIQATOL ...t

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio, aceptando la donacién de muestras de sangre para el
estudio genético especificado en la hoja de informacion
Firma:

Lo a1 o (=N (=1 INYZ0] 11 g1 7= 4 Lo 1S

Fecha: ..o, INVESEIGAAON ...ivitiiic e

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio, aceptando la realizacién de una Resonancia
Magnética Cerebral
Firma:

Lo a1 o1l (=1 IRYZ0] 11T g1 7= o [0 1S

Fecha: ..., INVESEIGAAON .....eieeieieee e
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Apéndice H. Consentimiento informado: representante

PROYECTO NEURONORMA.ES

Consentimiento informado: Representante

11

Titulo del proyecto: Estudio Multicéntrico de Normalizacion, Validacion de Instrumentos Neurocognitivos y Funcionales,
Correlacién Genética y utilizacion de Técnicas de Neuroimagen para la Deteccion, Prondstico y Seguimiento Evolutivo del
Deterioro Cognitivo y su Relacion con la Calidad de Vida en el Envejecimiento y la Demencia (NEURONORMA.ES)
YO, (NOMDIe del rePreSENTANTE) ... ..o ettt e et e e e e e e e et et e e e e et et ee e e e e e
En calidad de (relacion Con €l PaCiBNtE) ... ... eiueiriie e et e e e e et e e e
de (NOMDE el PACIENTE) ... ... et ettt et et e e et e et et et et et e e e e et et e e ettt e e e ren e e
He leido la hoja de informacidn que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio
He recibido suficiente informacion sobre el estudio
He recibido respuesta satisfactoria a mis preguntas
He hablado con (nombre del INVESTIGAOOr) . ... ie et s e e e e v e e e e e e e e e ee e e e e e e e eanaes
Comprendo que la participacion es voluntaria
Comprendo que se puede retirar del estudio:

1. Cuando quiera

2. Sin tener que dar explicaciones

3. Sin que esto repercuta en los cuidados médicos
En mi presencia se ha dado a (nombre del voluntario - paciente) ...
toda la informacion pertinente adaptada a su capacidad de entendlmlento y esta de acuerdo en parﬂcnpar

Presto libremente mi conformidad Para QUE ..........coccoviiiiiiiiiciiec e (nombre del paciente)
participe en el estudio

Firma:

NOMDIe del FEPrESENTANTE: ... .. ittt e e e e et et e e e et e e

LUQAr: oo

Fecha: ..., INVESEIGAAON ...t e
Presto libremente mi conformidad Para QUE .........cccoceieiieiiinniice et (nombre del paciente)
participe en el estudio, aceptando la donacion de muestras de sangre para el estudio genético especificado en la hoja
de informacién

Firma:

NOMDIe del FEPIESENTANTE: ... ...ttt et e e e e et et et e e e e en e e e e

Fecha: .ooovii i LAY =T (o= Vo o S
Presto libremente mi conformidad Para QUE ..........cocooiiiiiiiiiciiiiiees e (nombre del paciente)
participe en el estudio, aceptando la realizacién de una Resonancia Magnética Cerebral

Firma:

NOMDIE del FEPIESENTANTE: ... .ttt ettt e e e et e e et e et e et e e e et e e nees

Fecha: ... INVESTIGATON ...t e
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Apéndice I. Valores descriptivos para cada subtest para el grupo control (n= 346)

SUBTEST Media Mediana DT Asimetria  Curtosis  Minimo  Maximo
Fluencia y gramatica 10 10.00 0.000 - - 10 10
Contenido informativo 9.99 10.00 0.005 -10.645 111.971 9 10
Orientacion en persona 7.00 7.00 0.003 -18.601 346.000 6 7
Orientacion en espacio 4.98 5.00 0.007 -7.427 53.471 4 5
Orientacion en tiempo 22.93 23.00 0.022 -10.574 142.703 17 23
Digitos directos 5.60 6.00 0.060 0.467 0.235 3 9
Digitos inversos 4.03 4.00 0.062 0.446 -0.596 2 7
Series en orden directo 3.00 3.00 0.000 - - 3 3
Series en orden directo T 5.79 6.00 0.027 -2.618 7.441 3 6
Series en orden inverso 2.92 3.00 0.015  -3.652 13.169 1 3
Series en orden inverso T 5.39 6.00 0.051 -1.522 1.813 1 6
Repeticion de logotomos 7.76 8.00 0.034  -3.227 11.756 4 8
Repeticidn de palabras 10.00 10.00  0.000 - - 10 10
Denominacién de imagenes 13.90 14.00  0.020 -4.481 21.557 11 14
Denominacion de imagenes T 41.55 42.00 0.070 -3.951 18.561 32 42
Respuesta denominando 6.00 6.00 0.000 - - 6 6
Respuesta denominando T 17.99 18.00 0.006 -9.178 87.720 17 18
Evocacion categorial 19.73 19,00 0.309 0.674 0.758 7 44
Comprensién de ejecucion de 6rdenes  15.76 16,00 0.032 -3.666 18.641 11 16
Material verbal complejo 8.58 9,00 0.035 -1.682 3.342 5 9
Material verbal complejo T 25.17 26,00 0.108 -1.309 2.185 15 27
Lectura de logotomos 5.93 6.00 0.015 -4.458 21.104 4 6
Lectura de logotomos T 17.74 18.00  0.049 -3.896 16.062 6 18
Lectura de texto 55.79 56.00 0.041  -4.935 29.038 49 56
Comprensién de logotomos 5.89 6.00 0.020 -4.309 22.808 3 6
Comprensién de logotomos T 17.08 18.00  0.095 -3.217 14.678 5 18
Comprensién de frases y textos 7.57 8.00 0.048 -2.995 11.107 2 8
Comprensién de frases y textos T 21.30 23.00 0.214 -1.973 3.829 4 24
Mecanica de la escritura (D-1) 5.00 5.00 0.000 - - 5 5
Dictado de logotomos 5.77 6.00 0.027  -2.287 5.336 3 6
Dictado de logotomos T 15.43 17.00 0.155 -1.035 0.319 5 18
Denominacion escrita 5.92 6.00 0.020  -6.357 50.556 2 6
Denominacion escrita T 17.54 18.00 0.086 -5.448 34.819 5 18
Gesto simbolico-orden (D) 9.89 10.00 0.024 -4.449 20.746 7 10
Gesto simbolico-orden (1) 9.87 10.00  0.025 -4.256 19.170 7 10
Gesto simbdlico-imitacion (D) 9.98 10.00 0.011 -11.774 149.692 7 10
Gesto simbolico-imitacién (1) 9.96 10.00 0.015 -8.758 83.459 7 10
Imitacion de posturas (bilateral) 7.68 8.00 0.041 -2.948 9.862 3 8
Secuencias de posturas (D) 7.42 8.00 0.056 -2.088 4.712 2 8
Secuencias de posturas (1) 7.31 8.00 0.062 -1.854 3.070 2 8
Praxis constructiva grafica-copia 16.05 17.00 0.127  -1.425 2.022 6 18
Praxis constructiva grafica-copia T 30.79 3200 0.280 -1.120 0.864 9 36
Imégenes superpuestas 19.53 20.00 0.042 -1.825 3.496 16 20
Imé&genes superpuestas T 31.87 34.00 0.198 -1.183 0.670 18 35
Memoria de textos inmediata (evoc) 12.98 13.00 0.200 -0.124 -0.694 4 21
Memoria de textos inmediata (preg) 16.62 17.00 0.176 -0.511 -0.229 7 23
Memoria de textos diferida (evoc) 13.01 13.00 0.239 -0.300 -0.058 0 22
Memoria de textos diferida (preg) 16.41 17.00  0.200 -0.459 -0.106 4 23
Memoria visual de reproduccion dif 10.10 11.00 0.195 -0.378 -0.745 1 16
Problemas aritméticos 6.57 6.00 0.120 0.012 -1.094 2 10
Problemas aritméticos T 12.64 12.00 0.237 0.077 -1.017 3 20
Semejanzas-abstraccion 8.17 8.00 0.126 -0.135 -0.653 1 12
Clave de numeros 23.20 22.00 0.557 0.475 -0.289 2 55
Cubos 4.42 5.00 0.074 -0.331 -1.106 1 6
Cubos T 10.95 11.00 0.208 -0.049 -0.948 2 18
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Apéndice J. Valores descriptivos para cada subtest para el grupo deterioro cognitivo leve (n= 79)

SUBTEST Media Mediana DT Asimetria  Curtosis  Minimo  Maximo
Fluencia y gramatica 9.87 10.00 0.335 -2.290 3.327 9 10
Contenido informativo 9.84 10.00 0.373 -1.845 1.438 9 10
Orientacion en persona 6.81 7.00 0.508 -2.702 6.433 5 7
Orientacion en espacio 4.66 5.00 0.677 -2.252 5.186 2 5
Orientacion en tiempo 21.30 23.00 3.607 -2.695 6.591 7 23
Digitos directos 5.06 5.00 0.938 0.349 -0.087 3 7
Digitos inversos 3.35 3.00 1.000 -0.060 0.506 0 5
Series en orden directo 2.97 3.00 0.158  -6.161 36.895 2 3
Series en orden directo T 5.49 6.00 0.638  -1.192 1.757 3 6
Series en orden inverso 2.47 3.00 0.676  -0.903 -0.336 1 3
Series en orden inverso T 3.97 4.00 1.377 -0.407 -0.135 1 6
Repeticion de logotomos 7.51 8.00 0.985  -2.492 6.828 3 8
Repeticidn de palabras 9.99 10.00 0.113 -8.888 79.000 9 10
Denominacién de imagenes 13.49 1400 0.845 -2.070 4.593 10 14
Denominacion de imagenes T 39.85 41.00 3.026 -1.611 2.065 30 42
Respuesta denominando 5.96 6.00 0.250 -7.080 52.192 4 6
Respuesta denominando T 17.82 18.00 0.572 -3.373 10.993 15 18
Evocacion categorial 13.58 13.00 4.827 1.250 2.409 6 33
Comprensién de ejecucion de 6rdenes  15.20 16.00 1.644  -4.065 20.780 5 16
Material verbal complejo 7.97 8.00 1.025 -1.341 2.432 4 9
Material verbal complejo T 23.33 24.00 3.177 -1.485 2.986 12 27
Lectura de logotomos 5.86 6.00 0.525 -5.631 38.195 2 6
Lectura de logotomos T 17.46 18.00 1.767 -5.087 32.030 5 18
Lectura de texto 55.53 56.00 1.023 -3.144 12.034 50 56
Comprensién de logotomos 5.75 6.00 0.542 -2.087 3.484 4 6
Comprensién de logotomos T 16.11 17.00 2.025 -1.194 0.636 10 18
Comprensién de frases y textos 6.95 7.00 1.510 -2.205 6.182 0 8
Comprensién de frases y textos T 17.85 18.00 5.426 -0.879 0.600 0 24
Mecanica de la escritura (D-) 5.00 5.00 0.000 -1.824 1.362 4 5
Dictado de logotomos 5.43 6.00 0.887  -1.537 1.477 3 6
Dictado de logotomos T 12.58 13.00 3586 -0.272 -0.626 4 18
Denominacion escrita 5.73 6.00 0.614  -2.502 6.156 3 6
Denominacion escrita T 16.76 18.00 2.523 -2.454 5.926 6 18
Gesto simbolico-orden (D) 9.63 10.00 1.111 -3.995 16.946 4 10
Gesto simbolico-orden (1) 9.51 10.00 1.181 -3.280 11.790 4 10
Gesto simbdlico-imitaciéon (D) 9.99 10.00 0.113 -8.888 79.000 9 10
Gesto simbolico-imitacién (1) 9.94 10.00 0.372 -6.948 52.225 7 10
Imitacion de posturas (bilateral) 7.25 8.00 1.182 -1.801 3.189 3 8
Secuencias de posturas (D) 6.57 7.00 1.456 -0.998 0.449 2 8
Secuencias de posturas (1) 6.23 7.00 1.682 -0.778 -0.299 2 8
Praxis constructiva grafica-copia 14.28 15.00 2557 -0.612 0.363 6 18
Praxis constructiva grafica-copia T 26.44 27.00 5.346  -0.703 0.786 10 36
Imégenes superpuestas 18.51 19.00 2.380 -3.249 12.180 7 20
Imé&genes superpuestas T 28.22 30.00 5.111 -1.124 1.880 8 35
Memoria de textos inmediata (evoc) 7.34 7.00 3.308 0.244 -0.346 0 16
Memoria de textos inmediata (preg) 11.61 11.00 3.618 -0.055 -0.827 3 18
Memoria de textos diferida (evoc) 5.43 6.00 4.343 0.167 -1.180 0 14
Memoria de textos diferida (preg) 9.72 10.00 4.585 -0.323 -0.937 1 17
Memoria visual de reproduccion dif 4.48 4.00 2.551 0.693 0.322 0 12
Problemas aritméticos 4.57 4.00 1.715 1.179 1.477 2 10
Problemas aritméticos T 8.56 8.00 3.320 1.005 1.373 3 20
Semejanzas-abstraccion 6.05 6.00 2.075 0.019 0.551 0 10
Clave de numeros 12.57 12.00 6.097 1.315 2.907 3 37
Cubos 3.04 3.00 1.295 0.473 -0.473 1 6
Cubos T 7.04 6.00 3.111 0.509 -0.093 1 16
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Apéndice K. Valores descriptivos para cada subtest para el grupo enfermedad de Alzheimer

(n=97)
SUBTEST Media Mediana DT Asimetria  Curtosis  Minimo  Maximo
Fluencia y gramatica 9.39 10.00 0.785 -1.349 2.324 6 10
Contenido informativo 9.22 10.00 0.949 -2.391 9.694 4 10
Orientacion en persona 6.18 7.00 1.051 -1.185 0.613 3 7
Orientacion en espacio 3.73 4.00 1.271 -0.847 -0.275 1 5
Orientacion en tiempo 13.29 12.00 7.140 0.117 -1.505 0 23
Digitos directos 4.68 5.00 0.995 0.878 1.715 3 8
Digitos inversos 2.75 3.00 0.936 -0.028 2.062 0 6
Series en orden directo 2.96 3.00 0.320 -8.685 78.763 0 3
Series en orden directo T 5.14 5.00 1.061 -1.686 4.596 0 6
Series en orden inverso 1.67 2.00 1.097 -0.276 -1.223 0 3
Series en orden inverso T 2.48 3.00 1.803 0.102 -1.124 0 6
Repeticion de logotomos 7.07 8.00 1460 -1.770 2915 2 8
Repeticidn de palabras 9.92 10.00  0.449 -6.018 36.882 7 10
Denominacién de imagenes 12.36 13.00 2.161 -2.395 8.332 1 14
Denominacion de imagenes T 35.91 37.00 6.872 -2.140 6.457 3 42
Respuesta denominando 5.88 6.00 0.582 -6.785 53.040 1 6
Respuesta denominando T 17.20 18.00 2.235 -4.104 20.027 3 18
Evocacion categorial 9.73 9.00 4.066 0.633 0.416 0 22
Comprensién de ejecucion de 6rdenes  14.38 15.00 2.247 -2.576 9.582 2 16
Material verbal complejo 7.58 8.00 1322 -1.221 1.651 3 9
Material verbal complejo T 21.84 23.00 4.028 -1.144 1.162 8 27
Lectura de logotomos 5.58 6.00 0.864 -2.223 4.487 2 6
Lectura de logotomos T 16.20 18.00 3.074 -3.571 17.091 4 18
Lectura de texto 54.24 56.00 3.363  -1.998 3.794 33 56
Comprensién de logotomos 5.32 6.00 1.056 -1.759 2.994 1 6
Comprensioén de logotomos T 14.26 15.00 3.563 -0.989 0.309 3 18
Comprensioén de frases y textos 5.32 6.00 2.392 -0.826 -0.503 0 8
Comprensioén de frases y textos T 12.05 12.00 7.233 -0.076 -1.156 0 24
Mecanica de la escritura (D-) 4.26 5.00 1.003 -1.617 3.153 0 5
Dictado de logotomos 4.90 6.00 1.604 -1.700 2.246 0 6
Dictado de logotomos T 10.76 12.00 4532 -0.515 -0.235 0 18
Denominacién escrita 4.93 6.00 1.543 -1.771 2.653 0 6
Denominacion escrita T 13.69 15.00 5.011 -1.268 0.927 0 18
Gesto simbolico-orden (D) 8.90 10.00 1.776 -1.731 2.360 3 10
Gesto simbolico-orden (1) 8.77 10.00 1.759 -1.264 0.582 3 10
Gesto simbdlico-imitaciéon (D) 9.88 10.00 0.650 -5.927 37.909 5 10
Gesto simbolico-imitacién (1) 9.64 10.00 1.129 -3.503 11.820 4 10
Imitacion de posturas (bilateral) 6.14 7.00 1.942 -0.844 -0.087 0 8
Secuencias de posturas (D) 4.58 4.50 2.184 -0.013 -1.059 0 8
Secuencias de posturas (1) 412 4.00 2.254 0.160 -1.053 0 8
Praxis constructiva gréfica-copia 11.92 12.00 4.126 -0.291 -0.735 3 18
Praxis constructiva grafica-copia T 20.54 20.00 7.975 -0.106 -0.807 3 36
Imégenes superpuestas 16.48 17.00 3.311 -1.656 4.322 1 20
Imagenes superpuestas T 21.46 2200 7.714 -0.391 -0.299 1 35
Memoria de textos inmediata (evoc) 4.68 4.00 2.949 1.164 2.924 0 17
Memoria de textos inmediata (preg) 8.14 8.00 3.846 0.502 0.336 0 21
Memoria de textos diferida (evoc) 2.00 0.00 3.162 2.553 8.977 0 19
Memoria de textos diferida (preg) 5.15 4.00 4.622 0.924 0.771 0 21
Memoria visual de reproduccion dif 2.03 1.00 2.494 1.639 3.064 0 12
Problemas aritméticos 3.38 3.00 1.879 0.237 -0.151 0 8
Problemas aritméticos T 6.34 6.00 3.567 0.153 -0.280 0 15
Semejanzas-abstraccion 4.65 5.00 2.788 0.262 -0.236 0 12
Clave de numeros 7.18 6.00 5.464 1.072 1.049 0 25
Cubos 1.84 2.00 1572 0.679 -0.304 0 6
Cubos T 4.20 3.00 3.879 0.800 -0.066 0 18
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Orientacidn en lugar

Digitos directos

Apéndice L. Diagramas de caja de los tres grupos diagnosticos en el TB-A
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Apéndice L
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Apéndice N. Curvas caracteristicas de los items (CCI) por grupos diagnésticos

Item Characteristic Curve: ITEM000L
a= [414 b=-3.686
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Item Characteristic Curve: ITEM000L
a= 1313 b=-1.403

ltem Characteristic Curve: [TEMO00L
a= 1030 b=-0.049

Curva caracteristica del item: orientacién en persona (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)

Item Characteristic Curve: ITEM00OL
a= 0187 b=3413
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Item Characteristic Curve: TEM000L
a= 0.701 b=-3.013

Iltem Characteristic Curve: [TEM00OL
a= 0.721 b=-2.392

Curva caracteristica del item: digitos directos (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)

Item Characteristic Curve: TEM0002
a= 0.5 b=-3.893

Iltem Characteristic Curve: [TEM00G2
a= 0464 b=-3.292

Item Characteristic Curve: [TEM0002
a= 0111 b=-1667
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Curva caracteristica del item: digitos inversos (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)

Item Characteristic Curve: ITEM0004
a= 1064 b=2537
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Item Characteristic Curve: ITEMO004
a= 1687 b=-1.133
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Item Characteristic Curve: ITEM0004
a= 2008 b= 0.098
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Curva caracteristica del item: series inversas tiempo (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)
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Item Characteristic Curve: ITEM0002
a= 1594 b=-2.03
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Item Characteristic Curve: ITEM0002
a= 2.109 b=-1.216
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Item Characteristic Curve: ITEM0002
a= 1531 b=0.241
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Curva caracteristica del item: denominacion de imagenes tiempo (grupo control, grupo DCL y grupo EA,

respectivamente)

ltem Characteristic Curve: ITEM0003
a= 0714 b=-3.615
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Item Characteristic Curve: ITEM0003
a= 1002 b=-2.058
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Curva caracteristica del item: respuesta denominando (grupo DCL y grupo EA, respectivamente)

Item Characteristic Curve: ITEMOO04 Item Characteristic Curve: [TEMOO04 Item Characteristic Curve: [TEM0004
a= 0679 b=4568 a= 0857 b=-2083 a= 1030 b=-1113
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Curva caracteristica del item: respuesta denominando tiempo (grupo DCL y grupo EA, respectivamente)

ltem Characteristic Curve: ITEM000L
a= 0465 b=-4.602
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ltem Characteristic Curve: [TEM000L
a= 0580 b=-2342
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ltem Characteristic Curve: [TEMO00L
a= 0.151 b=-0.805

=

o
=

o

!

2 1 0 1 2

bilia

Curva caracteristica del item: comprensién de ejecucion de 6rdenes (grupo control, grupo DCL y grupo EA,

respectivamente)
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ltem Characteristic Curve: [TEM0003
a= 1875 b=-2.204
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Iltem Characteristic Curve: [TEM0003
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Item Characteristic Curve: [TEM0003
a= 1665 b=-0.688
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Curva caracteristica del item: material verbal complejo tiempo (grupo control, grupo DCL y grupo EA,

respectivamente)

ltem Characteristic Curve: ITEM0002
a= 0688 b=-

=3.361
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ltem Characteristic Curve: [TEM0002
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Iltem Characteristic Curve: [TEM0002
a= 1660 b=-0.821
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Curva caracteristica del item: lectura de logotomos tiempo (grupo

respectivamente)

control, grupo DCL y grupo EA,

Item Characteristic Curve: TEM0003
a= 2120 b=-2404
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Curva caracteristica del item: lectura de texto (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)
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Curva caracteristica del item: comprensién de logotomos (grupo control, grupo DCL y grupo EA,

respectivamente)
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Curva caracteristica del item: comprension de frases y textos (grupo
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Curva caracteristica del item: gesto simbdlico imitacién derecha (grupo control, grupo DCL y grupo EA,

respectivamente)
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Curva caracteristica del item: gesto simbolico imitacion izquierda (grupo control, grupo DCL y grupo EA,
respectivamente)

Item Characteristic Curve: [TEM000S Item Characteristic Curve: ITEMO0OS Item Characteristic Curve: [TEM005

. a= 0719 b=-3.014 s a= 0474 b=-2.865 " a= 0829 b=-0612

08 08 08
Z o6 e Z 06
= ] ]
S 3 S
2 04 204 204

02 02 02

2 1 0 1 2 & 2 1 0 1 2 ; 2 1 0 1 2
hil i

Curva caracteristica del item: imitacion de posturas bilateral (grupo control, grupo DCL y grupo EA,
respectivamente)
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Curva caracteristica del item: secuencias de posturas izquierda (grupo control, grupo DCL y grupo EA,
respectivamente)
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Curva caracteristica del item: memoria de textos inmediata preguntas (grupo control, grupo DCL y grupo EA,
respectivamente)
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Curva caracteristica del item: memoria de textos diferida preguntas (grupo control, grupo DCL y grupo EA,

respectivamente)
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Curva caracteristica del item: problemas aritméticos (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)

Item Characteristic Curve: TEMOO03
a= 203 b=-2.178

Probability

!

2 1 0 1

Bl

2

Item Characteristic Curve: [TEMO003
a= 0633 b=-343

Probability

2 1 0 1

bl

2

ltem Characteristic Curve: [TEM0O03
a= 0.197 b=40,679

Probability

2 1 0 i 2

bl
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respectivamente)
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Curva caracteristica del item: semejanzas/abstraccion (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)
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Curva caracteristica del item: clave de numeros (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)
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Curva caracteristica del item: cubos tiempo (grupo control, grupo DCL y grupo EA, respectivamente)
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