Desarrollo neuropsicologico
de lobulos frontales
vy funciones ejecutivas

Julio César Flores Lazaro
Feggy Ostrosky

@ Manual Moderno’



Desarrollo neuropsicolégico
de l6bulos frontales
vy funciones ejecutivas



EL LIBRO MUERE CUANDO LO FOTOCOPIA
AMIGO LECTOR:

La obra que usted tiene en sus manos posee un gran valor.

En ella, su autor ha vertido conocimientos, experiencia y mucho trabajo. El editor
ha procurado una presentacion digna de su contenido y esta poniendo todo su em-
pefio y recursos para que sea ampliamente difundida, a través de su red de comer-
cializacion.

Al fotocopiar este libro, el autor y el editor dejan de percibir lo que corresponde a
la inversion que ha realizado y se desalienta la creacion de nuevas obras. Rechace
cualquier ejemplar “pirata” o fotocopia ilegal de este libro, pues de lo contrario esta-
ra contribuyendo al lucro de quienes se aprovechan ilegitimamente del esfuerzo del
autor y del editor.

La reproduccion no autorizada de obras protegidas por el derecho de autor no sélo
es un delito, sino que atenta contra la creatividad y la difusion de la cultura.

Para mayor informacion comuniguese con nosotros:

®
@ Manual Moderno
Editorial EI manual Moderno, S. A. de C. V. Editorial El Manual Moderno (Colombia), Ltda
Av. Sonora 206, Col.Hipédromo, 06100 Carrera 12-A No. 79-03/05

Meéxico, D.F. Santafé de Bogota

Centro Mexicano de Proteccién y Fomento
alos Derechos de Autor
Sociedad de Gestion Colectiva




Desarrollo neuropsicologico
de loébulos frontales
vy funciones ejecutivas

Dr. Julio César Flores Lazaro

Psicélogo y Neuropsicoldgo.
Miembro titular y Secretario del Colegio
Mexicano de Neuropsicologia A.C.

Dra. Feggy Ostrosky-Shejet

Psicéloga, UNAM.

Maestria y doctorado en el Departamento de
Trastornos de la Comunicacion,

Universidad de Northwestern, Evanston, Illinois.
Doctorado en Biomedicina,

Facultad de Medicina, UNAM.

Editor Responsable:
Lic. Santiago Viveros Fuentes
Editorial El Manual Moderno

@ Manual Moderno’

Editorial Ef Manuai Moderno, S.A. de C.V. Editorial Ef Manual Moderno, (Colombia), Ltda
Av. Sonora 206 - 201 Col. Hipédromo, C.P. 06100 México, D.F. Carrera 12-A No. 79-03/05 Bogota, DC



Nos interesa su opinion,
comuniquese con nosotros:

] Editorial EI Manual Modermno, S.A. de C.V.,
— Av. Sonora num. 208,
— Col. Hipédromo
Deleg. Cuauhtémoc
06100 México, D.F.

@ (52-55)52-65-11-00

info@manualmoderno.com
quejas@manualmoderno.com

Desarrollo neuropsicoldgico de 16bulos
frontales y funciones ejecutivas

D.R.© 2012 por Editorial El Manual Moderno, S.A.de C.V.
ISBN: 978-607-448-222-5

ISBN: 978-607-448-223-2 Version electrénica.

Miembro de la Cimara Nacional
de la Industria Editorial Mexicana, Reg. nim. 39

Todos los derechos reservados. Ninguna parte de
esta publicacién puede ser reproducida, almacenada
en sistema alguno o transmitida por otro medio
—electrénico, mecdnico, fotocopiador, etcétera—
sin permiso previo por escrito de la Editorial.

Manual Moderno®

es marca registrada de
Editorial El Manual Moderno, S.A. de C.V.

Flores Lazaro, Julio César.

Desarrollo neuropsicolégico de 16bulos frontales y funciones
ejecutivas / Julio César Flores Lizaro, Feggy Ostrosky-Shejet.
-- México : Editorial El Manual Moderno, 2012.

vi, 165 piginas : ilustraciones ; 23 cm.

Incluye indice

ISBN 978-607-448-222-5

ISBN 978-607-448-223-5 (versién electrénica)

1. Lébulos frontales. 2. Lébulos frontales — Fisiologia 3. Lobu-
los frontales — Fisiopatologia. 4. Neurofisiologia. 1. Ostrosky-Shejet,
Feggy. Il titulo

612.825-scdd21 Biblioteca Nacional de México

Para mayor informacion en:

* Catéalogo de producto

* Novedades

* Pruebas psicoldgicas en linea y méas

www.manualmoderno.com

Director editorial y de produccién:

Dr. José Luis Morales Saavedra

Editora asociada:

Lic. Vanessa Berenice Torres Rodriguez
Disefio de portada:

LCS Adriana Duran Arce



Prefacio

Esta obra es la primera en su tipo en idioma espafiol. Esta enfocada en la compren-
sion de las principales caracteristicas neuropsicoldgicas y cognitivas que dependen
especialmente del neurodesarrollo de la corteza prefrontal.

Es el resultado de la revision de mas de 400 referencias bibliograficas, genera-
das por los principales expertos del tema en el contexto internacional. Incluye un
capitulo sobre los mas recientes avances en la investigacion del neurodesarrollo
de los I6bulos frontales, también un capitulo sobre el desarrollo neuropsicoldgi-
co de funciones ejecutivas desde el nivel preescolar hasta la juventud, haciendo
énfasis en la transicion infancia-adolescencia; presentando resultados empiricos
y graficas, que ilustran de forma especifica el proceso de desarrollo de las princi-
pales funciones ejecutivas en poblacion mexicana.

Se analizan las principales condiciones y alteraciones clinicas del desarrollo,
producto del compromiso a los I6bulos frontales. Incluye un capitulo sobre la
evaluacidn neuropsicoldgica del desarrollo, presentando la BANFE (Bateria neu-
ropsicologica de funciones ejecutivas y lébulos frontales), un instrumento espe-
cificamente disefiado y adaptado en nuestra poblacion, por medio del cual se
pueden evaluar hasta 20 procesos dependientes de los Iobulos frontales.

También se ofrece una guia general para la intervencion-rehabilitacion en el
desarrollo de las funciones ejecutivas.

Con este libro se inicia la conformacion de una literatura propia para nuestro
contexto cultural-social en el desarrollo de las funciones ejecutivas, tanto en con-
diciones normales como en los principales trastornos del neurodesarrollo.

Julio César Flores Lazaro
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Capitulo 1

Neuropsicologia de los 16bulos frontales

Los procesos neuropsicoldgicos de los l6bulos frontales son numerosos y muy di-
versos, van desde el control y programacion motriz, el control de la atencion y
la memoria, hasta la cognicion social y la metacognicion (Goldberg, 2001). Luria
(1986) identificé tres propiedades muy importantes de estos procesos: progra-
macion, regulacion y control. Por medio de éstos se planea, organiza y contro-
la la conducta humana mas compleja. Debido a este control se pueden evaluary
seleccionar los esquemas de accidn o respuestas mas apropiadas para una condi-
cion especifica, y evitar las respuestas impulsivas (Shallice y Burgess, 1991).

También se haidentificado y estudiado de manera amplia una de las propieda-
des funcionales de los I6bulos frontales: la capacidad para mantener mentalmen-
te una informacion especifica mientras se realiza una actividad o se resuelve un
problema, capacidad denominada memoria de trabajo (Baddeley, 2003).

Una de las capacidades mas importantes de la conducta humana es la selec-
cion de respuestas ventajosas para comportarse dentro de un marco social, es de-
cir, la toma de decisiones constructivas. Esto requiere del adecuado procesamiento
del valor emocional-subjetivo que las situaciones, personas y objetos tienen (Becha-
ra, 2003; Damasio, 1998). Los lobulos frontales participan de modo importante en la
toma de decisiones complicadas y en el procesamiento de informacion nueva y su
incorporacion como esquemas o patrones establecidos de accion (Goldberg, 2001).
Asimismo, funcionan como un sistema de filtro atencional y conductual, que, de ma-
nera conciente, administra la cantidad y el impacto conductual de los estimulos ex-
teriores (Shimamura, 2000). La organizacion de estas funciones es de tipo jerarquica,
pues existen capacidades basicas y complejas (Goldberg, 2001; Grafman 1994).

Con frecuencia se relaciona a los I6bulos frontales con las funciones ejecutivas,
las cuales se encuentran dentro del grupo de funciones mas complejas del hombre
(Goldberg, 2001). Las funciones ejecutivas participan en el control, la regulaciény
la planeacion eficiente de la conducta,; pues permiten que los sujetos se involucren
con éxito en conductas independientes, productivas y Utiles para si mismos (Lezak,
1994). También se encargan de regular y controlar habilidades cognitivas mas ba-
sicas, es decir, procesos sobreaprendidos por medio de la practica o la repeticion.
Incluyen habilidades motoras y cognitivas, como la lectura, la memoria o el lengua-
je (Burgess, 1997). Aunque se ha identificado y estudiado un nUmero importante
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de ellas, no existe una funcion ejecutiva unitaria, sino diferentes procesos que con-
vergen en un concepto general de funciones ejecutivas (Stuss & Alexander, 2000).

Dentro del campo de la neuropsicologia y de las funciones ejecutivas existen di-
versos modelos. A continuacion se presenta una breve revision de los que se consi-
deran mas relevantes para esta area.

Modelos de sistema simple

Este modelo incluye la Teoria de la informacion contextual de Cohen et al. (1996),
en la cual se propone que el contexto constituye un elemento clave para compren-
der las alteraciones ejecutivas, como en el caso de pacientes con esquizofrenia, en
los cuales el deterioro cognitivo seria una consecuencia directa de la dificultad para
representar, mantener o actualizar la informacion del contexto.

Esta teoria postula también que diferentes procesos cognitivos —la atencion,
la MT y la inhibicion— implicados en el control cognitivo son en realidad el refle-
jo de un Unico mecanismo que opera bajo condiciones diferentes. Asi, cuando en
situaciones de competencia entre estimulos (prueba de Stroop) una tendencia de
respuesta debe servencida para emitir el comportamiento apropiado, las represen-
taciones internas del contexto inhiben la informacion no relevante (procesos refle-
jos o automaticos) a favor de otros estimulos menos habituales.

Estudios como los de Fuster (1980) aportan evidencias que relacionan areas
de la corteza frontal con el mantenimiento de representaciones internas de con-
texto, es decir, con la informacion relevante mantenida en la mente para dar una
respuesta conductual apropiada.

Modelos de constructo Unico

Estos modelos proponen un constructo cognitivo, como MT o inteligencia fluida,
para explicar la funcion clave del I6bulo frontal (LF) en relacion con las FE. Estos
modelos se basan en los patrones de ejecucion en tareas experimentales y en la ca-
racterizacion de las demandas en dichas tareas (Tirapu et al., 2008).

Modelos de memoria de trabajo

Goldman-Rakic (1998) propone un modelo donde la expresion del procesamiento
del ejecutivo central (subcomponente de la MT) es el resultado de la interaccion de
multiples mddulos de procesamiento independientes, cada uno con sus propias ca-
racteristicas sensoriales, mnemonicas y de control motor. Mas que un procesador
central integrado por sistemas subsidiarios, es un ejecutivo compuesto de multi-
ples dominios segregados de procesamiento de propdsito especial. Asi, cada domi-
nio especializado estaria constituido por redes locales y extrinsecas con elementos
sensoriales, mnemonicos, motores y de control motivacional.

Este modelo se basa en laidea de que distintas areas dentro de la CPF estanim-
plicadas en un proceso comun, la MT y que cada una de esas areas procesaria dife-
rentes tipos de informacion.

Goldman-Rakic (1995) explica que en este modelo los subsistemas indepen-
dientes pueden cooperar para dar lugar a una conducta compleja. La coactivacion
de los diferentes subsistemas de la MT y su capacidad para recibir informacion de

© Editorial EI Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.



O~ o
Neuropsicologia de los 16bulos frontales O

© Editorial EI Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.

otras areas corticales le permiten procesar informacion de manera paralela, lo que
desembocaria en lo que denominamos procesos cognitivos de alto nivel.

El conocido modelo de Baddeley y Hitch (1974) (figura 1-1) divide a la MT en
tres componentes: el ejecutivo central, considerado el centro de control del sistema
que selecciona y opera con varios procesos de control, y L dos sistemas de reten-
cion temporal de modalidad especifica, uno visoespacial (la agenda visoespacial) y
el otro auditivo-verbal (el lazo fonoldgico).

Agenda Ejecutivo Lazo
Viso-espacial Central Fonoldgico

d-»-
>

Figura 1-1. Modelo de Baddeley y Hitch (1974).

Baddeley (2000) sugiere en un estudio mas reciente un nuevo componente: el alma-
cénepisodico (episodic buffer), subsistema de almacenamiento limitado de informacion
multimodal integrada en escenas, episodios o modelos mentales. El lazo fonoldgico es
el componente de la MT mejor conocido hasta el momento; es un almacén temporal
pasivo con un proceso de mantenimiento activo de naturaleza articulatoria, el cual tiene
un importante papel en la adquisicion del lenguaje y de la lecto-escritura.

Ejecutivo
/ Central \
Agenda Almacén Lazo
viso-espacial episédico fonolégico
Semanticas MLP Lenguaje
visuales <— episddico +—>

Figura 1-2. De acuerdo con la definicion de Cattel (1963), el Modelo de Baddely y Hitch (2000)
distingue entre sistemas o capacidades fluidas, como la atencion y almacenamiento temporal
que no cambian con el aprendizaje (éreas sin sombra), y capacidades cristalizadas, que son
los sistemas cognitivos capaces de acumular conocimiento a largo plazo (éreas sombreadas).

Teoria del factor “g”
En su teoria bifactorial de la inteligencia, Spearman (1904) propone que la ejecu-
cion de cualquier actividad mental depende de dos factores distintos:

a) factor general “g”: base comun de la inteligencia que se mantiene igual en
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cuanto a las capacidades correlacionadas a pesar de que varia libremente de
un individuo a otro.

b) factor especifico 's”: aptitudes especificas que no sélo varian de un indivi-
duo a otro, sino también de una capacidad a otra.

Por medio de la tomografia por emision de positrones (PET), Duncan (2000)
midid la actividad cerebral de 13 sujetos mientras realizaban tareas con compo-
nentes espaciales, verbales y motores. Los resultados indicaron que las tareas
que involucraban una importante dosis de inteligencia general se relacionaban
con un aumento del flujo sanguineo del LF. La ejecucion de tareas con altas co-
rrelaciones en “g” se asocian con reclutamientos selectivos para un amplio rango
de tareas cognitivas que activan la CPF lateral; de modo que esta region cerebral
se activaria para tareas con alta exigencia para “g” (Tirapu et al., 2008). Los datos
aportados por Duncan (2000) apoyan la idea de inteligencia o factor “g” que plan-
te6 Spearman a principios del siglo XX.

Las FE y el factor “g” o inteligencia general no se refieren al mismo proceso ce-
rebral, aunque diversas investigaciones hayan sugerido una asociacion entre cier-
tas areas de la CPF y las diferentes habilidades medidas en estos estudios; lo que
tampoco quiere decir que no exista una relacion entre ambos procesos. Diamond
et al. (2007) mencionan que hay una relacion entre las FE y la inteligencia crista-
lizada que se refiere a la capacidad intelectual aprendida, pero existe una mayor
relacion entre las FE y la inteligencia fluida que alude a la capacidad de solucionar
problemas y razonamiento.

Modelo de procesos multiples

Diversas investigaciones centradas en el estudio de los aspectos neuroanatomi-
cosy funcionales del LF, en particular de las regiones de la CPF y las observaciones
clinicas de casos de lesiones, parecen mostrar la intercorrelacion de componen-
tes de las FE (Alexander, 1986; Stuss & Alexander, 2000; Damasio, 1994; Fuster,
1993; Lichter & Cummings, 2001; Stuss & Benson, 1984; Stuss & Levine, 2002;
Tekin & Cummings, 2002).

La Teoria Integradora de la CPF de Miller y Cohen (2001) plantea que la funcion pri-
maria de la CPF es el control cognitivo, término que se aplica a aquellas situaciones en las
que una sefal preferente se usa para promover una respuesta adecuada a la exigencia.

En esta teoria se explica el papel de la CPF no sélo en la manipulacion de la
informacion, sino en el mantenimiento de los objetivos y reglas de la tarea. La
CPF es relevante para otros procesos cognitivos, en especial para el control de
la atencion (efecto en las tendencias competitivas a favor de la informacion rele-
vante para latarea) y lainhibicion de la interferencia; asimismo, para la actualiza-
cion de objetivos, la monitorizacion y ajustes del control cognitivo que requiere
la demanda, las tareas de ejecucion dual y para la planificacion de la conducta
mediante la activacion prospectiva de las pautas de actividad neuronal en la CPF
(Tirapu, 2008). Para Miller y Cohen (2001), la organizacién de la CPF en diferen-
tes areas funcionales esta marcada por las diferencias en las tendencias relevan-
tes para la tarea con las que trabajan.
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Modelos factoriales

Los modelos factoriales surgen por el interés en identificar los componentes
principales de las FE. Se formulan a partir de estudios neuropsicoldgicos y de la
evidencia aportada por estudios con neuroimagen (Diamond, 2004), que corre-
lacionan diferentes componentes de las FE con el funcionamiento de areas espe-
cificas de la CPF.

Welsh, Pennington y Groisser (1991) desarrollaron un modelo mediante el estudio
de 100 sujetos de 3 a 12 afos de edad y un grupo de adultos, a quienes se evalué me-
diante una bateria neuropsicoldgica con tareas de fluidez verbal, secuencias motoras,
clasificacion (WCST) y planeacion (Torre de Hanoi); se administrd también una tarea
control de memoria y pruebas de Cl. Encontraron que la mayor parte de las tareas de
las FE se relacionan con el Cly definen a las FE como el comportamiento dirigido ha-
cia una meta que incluye los siguientes componentes principales: planificacion, con-
trol de los impulsos, fluidez cognitiva (FC) y velocidad de respuesta.

Boone et al. (1998) proponen el estudio de tres componentes basicos de las FE
mediante métodos de analisis factorial, y plantean que las diferentes tareas neu-
ropsicologicas reflejan distintas habilidades ejecutivas. Realizaron una investiga-
cion con una muestra heterogénea de pacientes neuroldgicos a los que aplicaron
pruebas neuropsicoldgicas; agruparon los resultados de acuerdo con el analisis
factorial:

* Flexibilidad cognitiva: comprende las variables del WCST.

e Velocidad de procesamiento: test de Stroop, fluidez verbal y clave de

numeros.

e Atencion basica y dividida junto a memoria a corto plazo: digitos, clave de

numeros y figura compleja de rey.

Porotraparte, Stussy Alexander (2000) desarrollaron unmodelo que incluye compo-

nentes que se interrelacionan: FC, control atencional y procesamiento de informacion.

e LaFCincluye el cambio entre conjunto de respuestas, habilidad para apren-
der de los propios errores y de la retroalimentacion, atencion dividida y me-
moria de trabajo.

e El control atencional implica varios subprocesos: atencion selectiva y sos-
tenida, autorregulacion y autocontrol, automonitoreo para la correccion de
errores y solucion de tareas e inhibicion de respuestas preponderantes.

e Elprocesamiento de informacion requiere eficiencia, fluidez y velocidad.

Miyake et al. (2000) realizaron un estudio en la Universidad de Colorado con 137
estudiantes, los cuales fueron evaluados con nueve pruebas divididas en tres gru-
pos de funciones consideradas basicas para la correcta ejecucion de las FE:

1. Cambio entre tareas o sets mentales

2. Actualizacion y monitoreo de las representaciones de la MT

3. Inhibicion de respuestas dominantes

Los resultados mostraron que existe una relacion entre la tarea de WCST y la
funcion de cambio; la tarea de la Torre de Hanoi se relaciona mas con la inhibicion y
la prueba de seriacion con el monitoreo de la informacion.
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Figura 1-3. Modelo de tres factores de Miyake et al. (2000).

Concluyeron que las FE evaluadas se correlacionan entre si, pero a la vez son cla-
ramente separables, y las denominaron:

e FC(shifting): capacidad de cambiar de manera flexible entre distintas ope-
raciones mentales o esquemas.

e Actualizacion (updating): monitorizacion y manipulacion de informacion en
linea en la memoria de trabajo.

¢ Inhibicion (inhibition): capacidad de inhibir de manera controlada la produccion
de respuestas predominantes automaticas cuando la situacion lo requiere.

En 2001, Anderson, Enderson, Jacobs y Catroppa estudiaron a tres grupos de pa-
cientes: el primero de 11 pacientes con lesion leve del LF, el segundo de 22 pacientes
con lesion moderada del LF y el tercero de cinco pacientes con dafio severo del LF;
compararon la ejecucion en tareas de atencion y reconocimiento de palabras, memo-
ria primaria y secundaria, y organizacion entre los tres grupos y un grupo de sujetos
sanos. Los resultados arrojaron diferencias significativas en cuanto al déficit en la or-
ganizacion de la informacion; sin embargo, ninguno de los grupos presento déficit en
las tareas de memoria primaria. Sélo el grupo de pacientes con lesion izquierday en el
sistema limbico mostrd déficit en tareas de atencion y reconocimiento.

Asi, se propone un modelo que incluye tres componentes principales que se re-
lacionan entre si:

1. Control atencional: atencion selectiva, atencion sostenida e inhibicion de

respuestas.

2. Establecimiento de metas: iniciacion, planeacion, solucion de problemas y

conductas estratégicas.

3. FC: MT, transferencia atencional y conceptual.
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Diamond, Kirkham y Amso (2002) proponen un modelo basado en los tres com-
ponentes fundamentales de las FE de Miyake et al. (2000): la FC —descrita por
Diamond como el ajuste a los cambios—, el control inhibitorio —resistencia a los
distractores—y la MT —manipulacion mental de la informacion.

Con base en este modelo se han realizado diversos estudios (Diamond, Kirkham
& Amso, 2002; Davidson, Amso & Diamond, 2005; Diamond, Barnett & Thomas,
2007) que sugieren que estos componentes principales de las FE trabajan de ma-
nera conjunta hacia la obtencion de metas y la resolucion de problemas complejos,
ayudando a los individuos a adaptarse a su medio.

En la actualidad, se considera que el concepto de funciones ejecutivas es impre-
ciso, porque en él convergen diversos procesos no muy bien especificados, ni con-
ceptual, ni metodoldgicamente (Stuss & Anderson, 2004; Rabbit, 1998). Debido a
lo anterior, para esta obra se prefiere utilizar el concepto funciones frontales y eje-
cutivas (FE). A continuacion se describen las mas estudiadas.

Planeacion

La planeacion es una de las capacidades mas importantes de la conducta huma-
na. Se define como la capacidad para integrar, secuenciar y desarrollar pasos in-
termedios para lograr metas a corto, mediano o largo plazo (Baker et al. 1996).
Las actividades mas productivas del hombre sélo pueden desarrollarse de esta
forma; ninguna accidon momentanea o ninguna respuesta directa son tan produc-
tivas como la conducta planeada (Luria, 1986).

La conducta humana, en su mayoria, no responde a estimulos inmediatos, sino
que se compone de conductas planeadas a futuro (Damasio, 1998). En algunas oca-
siones, la planeacion no sélo se realiza en una direccidn, sino que, con frecuencia, se
llevan a cabo pasos indirectos o en sentido inverso (para lo cual también se requie-
re de flexibilidad mental, otra funcidn ejecutiva importante) que, al seriarse con los
pasos directos, consiguen llegar a la meta planteada (Luria, 1986).

La corteza prefrontal (CPF) no s6lo desempefia un papel primordial en el es-
tablecimiento y disefio de los planes, sino que también es indispensable para la
ejecucion de las acciones necesarias para hacerlos realidad (Dehaene & Chan-
guex, 1997). Esto requiere del mantenimiento de un objetivo y del esfuerzo nece-
sario para lograrlo, funciones dependientes también del trabajo de la CPF (Luria,
1986). Por medio de estudios de neuroimagen funcional se ha encontrado que las
porciones dorsolaterales de la CPF son las dreas que se encuentran, en especial,
involucradas en los procesos de planeacion (Morris et al. 1993; Baker et al., 1996).

Flexibilidad mental

La capacidad para cambiar un esquema de accion o pensamiento depende de
que la evaluacion del resultado detecte que éste es ineficiente o que no obedece
a los cambios en las condiciones del medio o de las condiciones en que se realiza
una tarea especifica; ademas, se requiere de la capacidad para inhibir este patrén
de respuestas para cambiar de estrategia (Robbins, 1998). También implica la ge-
neracion y seleccion de nuevas estrategias de trabajo dentro de las multiples op-
ciones que existen para desarrollar una tarea (Miller & Cohen, 2001).
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A menudo, las situaciones de la vida diaria son altamente cambiantes, y los pa-
rametrosy criterios de respuesta no dependen de unaldgica inflexible y generaliza-
ble a todas las circunstancias, sino del momento y del lugar en donde se desarrolle
el criterio. La fijacion excesiva en un criterio, una hipdtesis o una estrategia de ac-
cion afecta de forma importante la solucion de problemas (Robbins, 1998).

El drea mas importante donde se realizan las tareas que requieren flexibilidad
mental es la CPF dorsolateral izquierda, en particular, el giro frontal medio (Ko-
nishi et al., 2002; Monchi et al., 2001; Nagahama et al., 1996). Es una de las rela-
ciones estructura-funcion mas solidas y estudiadas desde hace varias décadas en
el area clinica y experimental (Milner, 1963; Stuss et al., 2002).

Control inhibitorio
Una de las funciones mas importantes de la corteza prefrontal es la capacidad de
control sobre los demas procesos neuronales que se llevan a cabo dentro y fuera de
ella. La CPF permite retrasar las respuestas impulsivas originadas en otras estructu-
ras cerebrales, lo cual resulta primordial para regular la conductay la atencion (Cohen,
1993). Todos los estimulos que se reciben del entorno pueden saturar, de manera im-
portante, la percepcion y el procesamiento. La CPF regula la actividad de centros
subcorticales (como el talamo) y de la corteza posterior para evitar esta saturacion.
Gracias a sus conexiones reciprocas con las demas estructuras cerebrales y a sus me-
canismos, como la inhibicion de retorno, puede mantener activa una representacion
neuronal aunque ésta tenga un valor de activacion menor que otras representacio-
nes. La CPF se involucra de modo mas activo cuando existe mayor cantidad o situa-
ciones de interferencia o competencia atencional (Shimamura, 2000).

Por medio del control inhibitorio, la CPF puede:

1. Inhibir una respuesta ecopraxica o impulsiva en relacion con un estimulo

2. Regularlacompetenciadeactivacion entre diversas opciones de respuesta

3. Permitir que se active la representacion adecuada para generar la res-

puesta correcta
4. Inhibir este patron de respuesta cuando ya no sea relevante o Util (Cohen, 1993).

Se ha establecido por medio de estudios neurofisioldgicos que la corteza pre-
frontal ejerce una influencia supresora sobre el talamo para la transmision de la
informacion sensorial; esta supresion se efectya sobre los nucleos de relevo. La
corteza prefrontal excita el nucleo reticular del tdlamo, el cual, a su vez, inhibe los
nucleos de relevo del mismo a través de sus fibras gabaérgicas. Esta red neuronal
constituye un mecanismo de inhibicion sensorial (Knight, 1998), que representa las
bases neuronales de procesos como la atencion selectivay permite “filtrar” los esti-
mulos irrelevantes e inhibir otras modalidades intra e intersensoriales (Shimamura,
2000). Los estudios con potenciales relacionados con eventos evocados muestran
que los estimulos presentados a pacientes con dafo frontal tienen mayor duracion,
mayor intensidad y mayor propagacion que en los sujetos normales (Knight, 1998).
Las areas de la CPF involucradas sobre todo en el control inhibitorio son la corteza
fronto-medial (CFM), corteza orbito-frontal (COF)y el giro frontal inferior (Bunge,
2004; Shimamura, 2000).
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Memoria de trabajo

La memoria de trabajo es una memoria temporal en linea que los sujetos utilizan
para alcanzar objetivos inmediatos y a corto plazo, asi como para resolver proble-
mas mediante el uso de informacion de manera activa (Baddeley, 1990; 2003). La
participacion de la corteza prefrontal en la memoria de trabajo permite coordinar el
funcionamiento de distintas areas cerebrales activando de modo temporal una red
de neuronas neocorticales e interactuando con la corteza posterior para mantener
disponible la informacion por un breve periodo (pero suficiente) mientras es utiliza-
da o procesada (Seron et al., 1999). El modelo de memoria de trabajo contrasta con
los modelos pasivos de deposito a corto plazo, porque ejerce un control dinamicoy
activo (Baddeley, 2003). En la memoria de trabajo se produce, ademas de un alma-
cenamiento temporal, un procesamiento activo de la informacion (manipulacion)
que puede mantenerse durante cierto tiempo para realizar una accion o una serie
de acciones, o resolver problemas.

Se ha sefnalado que este tipo de memoria también es importante para proce-
sar el significado y la sintaxis de las oraciones (Caplan & Waters, 1999), asi como
para el desarrollo del pensamiento (Baddeley, 2003). Esta capacidad para mante-
ner una informacion en la memoria durante un breve lapso es fundamental para
un gran numero de tareas y actividades de la vida diaria. La memoria de trabajo
ilustra el hecho de que toda actividad psicoldgica tiene una duracion que supera el
instante presente (Collete & Andres, 1999), asi como el aspecto temporal de la con-
ducta humana (Fuster, 2002). El sistema de la memoria de trabajo se compone de
un administrador central, el cual se apoya en un cierto nUmero de sistemas acce-
sorios responsables del mantenimiento temporal de la informacion; presenta dos
subcomponentes basicos:

1. El retén fonoldgico: se encarga del almacenamiento temporal de los esti-
mulos verbales; se compone de un almacén fonoldgico y de un subsistema
de recapitulacion articulatorio. El volumen de la memoria de trabajo se en-
cuentra limitado por la cantidad de material que puede articularse antes de
que el elemento sea borrado del almacenamiento. La longitud de las pala-
brasy la similitud entre ellas afecta de manera importante este proceso.

2. Elregistro visoespacial: se compone de un sistema de almacenamiento vi-
soespacial que puede usarse para planificar los movimientos y para reor-
ganizar el contenido del almacén visual.

Ambos subcomponentes son regulados por el administrador central, el cual
selecciona las estrategias cognitivas y coordina la informacion que proviene de
diferentes fuentes (Collete & Andres, 1999). Por medio de estudios de neuroima-
gen se haidentificado la distribucion cerebral del sistema de la memoria de traba-
jo: el retén fonoldgico se encuentra en regiones temporo-parietales izquierdas,
el registro visoespacial se halla en areas homologas del hemisferio derecho y el
administrador central se encuentra representado por la CPF (Baddeley, 2003). El
administrador central también tiene la capacidad para modificar el estado de una
representacion en la memoria de trabajo en funcion de la informacion entrante
(Collete & Andres, 1999).
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Baddeley (1990) identifica cuatro funciones del administrador central:

1. La coordinacion de tareas dobles o la capacidad de realizar dos activida-
des mentales de modo simultaneo

2. Los cambios en las estrategias de evocacion

3. Laactivacion de informacion almacenada en la memoria a largo plazo

4. Lasfunciones de atencion selectiva

Se ha descubierto que el sistema de la memoria de trabajo opera de manera se-
lectiva sobre la modalidad de informacion que se procese, por ello se activan areas
cerebrales especificas de acuerdo con la modalidad de informacion. Por medio de
estudios de IRMF se ha encontrado que el area con mayor activacion ante tareas de
memoria de trabajo para material verbal es la CPF dorsolateral izquierda (Collete &
Andres, 1999). A su vez, las porciones ventrales de la CPFDL se involucran mas en
la memoria de trabajo para el procesamiento de informacion visual que tiene una
identidad (p. e]., objetos reales), y su porcidn dorsal participa mas en el procesa-
miento de la informacion espacial (Serdn et al. 1999). Asimismo, se presentan dife-
rentes activaciones dentro de la CPF cuando se requiere manipular (p. ej., ordenar)
la informacidn contenida en la memoria de trabajo (Tsukiura et al., 2001).

Procesamiento riesgo-beneficio

Debido a la naturaleza afectiva de las relaciones sociales, los sujetos tienen que
tomar decisiones personales, laborales y sociales basadas en estados afectivos y
en sus consecuencias psicologicas. La toma de decisiones que se basan en esta-
dos afectivos se encuentra estrechamente relacionada con el funcionamiento de
la COF (Bechara, 2003). El modelo de marcadores somaticos de Damasio (1998)
destaca que, durante el desarrollo, la COF es el soporte cerebral de los proce-
sos de aprendizaje de las conductas y relaciones sociales, las cuales se basan en
procesos afectivos. El funcionamiento adecuado de esta zona permite marcar las
experiencias y conductas negativas y positivas con “*marcadores somaticos”, y re-
lacionar un estado fisiologico-afectivo con una situacion o conducta social espe-
cifica. Por medio de este modelo se pueden explicar las alteraciones de conducta
antisocial producidas, en la infancia, por el dafo frontal. Los pacientes con este
tipo de dano no pueden aprender de sus errores o estimar las consecuencias ne-
gativas de sus actos (como la posibilidad de ser castigados), porque no pueden
“marcar” estas conductas con estados afectivos particulares; situacion que ha
sido mostrada con casos clinicos (Price et al., 1990; Eslinger et al., 2004).

La COF participa en el procesamiento de la informacion relacionada con la recom-
pensa y permite la deteccion de cambios en las condiciones de reforzamiento nece-
sarias para realizar ajustes o cambios durante el desarrollo de una accion o conducta.
Las lesiones en la COF afectan la capacidad de aprender con base en reforzadores
subjetivos o complejos, asi como también la capacidad para detectary anticipar elec-
ciones de riesgo. Estas lesiones provocan dificultades o incluso incapacidad para to-
mar decisiones de la vida diaria basadas en la estimacion del riesgo o beneficio de sus
elecciones, por ejemplo, en el manejo del presupuesto con que se cuenta para vivir,
gastandose el dinero de todo el mes durante los primeros dias (Elliot et al., 2000).
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A pesar de que la COF participa de modo importante en la toma de decisiones
marcando el valor o relevancia afectiva de los sucesos involucrados en una situacion
dada, asi como también en los mecanismos de alerta sobre las posibles consecuen-
cias negativas de estas elecciones, la toma de decisiones es un proceso psicoldgico
aun mas complejo, pues en él interactuan multiples sistemas cognitivos y cerebrales
(Goldberg, 2001; Sanfey et al., 2006) que rebasan los limites conceptuales e instru-
mentales de esta tesis.

Abstraccion

La posibilidad de mantener una actitud y nivel de pensamiento abstracto para ana-
lizar los aspectos no visibles de las situaciones, objetos e informacion que se reci-
ben, es una propiedad muy importante del humano soportada principalmente por
la CPF (Lezak, 2004; Luria, 1986). El dafo frontal dificulta la capacidad para iden-
tificar de forma espontanea criterios abstractos de clasificacion (Delis et al., 1992).
Con frecuencia, los pacientes con dafio frontal no presentan pérdida de la capaci-
dad de abstraccion, sino una tendencia al pensamiento concreto. A pesar de que
los procesos abstractos pueden conservarse y utilizarse, estos pacientes prefie-
ren adoptar una actitud concreta (Lezak, 2004). En casos mas graves de daiio en la
CPF (sobre todo bilateral), la capacidad de funcionar en un nivel abstracto se altera
de manera considerable (Kertsez, 1994; Luria, 1989). Estos pacientes no pueden ir
mas alla del significado literal de los textos, pues sélo los comprenden de modo ais-
ladoy concreto, sin poder determinar su sentido figurado. La alteracion basica en la
comprension de informacion verbal de los pacientes con dafio en la CPF no se debe
a defectos en el pensamiento l6gico-verbal, sino a defectos en la conservacion del
lenguaje como un medio cognoscitivo y psicoldgico (Tsvetkova, 2000). Por ello,
los pacientes pueden conservar muchas capacidades de comprension de lenguaje,
incluso a nivel sintactico, pero no pueden determinar el sentido figurado o implicito
enun mensaje verbal, como en el caso de los refranes o las metaforas (Lezak, 2004;
Luria, 1986).

Metacognicion

La metacognicion es el proceso con mas jerarquia cognitiva; no se considera una
funcion ejecutiva, sino un proceso de mayor nivel que se ha empezado a estudiar en
neuropsicologia por su estrecha relacion con la CPF y las funciones ejecutivas (FE)
(Fernandez-Duque et al., 2000). La metacognicion es la capacidad para monitoreary
controlar los propios procesos cognitivos (Shimamura, 2000). La relacion entre el de-
sarrollo de la corteza frontal, en particular de la corteza prefrontal, y los procesos de
regulacidn y control es muy estrecha (Stuss & Levine, 2002). Cabe destacar laimpor-
tancia de la CPF en los procesos de metacognicion, en particular, en el monitoreo y el
control metacognitivo (Fernandez-Duque et al., 2000; Shimamura, 2000).

Nelson y Narens (1980) establecieron dos aspectos centrales en la teoria de la
metacognicion: su organizacion jerarquica (nivel y metanivel) y su estructura dual
(monitoreo vs. control). Estas dos grandes divisiones se mantienen y forman aun
el cuerpo central de la teoria metacognitiva. En la organizacion jerarquica, los
procesos metacognitivos se sitUan en un metanivel, por encima de los procesos
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cognitivos (memoria, pensamiento, etc.), los cuales se encuentran en un nivel mas
bajo. Por medio de esta organizacion los procesos metacognitivos ejercen dos fun-
ciones: el monitoreo y el control de los procesos cognitivos. El monitoreo permite
la identificacion y el conocimiento de las caracteristicas de los procesos cognitivos
que se llevan a cabo; y el control permite la modificacion y ajuste sobre los procesos
cognitivos con base en la informacion obtenida en el monitoreo.

Nelsony Narens (1980) destacan laimportanciade investigarlas relaciones entre
el monitoreo y el control, ya que es probable que la relacion entre ambos procesos
represente una estructura funcional o un factor importante en la metacognicion.

Al ser la metacognicidn una estructura situada “sobre” los procesos cogniti-
vos, tiene como funcion principal supervisar y regular su curso. En el modelo de
Nelson y Narens se concibe la metacognicion como la relacion entre dos niveles
de analisis: el nivel de objeto y el metanivel. El monitoreo metacognitivo ocurre
durante el flujo de informacion del nivel de objeto al metanivel. La funcion del
metanivel es evaluar lo que se esta monitoreando y, con base en esta evaluacion,
controlar el proceso del nivel de objeto (cognicion). Esto se realiza por medio de
un flujo de informacion reciproco (Shimamura, 2000).

Monitoreo
El monitoreo implica el conocimiento, la observacion y la experiencia de los pro-
pios procesos cognitivos. Permite que la persona conozca el estado y el curso de
SUs procesos cognoscitivos en relacion con la meta planteada.

Schwartz y Metcalfe (1994) sefialan que las tareas de monitoreo incluyen: a)
juicios de conocimiento, b) juicios de aprendizaje y c) juicios de comprension.

Las evaluaciones de metamemoria se pueden considerar aspectos del moni-
toreo metacognitivo (Shimamura, 2000); incluyen:

a) Juicios de aprendizaje: ;qué tan bien aprendi el material?

b) Juicios de prediccion: ;qué tan bien me desempenaré en esta prueba?

Control

El control metacognitivo implica la regulacion que se hace basada en el producto
de nuestros procesos de monitoreo. El control se encuentra estrechamente rela-
cionado con el monitoreo, ya que la deteccion de la eficiencia del resultado o de
cambios en las condiciones en que se desarrolla el proceso provoca correcciones
0 ajustes en los procesos ejecutivos y cognitivos (Schwartz & Perfect, 2002).

Un modelo conceptual

Con base en la Bateria neuropsicoldgica de funciones frontales y ejecutivas (Flo-
res-Lazaro, Ostrosky-Solis & Lozano, 2008), se desarrollé un esquema que sirve
de modelo conceptual a estos procesos. El esquema se dividio en cuatro nive-
les jerarquicos: en el nivel mas basico se encuentran las funciones frontales bd-
sicas (control inhibitorio, control motriz, deteccion de selecciones de riesgo), en
el siguiente nivel esta el sistema de memoria de trabajo, en el tercer nivel se en-
cuentran las funciones ejecutivas (planeacion, fluidez, productividad, secuencia-
cion, flexibilidad mental, etc.) y en el cuarto y mas complejo nivel se hallan las
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metafunciones (metacognicion, abstraccion y comprension del sentido figurado).
Este esquema conceptual se presenta en el siguiente cuadro, donde se indica la
region de la CPF de la que dependen principalmente.

Cadro 1-1. Modelo neuropsicoldgico de funciones frontales y ejecutivas

Metafunciones (CPFA)

Metamemoria
Comprension de sentido figurado
Abstraccion

Funciones ejecutivas
(CPFDL)

Fluidez verbal

Productividad

Generacion de hipotesis de clasificacion
Flexibilidad mental

Planeacién visoespacial

Planeacién secuencial

Secuencia inversa

Control de memoria (codificacion)
Eficiencia (tiempo de ejecucion)

Memoria de trabajo
(CPFDL)

Memoria de trabajo verbal
Memoria de trabajo visoespacial secuencial
Memoria de trabajo visual

Funciones frontales basicas
(COF y CFM)

Procesamiento riesgo-beneficio
Mantenimiento de respuestas positivas
Control inhibitorio

Control motriz

Deteccién de selecciones de riesgo

Con esta propuesta se pretende dar un orden conceptual al objeto de estudio
de este campo y evitar el asociacionismo entre la corteza frontal y las FE.

13
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Anatomia funcional de la corteza prefrontal

La corteza prefrontal (CPF) es la estructura cerebral mas compleja y mas desarro-
llada en los humanos. Este complejo desarrollo y su organizacion funcional es una
caracteristica particular de la especie (Stuss & Levine, 2002). Segun su anatomia, la
CPF se divide en tres grandes regiones: dorsolateral, medial y orbital, cada una de
ellas presenta una organizacion funcional particular (Fuster, 2002). Desde el punto
de vista embrioldgico, la corteza prefrontal se divide en dos regiones. La region or-
bitalmedial forma parte del manto arquicortical que proviene de la corteza olfato-
ria caudal (orbital). Se encuentra estrechamente conectada con el sistema limbico
y se relaciona directamente con la evaluacion de los estados somaticos y afectivos,
asi como con la toma de decisiones basadas en estados afectivos. La region dorso-
lateral proviene del manto cortical originado en el hipocampo; se relaciona princi-
palmente con el razonamiento conceptual y espacial, y con el término “funciones
ejecutivas” (Stussy Levine, 2002).

Hay cuatro tipos de citoarquitectura funcional en los I6bulos frontales: para-
limbica, primaria, unimodal y heteromodal. La falta de patrén general para toda
la neocorteza permite la especializacion regional (Jhonson, 2005). La citoarqui-
tectura de las regiones paralimbicas presenta una corteza piriforme —la cual
tiene menor densidad neuronal que la corteza heteromodal— y menos de seis
capas, asi como la falta de bandas granulares; se denomina a este tipo de corteza
agranular o disgranular (Mesulam, 2002).

Las porciones caudales de la corteza orbitofrontal (COF) y la corteza frontome-
dial (CFM) se conforman de corteza paralimbica. Este componente paralimbico de
los [6bulos frontales se continua con el giro del cingulo en la superficie medial y con
la insula y el polo temporal en la superficie orbital. La corteza heteromodal se ca-
racteriza por tener forma isocortical: alta densidad neuronal y seis capas y bandas
granulares en las capas dos y cuatro; cubre la mayor parte de la superficie lateral
de las porciones medial y orbital, en contraste con las porciones caudales-mediales
que se conforman de corteza paralimbica (Mesulam, 2002).

La porcién granular (prefrontal) es particular de los primates y alcanza su ma-
yor desarrollo en los humanos (Zilles, 1990). Se ha establecido, de manera gene-
ral, un gradiente caudal-agranular/rostral-granular en la medida en que se avanza
de las porciones orbitomediales (agranulares) a las porciones mas anteriores de la
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CPF (granulares); sin embargo, existen algunas excepciones (Ongur, Ferry & Pri-
ce, 2003).

La mayoria de las dreas de la neocorteza se componen de seis capas. La capa
1 tiene pocos cuerpos celulares, se conforma principalmente de fibras largas blan-
cas que corren a través de la superficie horizontal relacionando areas de la corteza
con otras areas corticales. Las capas 2 y 3 presentan algunas conexiones horizonta-
les, a menudo proyectan pequefias neuronas piramidales hacia areas vecinas de la
corteza. En la capa 4 termina la mayoria de las fibras de entrada; contiene una alta
porcion de células estrelladas (por sus espinas esteladas), en las cuales terminan las
proyecciones de entrada. Las capas 5y 6 presentan la mayoria de las proyecciones
de salida hacia las regiones subcorticales; se conforman de una alta porcion de neu-
ronas piramidales con axones descendientes largos, aunque también presentan
muchas neuronas involucradas en circuitos corticales intrinsecos (Jhonson, 2005).

Funcional y cognitivamente, la corteza prefrontal representa un sistema de coordina-
cion y seleccion de multiples procesos y de las diversas opciones de conducta y de estra-
tegias con que cuenta el hombre; guia la conducta basada en estados y representaciones
internas hacia la obtencion de metas que sélo se pueden conseguir por medio de procedi-
mientos o reglas; mantiene patrones de activacion que representan metas, y puede selec-
cionar, coordinary secuenciar los medios para obtenerlas (Miller & Cohen, 2001).

Asuvez, cada unade las tres regiones de la corteza prefrontal se ha subdivido,
de modo funcional, en regiones mas especificas, con funciones particulares (Fus-
ter, 2002) y con una alta especificidad y selectividad en la organizacion de sus co-
nexiones (Masterman & Cummings, 1997).

Los lébulos frontales estan conectados, de manera reciproca, con las cortezas
temporal, parietal y occipital, asi como también con estructuras del sistema lim-
bico, como el hipocampo y la amigdala;participan activamente en los procesos
de aprendizaje y memoria, tono afectivo y emocional, regulaciéon autondmica,
impulsos y motivaciones (Kaufer & Lewis, 1998).

El concepto actual mas importante sobre la organizacion neurofuncional de la
corteza frontal es la alta especificidad en sus zonas y conexiones. Los hallazgos
neuroanatomicos y el conocimiento actual de citoarquitectura de la corteza fron-
tal han permitido superar el concepto de heterogeneidad de la corteza frontal en
el drea experimental y clinica (Kertesz, 1994, Stuss & Levine, 2002).

Corteza dorsolateral prefrontal
Debido a que la corteza dorsolateral prefrontal (CDLPF) es la porcidn mas nueva de la cor-
teza prefrontal, se relaciona con los procesos cognitivos mas complejos que el hombre ha
desarrollado a través de su evolucion (Fuster, 2002). La CDLPF soporta los procesos “*mas
cognitivos” de la CPF, como las FE de planeacion, abstraccion, memoria de trabajo, fluidez
(disefio y verbal), solucidn de problemas complejos, flexibilidad mental, generacion de hi-
potesis y estrategias de trabajo, seriacion y secuenciacion (Stuss & Alexander, 2000), y re-
presenta el aspecto “frio” de la toma de decisiones (Kerr & Zelazo, 2003).

Algunos otros procesos relacionados con el funcionamiento de la corteza pre-
frontal son la autoevaluacion (monitoreo) del desempeio y el ajuste (control) de
la actividad con base en el desempefio continuo (Fernandez-Duque et al., 2000).
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Las porciones mas anteriores de la corteza prefrontal se relacionan con los proce-
sos de mayor jerarquia cognitiva, como la abstraccion y la metacognicion (Kykio,
Ohki & Miyashita, 2002; Maril, Simons, Mitchell, Schwartz & Schacter, 2003). En
la figura 2-1 se pueden observar diversas regiones de la CPFDL.

Dentro de la CPFDL hay una relacién muy especifica entre el sistema dopa-
minérgico y la memoria de trabajo. Los estudios con agonistas de dopamina en
humanos han encontrado que disminuye de manera significativa la capacidad de
memoria de trabajo y algunas FE cuando los niveles de dopamina se reducen de
modo representativo (Roesch-Ely et al., 2005).

Figura 2-1. Vista lateral de la corteza prefrontal.

Corteza orbitofrontal

La corteza orbitofrontal (COF) participa en la regulacion de las emociones y con-
ductas afectivas y sociales, asi como en la toma de decisiones basadas en estados
afectivos (Damasio, 1998). La COF interviene en el procesamiento de la informacion
relacionada con la recompensa y permite la deteccion de cambios en las condiciones
de reforzamiento, necesarias para realizar ajustes o cambios significativos durante el
desarrollo de una accion o conducta (Elliot, Dollan & Frith, 2000). Esta estrechamen-
te conectada con el sistema limbico (Fuster, 2002), presenta poco desarrollo en roe-
dores y se encuentra especialmente desarrollada en primates, incluidos los humanos
(Rolls, 2004). En la corteza orbital y medial se presenta una gradual transicion caudal-
rostral, desde alocortex primitivo hasta isocorteza granular (Mesulam, 2002). Repre-
senta el sistema emocional para la regulacion de la conducta (Kerr y Zelazo, 2003).
Recibe informacidn gustativa, olfativa y somatosensorial; en particular, su porcion
caudal recibe estrechas conexiones desde la amigdala (Rolls, 2004).

Existen importantes diferencias entre la CPF del hombre y la de los roedo-
res. La corteza orbitofrontal se encuentra mas desarrollada (proporcionalmente)
en primates no humanos y en humanos que en los roedores. El sistema del gus-
to en los humanos ha reorganizado sus conexiones funcionales y su procesamien-
to es mas cortical (corteza orbitofrontal) (Rolls, 1999). También se ha encontrado
que en los primates (incluido el humano) la importancia de la identificacion de ca-
ras y el procesamiento de gestos faciales portadores de mensaje afectivo-sociales
son primordiales, no asi para especies inferiores. Estos rasgos de informacion son
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fundamentales para la conductay la comunicacion social en los primates, procesos
para los cuales la COF se encuentra involucrada de modo sustancial (Rolls, 2004).
La corteza orbitofrontal paralimbica se interconecta con el hipotalamo, la
amigdala, el hipocampo y con otros cortices paralimbicos del polo temporal: in-
sula, giro parahipocampal y giro del cingulo.
Se han identificado tres divisiones de la COF (Chow & Cummings, 1999):
1. Porcion medial: relacionada con la identificacion de olores, sabores y es-
tados fisioldgicos
2. Porcion lateral: relacionada con el procesamiento de informacion soma-
tosensorial y visual
3. Porcion posterior: relacionada con el procesamiento de estados afectivos

Enlafigura 2-2 se presenta una vista inferior del cerebro que permite observar
las diferentes areas de la COF.

Ventro-medial

Anterior (polar)

Figura 2-2. Vista inferior de la corteza frontal.

Corteza prefrontal medial

La corteza prefrontal medial (CPFM) soporta procesos como inhibicion, deteccion y
solucion de conflictos y esfuerzo atencional; participa en la regulacion de la agresion
y de los estados motivacionales (Fuster, 2002). El area del cingulo anterior y la por-
cion caudal de la corteza frontomedial constituyen la region paralimbica mas larga de
los lébulos frontales, porque forman un cinturdn de tejido a lo largo de la superficie
medial; la corteza anterior del cingulo se incluye dentro de su red funcional de trabajo
(Geschwind e lacobini, 1999). Una funcién importante de esta zona en los procesos de
habituacion y aprendizaje es el mantenimiento de la consistencia temporal durante las
respuestas conductuales, asi como la integracion de las respuestas atencionales rela-
cionadas con el flujo de los procesos afectivos. Esta zona y la corteza orbital integran
las influencias inhibitorias y excitatorias, y modulan la consistencia temporal de la con-
ducta y la atencion (Cohen, 1993). La corteza del cingulo se activa cuando se llevan a
cabo tareas de deteccion de errores, atencion dividida y deteccion y solucion de con-
flictos (Badgaiyan & Posner, 1997). Las porciones postero-inferiores de la CPFM son
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indispensables para el control y la regulacion de la conducta (Bunge et al,, 2002; Dec-
kel et al,, 1996; Stevens et al., 2003). Su porcion inferior se relaciona estrechamente
con el control autondmico, las respuestas viscerales, las reacciones motoras y los cam-
bios de conductancia de la piel ante estimulos afectivos (Ongur et al., 2003). Las por-
ciones mas anteriores intervienen en los procesos de mentalizacion (Stuss et al., 2001).
Para efectos de este libro, y como sugieren Geschwind e lacobini (1999), se denomi-
nara a la corteza anterior del cingulo y a las porciones posteriores de la CPFM “corteza
frontomedial” (CFM). En la figura 2-3 se muestra una vista medial de la corteza frontal.

Supero-medial
Corteza anterior del cingulo

Prefrontal medial

Inferomedial

Figura 2-3. Vista medial de la corteza frontal

Diferencias hemisféricas

La CPF izquierda se relaciona mas con los procesos de planeacion secuencial, flexi-
bilidad mental, fluidez verbal, memoria de trabajo (informacion verbal), estrategias
de memoria (material verbal) y secuencias inversas (Morris et al., 1993), asi como
con el establecimiento y consolidacion de rutinas o esquemas de accion que son
utilizados con frecuencia (Goldberg, 2001). La CPF derecha interviene mas en la
construccidny disefio de objetos y figuras, memoria de trabajo para material visual,
apreciacion del humor, integracion afectiva (Geschwind & lacobini, 1999), memo-
ria episddica, autoconciencia, conducta social (Shammi & Stuss, 1999), asi como
en la deteccion y procesamiento de informacion y situaciones nuevas (Goldberg,
2001). Estas diferencias funcionales también se presentan en las condiciones clini-
cas de los pacientes con dafio prefrontal (Kertesz, 1994).

La CPF izquierda se relaciona mas con decisiones que tienen una ldgica, condiciones
determinadas y un espacio de decision conocido. La CPF derecha tiene que ver mas con
decisiones adaptativas que no son “légicas”, sino relativas a un momento y un espacio;
sus condiciones no son claras ni el espacio en donde se desarrollan es completamente
conocido (p. ej., situaciones de la vida diaria) (Goldberg & Podell, 1999).

Conectividad funcional
La conectividad funcional de la CPF es muy compleja; en este apartado se pre-
sentan algunas de sus conexiones funcionales.

La corteza heteromodal se conecta principalmente con otras zonas unimodales
y heteromodales de la corteza, asi como con la COF y, en particular, con el giro del
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cingulo (Mesulam, 2002). Los hallazgos de conectividad funcional entre las diversas
areas de la corteza frontal y las areas corticales posteriores indican una correspon-
dencia bastante precisa, y sugieren que las conexiones cortico-corticales pueden pre-
sentar una arquitectura modular funcional (Goldman-Rakic, 1998). De modo general,
se han identificado cinco circuitos frontales (Masterman & Cummings, 1997):

Dos motores:

1. Uncircuito motor que se origina en el drea motora suplementaria

2. Un circuito oculomotor que se origina en los campos oculares

Tres circuitos que mediatizan los aspectos cognoscitivos y conductuales, que
se originan en:

1. Corteza dorsolateral prefrontal

2. Corteza lateral orbital

3. Corteza del cingulo anterior

Rubin y Harris (1998) identifican tres estructuras frontales y los circuitos que
forman relacionados con procesos neuropsicoldgicos:

1. Corteza dorsolateral: funciones ejecutivas

2. Corteza orbital: conducta social

3. Corteza medial: motivacion

A su vez, el circuito orbitofrontal comprende dos subcircuitos:
1. Lateral orbitofrontal: envia proyecciones al nicleo caudado
2. Medial orbitofrontal: envia proyecciones al cuerpo estriado

El circuito orbitofrontal mediatiza la conducta social y otros procesos, como la
empatia Passingham (1995). El circuito del cingulo anterior (medial orbitofrontal)
mediatiza la conducta motivada (Masterman & Cummings, 1997).

De manera especifica, se han identificado dos circuitos frontales relacionados
con el procesamiento visoespacial (Kaufer & Lewis, 1999):

1. Prefrontal-parieto-occipital, relacionado con el procesamiento de relacio-

nes espaciales y los aspectos pragmaticos de la conducta espacial.

2. Prefrontal ventral parieto-occipital, relacionado con la identificacion de

objetos y los aspectos semanticos de la conducta espacial.

También se han determinado dos circuitos fronto-temporales: cognitivo y
emocional. El circuito cognitivo se establece mediante conexiones de la corteza
prefrontal con zonas postero-superiores de la corteza temporal; el circuito emo-
cional se establece mediante conexiones de la corteza medial y orbital con zonas
temporales antero-superiores (Chow & Cummings, 1999).

Cada circuito de la corteza frontal posee una via directa e indirecta en su co-
nexion con la porcion subcortical-cortical del circuito; por ejemplo, el circuito direc-
to desinhibe al tdlamo, mientras que el circuito indirecto lo inhibe. En conjunto, las
vias directas e indirectas modulan la actividad de los circuitos fronto-subcorticales
y la actividad de respuesta a los diferentes estimulos que reciben. La disfuncion en
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los circuitos directos produce alteraciones en la inhibicion de la actividad talamica,
mientras que la disfuncion en los circuitos indirectos produce desinhibicion, lo cual
provoca una sobreactivacion talamo-cortical (Chow & Cummings, 1999).

Desde la CF paralimbica y CPF heteromodal se envian proyecciones axonales
a la cabeza del nucleo caudado, la CPFDL se interconecta con la porcion parvo-
celular del nicleo dorsomedial del talamo, mientras que la corteza paralimbica
orbitofrontal, con la porcion magnocelular del mismo nucleo (Mesulam, 2002).

Interacciones funcionales

Las fronteras entre las areas palimbicas (agranulares) y las areas heteromodales
(granulares) se presentan como una transicion gradual, en lugar de cambios marca-
dos y delimitados (Mesulam, 2002). Estas tres zonas interactUan de acuerdo con la
naturaleza de la tarea y de la situacion en la que se encuentre el sujeto (Miller & Co-
hen, 2001). Mientras mas compleja sea la tarea, mas zonas prefontales se involucran
en su realizacion (Stuss & Alexander, 2000). Aunque la CPF sea el area del cerebro
mas importante para las FE, se requiere de la integridad total del cerebro para que
puedan desarrollarse de modo adecuado (Anderson, 2001). El concepto de “redes
frontales” supera las divisiones anatomicas académicas. La CPF mantiene relaciones
funcionales estrechas con todo el cerebro y conforma una “superestructura” sobre el
mismo (Luria, 1986). Debido a esta situacion, cualquier cambio funcional o lesion que
altere la relacion funcional de la CPF con otras estructuras, sobre todo subcorticales,
tiene repercusiones clinicas primarias o secundarias en su funcionamiento (Master-
man & Cummings, 1997; Stuss & Levine, 2002). Dentro del modelo de redes neuro-
nales, diversos autores plantean que la CPF ocupa la posicion  jerarquica mas alta
(Dehaene & Changuex, 1997; Goldberg, 2001).

Sistemas de neurotransmision en la CPF
En la CPF derecha existe mayor representacion de noradrenaling, porlo que se relaciona
mas con las conductas contexto-dependientes y reacciona mas ante la novedad de los
eventos en el ambiente; en tanto que en la CPF izquierda existe mayor representacion
de dopaming, relacionada con las conductas rutinarias y las contexto-independientes
(Boone, .@1988; Goldberg, 2001). Asimismo, se ha establecido una relacion muyim-
portante entre la serotoninay la CPF, en particular, con la COF y el control de impulsos.
Los pacientes con trastornos en el control de impulsos y con caracteristicas de
personalidad impulsivo-agresivo presentan hipometabolismo de glucosa en la corte-
za orbitofrontal y en el giro anterior del cingulo; en este trastorno se encuentra invo-
lucrada la serotoning, y se han observado mejoras clinicas y conductuales cuando se
prescriben inhibidores de la recaptura de serotonina (New et al., 2004). Se cree que la
actividad reducida de la serotonina produce un estado de hiperirritabilidad cuando el
organismo se enfrenta a situaciones amenazantes; activa sistemas responsables del
alertay la activacion como la dopamina y la norepinefrina, y reduce el umbral de res-
puesta a las situaciones estresantes, por lo que el sujeto actUa de manera impulsiva
y agresiva (Berman, et al., 1997). El sistema serotoninégico puede ser el de mayor in-
fluencia sobre la COF (ademas del acetilcolina), pero no para la CPFDL. Algunos estu-
dios en adultos humanos han encontrado que la deplecién de este neurotransmisor
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no afecta el desempefio en pruebas ejecutivas (como la prueba de clasificacion de
cartas de Wisconsin), pero si en la prueba de cartas “lowa” (Arnsten & Robbins, 2002),
la cual requiere del procesamiento complejo riesgo-beneficio (castigo-recompensa
subjetivos) para realizar elecciones ventajosas para el sujeto, cuyo desempeno requie-
re principalmente de la COF (Bechara, 2003). Debido a esto se ha sugerido una doble
disociacion entre el funcionamiento neuropsicologico de la COF y la serotonina, y el
funcionamiento neuropsicoldgico de la CPFDL y la dopamina-norepinefrina (Arnsten
& Robbins, 2002). Esta division debe de ser precisada con mayor detalle, sobre todo
porque el sistema serotoninérgico en la COF se ha relacionado con la conducta impul-
siva. Sinembargo, en especies inferiores se ha encontrado que ladopamina en la COF
es primordial para la modulacion de la sensibilidad en la determinacion de la magni-
tudy la frecuencia de los reforzadores (Kheramin et al., 2004).

Una de las relaciones mas estudiadas en humanos, entre un neurotransmisor y
una FE, es la relacion dopamina-memoria de trabajo (Arnsten & Robbins, 2002; Kna-
ble & Weinberg, 1997). La alteracion en el funcionamiento de dopamina por medio
de antagonistas provoca importante disminucion de la capacidad de memoria de tra-
bajo, en tanto que esta relacion no se ha encontrado para la serotonina (Lambe et
al., 2002). La dopamina liberada en el cuerpo estriado es una moduladora principal
de eventos; interviene en la traslacion de la motivacion a la implementacion de la ac-
cién y opera como una generadora de la sefal “actuar” o “go-sefial” (Chambers et al.,
2003). La liberacion de dopamina hacia el estriado ventral (nicleo acumbens)y el es-
triado dorsal (caudado y putamen) es provocada por senales excitatorias de la corte-
zay de otras areas cerebrales que estimulan la actividad dopaminérgica en la porcion
ventral del estriado, asi como de la sustancia negra. Sin embargo, los sistemas ventral
y dorsal intervienen en procesos distintos: el sistema dorsal se relaciona con la inicia-
cidny ejecucion de conductas motrices, la memoria de trabajo y el mantenimiento de
conductas habituales, en tanto que el sistema ventral interviene en los estados moti-
vacionales, larecompensa (Swartz, 1999), el reforzamiento subjetivo y el aprendizaje
de conductas nuevas (Chambers et al., 2003).

Por su parte, la norepinefrina tiene efectos distintos en la CPF: incrementa las capa-
cidades de memoria de trabajo y regulacion de la atencion por medio de la accion sobre
los receptores posinapticos alfa-2-a, pero afecta el funcionamiento de la CPF por medio
de los receptores alfa-1. Asimismo, actUa como un sistema de paso: mejora el funciona-
miento de la CPF en condiciones no-estresantes y “apaga” o bloquea su funcionamien-
to cuando se presentan niveles de estrés no controlables; provee a otras estructuras
cerebrales, como la amigdala, el hipocampo, la corteza sensorio-motora y el cerebelo,
un ambiente bioquimico mas apropiado. Se cree que esta situacion puede tener valor
filogenético de supervivencia, en donde se permitan respuestas directas mas basicas,
controladas por mecanismos cerebrales mas concretos (motores y subcorticales) para
enfrentar situaciones de peligro ambiental (Arnsten & Robbins, 2002).

La organizacion neurofuncional de la CPF es muy compleja; existen investigado-
res y obras dedicados casi por completo a esta tematica (véase Ongur et al., 2003;
Petrides, 2010).

. @) O
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Capitulo 3

Neurodesarrollo de los l16bulos frontales

Conceptos generales de neurodesarrollo

Desde su conformacion inicial hasta al menos la segunda década de vida posna-
tal, el cerebro humano presenta una secuencia particular de desarrollo (Jhonson,
2005). Después del nacimiento, y de manera general, se pueden identificar diversas
etapas dentro de este proceso: arborizacion dendritica, sinaptogénesis, desarro-
llo axonal y mielinizacion, desarrollo de sistemas de neurotransmision y parcela-
cion (Anderson, 2001). Las secuencias, etapas y caracteristicas de neurodesarrollo
se encuentran genéticamente predeterminadas, pero en algunos aspectos la ex-
presion genética depende en gran parte del medio ambiente. El desarrollo ontoge-
nético es el proceso activo mediante el cual la estructura bioldgica se organiza de
manera particular en cada individuo por medio de interacciones complejas y varia-
bles entre los genes y el medio ambiente (Jhonson, 2005).

El cerebro es un protomapa y también un protocortex. Es un protomapa por-
que las diferenciaciones en las areas de la corteza estan predeterminadas por
marcadores moleculares intrinsecos al cerebro o a predisposiciones en la zona
proliferativa; el protocortex se refiere a la organizacién dependiente de las pro-
yecciones provenientes del talamo y depende de la actividad de éste y de la esti-
mulacion ambiental que reciba (Rakic, 2002).

La arquitectura laminar de la corteza se encuentra genéticamente predeter-
minada, por lo que la conformacion de una red es innata (circuitos basicos, tipo y
numero de células); sin embargo, los patrones especificos de conexiones sinapti-
cas dependen de la experiencia, la red neuronal impone limites arquitectonicos
sobre las representaciones que emergeran en ella, pero no contiene, en si misma,
ninguna representacion (Jhonson, 2005).

Por medio de estudios con gemelos monocigdticos, se ha encontrado que los
patrones de desarrollo de los surcos primarios, como la cisura de Silvio, se hallan
predeterminados genéticamente, pero el desarrollo de los patrones de los surcos
secundarios, como el surco frontal inferior, depende mas del contexto ambiental
(Blanton et al., 2001).

La neuropsicologia infantil estudia las relaciones entre el cerebro y la conduc-
ta/cognicion dentro del contexto dinamico de un cerebro en desarrollo (Ander-
son et al. 2001). Para entender esta relacion cerebro/conducta, se debe ver al nifio
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dentro del contexto sociocultural. Investigadores como Anderson et al. (2001)
proponen tres dimensiones del conocimiento que tienen que incluirse en el anali-
sis de los procesos cognitivos/comportamentales y sus relaciones con el sistema
nervioso estudiados por la neuropsicologia infantil: la dimension cognitiva, la di-
mension psicosocial y la dimension neuroldgica (Matute & Rosselli, 2010).

Dentro de este contexto, el presente capitulo trata de describir los procesos
madurativos y el desarrollo de los procesos cognitivos, sin dejar de lado el aspec-
to ambiental, por lo que resulta necesaria la descripcion del desarrollo del siste-
ma nervioso (SN).

La formacion del SN inicia aproximadamente 18 dias después de la fertiliza-
cion. Su desarrollo parte de un fino tubo que se va modificando hasta formar una
estructura que pesa aproximadamente 1 400 gramos y consta de unos 100 000
millones de neuronas (Carlson, 2006). El sistema nervioso depende de influencias
genéticas y epigenéticas; el cerebro inmaduro recibe los estimulos del ambiente,
sea intrauterino o extrauterino, y responde en términos de diferenciacion (Matu-
te & Rosselli, 2010).

Los principales procesos evolutivos dentro del SN que contribuyen a su modela-
cion y desarrollo anatomico son los progresivos y los regresivos (Capilla, 2004), que
acontecen a lo largo de dos momentos principales: neurogénesis y maduracion.

Neurogénesis

Se lleva a cabo durante las primeras 20 semanas de gestacion. Se refiere a la for-
macion de las regiones cerebrales en tiempos precisos: empieza por las regiones
corticales caudales mas primitivas y termina con las estructuras de mayor com-
plejidad y evolucion: la corteza cerebral (Valadez, 2008).

El desarrollo de la placa neural constituye la primera fase importante del desa-
rrollo nervioso en todos los vertebrados (Pinel, 2009). Las transformaciones para la
formacion del tubo neural se llevan a cabo en la etapa embrionaria a través de dos
procesos de induccion neural: la induccion dorsal, que se realiza a las 3 0 4 semanas
de gestacion, y la induccion ventral, entre las 5y 6 semanas de gestacion. En el pri-
mero, mediante el proceso llamado nerulacion, la placa neural se deriva del engro-
samiento del drea dorsal mediante del ectodermo (este engrosamiento resulta de
la produccion de células nerviosas); luego, se forman cadenas de células en ambos
lados de la posicion media de la placa neural y los extremos comienzan a doblarse
buscando tocarse. Estos engrosamientos se denominan pliegues neurales y entre
éstos queda un surco: el surco neural. Las invaginaciones neurales resultantes de
estos pliegues se doblan hacia atras hasta unirse y formar el tubo neural, mientras
que la parte caudal del tubo neural produce la espina dorsal; la parte rostral, el ce-
rebro, y la cavidad del tubo neural produce el sistema ventricular. En el dia 25 de
gestacion, tres vesiculas primarias son aparentes: prosencéfalo, mesencéfalo y el
rombencéfalo. En el dia 32, la primera y la Ultima de estas vesiculas se dividen en
dos: el prosencéfalo en el telencéfalo y el diencéfalo, en tanto que el rombencéfalo
da origen al metencéfalo y al mielencéfalo (Rosselli & Matute, 2010).

Pormedio de lainduccidn ventral, se segmenta el tubo neural en su eje longitu-
dinal, se forma la mayor parte del cerebro y de la cara, se separan los hemisferios
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y aparecen las vesiculas opticas, bulbos olfatorios y el cerebelo, lo que da origen
al periodo fetal (Majovski, 1989).

En esta etapa también destacan mecanismos celulares como la proliferacion ce-
lular, es decir, la produccion de células nerviosas que alcanzan su punto maximo entre
los 2'y 4 meses de gestacion. Esta proliferacion no se produce de modo simultaneo o
del mismo modo en todas las partes del tubo, siguen una secuencia, la cual es respon-
sable de la configuracidn que da al encéfalo su forma caracteristica de especie (Pinel,
2009). Otro mecanismo es la migracion celular, que ocurre entre los 3y 5 meses de
gestacion, mediante la cual las neuronas alcanzan el sitio que les corresponde. Algu-
nas se mueven hacia regiones mas superficiales valiéndose de las prolongaciones de
la glia, que les sirve de soporte durante su desplazamiento (Rakic, 1985). Las primeras
células producidas por la zona ventricular migran a una corta distancia y establecen la
primera capa (Carlson, 2006). En la corteza, el establecimiento de las neuronas con-
forma una organizacion horizontal (capas) y otra vertical (columnas), y cada capa tie-
ne diferentes tipos de neuronas. El nUmero de capas aumenta en el desarrollo, pasa
de 4 capas embrionarias a 6 de la corteza en el adulto (Rosselli & Matute 2010).

Después de la migracidn celular empieza un fendmeno conocido como apop-
tosis: sobreproduccion inicial de neuronas y eliminacion posterior de aquellas
innecesarias (Mendola et al., 2002; Rosselli & Matute, 2010); ocurre cuando las
células precursoras reciben una sefial quimica que les provoca la muerte. Asi,
cuando una neurona presinaptica establece conexiones sinapticas, recibe una se-
fal que le permite sobrevivir. Los axones de aproximadamente el 50% de las neu-
ronas no encuentran células postsinapticas disponibles del tipo adecuado para
conectarse, asi que mueren. Sin embargo, el proceso evolutivo encontré que la
estrategia mas seqgura era producir una cantidad excesiva de neuronas y dejar
que compitieran por establecer conexiones sinapticas, en vez de intentar produ-
cir exactamente el nUmero justo de cada tipo de neurona (Carlson, 2006).

Maduracion funcional

En esta etapa, acontecen una serie de procesos encaminados a alcanzar la conexion
interneuronal, la cual empieza, de acuerdo con Carlson (2006), una vez que las neuro-
nas han migrado hacia su sede final y se establecen las conexiones con otras neuronas.
El proceso siguiente se denomina crecimiento axonal, que inicia una vez que las neuro-
nas se han agrupado en estructuras nerviosas y comienzan a surgir de ellas axones y
dendritas. Para que el sistema nervioso funcione, estas proyecciones deben extender-
se hasta sus objetivos adecuados. En cada extremo en crecimiento de un axon o den-
drita se encuentra una estructura llamada cono de crecimiento; este proceso es guiado
por factores fisicos y quimicos (Pinel, 2009). Cuando los extremos en crecimiento de
los axones llegan a la célula sobre la que van a actuar, emiten numerosas ramificacio-
nes; cada una de ellas encuentra el tipo apropiado de célula postsinaptica, desarrolla un
botdn terminal y establece una conexion sinaptica (Rosselli & Matute, 2010). La sinap-
sis es la union o contacto entre dos neuronas y la sinaptogénesis se refiere a la forma-
cion de estas sinapsis, la cual se observa hacia el quinto mes de gestacion. Primero se
da una abundancia sinaptica y posteriormente hay una eliminacion selectiva; la densi-
dad sindptica disminuye con la edad (muerte axonal). Existe una relacién inversa entre
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densidad sinaptica y habilidades cognitivas, la reduccion del nUmero de sinapsis se rela-
ciona con la eficiencia y refinamiento de la funcion en un sentido cualitativo. Las redes
sinapticas se vuelven mas elaboradas a medida que avanza el desarrollo, y a partir del
tercer trimestre de la vida intrauterina hasta los dos afos de edad se observa un creci-
miento acelerado (Kolb & Fantie, 1989; Rosselli & Matute, 2009). Cuando los axones lo-
gran las conexiones definitivas con los grupos neuronales especificos (alrededor de la
decimocuarta semana de vida intrauterina), inicia la formacion de la cubierta mielinica,
que se refiere al recubrimiento de las conexiones entre las neuronas con una membrana
que permite una adecuada transmision de los impulsos nerviosos y un incremento en la
velocidad de conduccion de estos impulsos. El funcionamiento del SN en los vertebra-
dos depende fundamentalmente de la formacion de las vainas de mielina que rodean a
los axones centrales y periféricos en el periodo perinatal (Salzer, 1980).

Los procesos madurativos como la mielinizacion no actuan de manera simultanea
en todas las regiones cerebrales, al parecer las areas de proyeccion maduran antes que
las asociativas. En las investigaciones de Flechsig (1920) se establece que la mieliniza-
cion de las areas corticales sigue una secuencia cronoldgica y tiene importantes impli-
caciones en el desarrollo de las funciones cognitivas. Yakovlev y Lecours (1967) sugieren
que la Ultima region en mielinizar es el drea de asociacion de la CPF, ya que este proceso
no es solo el que comienza mas tarde, sino también el que se prolonga durante afos.

Desarrollo cerebral postnatal
El volumen del encéfalo humano aumenta considerablemente .entre el nacimien-
to y los primeros afios de vida,todas las neuronas que compondran el encéfalo
humano adulto se han desarrollado y migrado a su lugar apropiado en el séptimo
mes del desarrollo prenatal. En esta etapa continUan procesos como la sinapto-
génesis y la mielinizacion (Johnson, 2001).

Huttenlocher (1994) sugiere que hay un incremento en el ritmo de formacién
de sinapsis en toda la corteza humana poco después del nacimiento, pero hay di-
ferencias entre las regiones corticales en el curso de este desarrollo. Al parecer, la
cantidad de conexiones entre neuronas en una region determinada es un indice
de la capacidad analitica de dicha region.

Por otro lado, la mielinizacion en esta etapa es paralela a su desarrollo funcional,
y solo algunas areas del cerebro estan mielinizadas por completo, como los centros
deltallo cerebral que controlan los reflejos. La mielinizacion de las areas sensitivas y
motoras tiene lugar en los primeros meses después del nacimiento, mientras que la
mielinizacion de la corteza prefrontal continua hasta la adolescencia (Pinel, 2009).

El volumen de sustancia blanca del cerebro indica crecimiento durante el desarro-
llo de la nifiez y continva hasta la sequnda década para algunas regiones cerebrales
(corteza prefrontal) (Casey et al., 2000; Mabbot, Noseworthy, Bouffet, Laughlin &
Rockel, 2006). Las vias nerviosas (sustancia blanca) de regiones corticales especificas
se relacionan con el desarrollo de funciones cognitivas, como la memoria operativa o
memoria de trabajo con el [6bulo frontal y las habilidades visoespaciales con el l6bu-
lo parietal (Westerberg, 2002). Este proceso de maduracion sigue un eje vertical (ini-
cia en las estructuras subcorticales y continUa hacia estructuras corticales); ya dentro
de la corteza se mantiene una direccion horizontal (inicia en zonas primarias y sigue
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hacia las zonas corticales de asociacion). Esta organizacion implica cambios progre-
sivos dentro del mismo hemisferio cerebral (maduracion intrahemisférica) y marca
diferencias estructurales y funcionales entre los dos hemisferios cerebrales (madu-
racion interhemisférica). A medida que el cerebro madura, cada hemisferio va aso-
ciandose con funciones mas especificas (Rosselli & Matute, 2010). El volumen de la
sustancia blanca presenta un incremento lineal asociado al aumento de conexiones
nerviosas y contrasta con el curso invertido de desarrollo de la sustancia gris, la cual
aumenta su volumen durante los primeros dos afios de vida debido tal vez, de acuer-
do con Knickmeyer (2008), a un aumento de arborizaciones dendriticas. El porcenta-
je incrementado de sustancia blanca en relacion con la sustancia gris es entonces un
indice de maduracion cerebral asociado a un mejor desempefio cognitivo que ha sido
ampliamente documentado con métodos de neuroimagen (Rosselli & Matute, 2010).

Durante el primer ano de vida, la plasticidad cerebral es mayor, el cerebro se
moldea y modifica facilmente, lo cual es importante para el desarrollo normal.
Con factores como la edad y la estimulacion ambiental, los sistemas nerviosos
se van estabilizando y alcanzan su funcionamiento programado, y la plasticidad
cerebral va disminuyendo sin desaparecer totalmente. Durante toda la vida se
mantiene algun nivel de moldeamiento funcional cerebral. El cerebro de nifios y
adultos tiene la capacidad de cambiar y adaptarse (Stiles, 2000).

El area que presenta el periodo de desarrollo mas prolongado de cualquier re-
gion cerebral es la corteza prefrontal (CPF); se cree que es parte importante del
desarrollo cognitivo humano. Si se considera el tamafo, la complejidad y la he-
terogeneidad de esta region, no es de sorprenderse que no haya una Unica teoria
que explique su funcion (Pinel, 2009); sin embargo, se le ha relacionado am-
pliamente con las funciones ejecutivas (FE) a partir de la investigacion neurop-
sicologica en pacientes con lesiones prefrontales y de estudios con animales de
experimentacion (Fuster, 1989).

El desarrollo cerebral posnatal en humanos es cuatro veces mas prolongadoy mas
especifico que en primates no humanos; por ejemplo, en el mono Rhesus no se ha en-
contrado el patron de diferenciacion entre areas corticales durante el desarrollo como
en el humano. Esta especie alcanza su maximo desarrollo en densidad neuronal entre
los dos y los cuatro meses posnatales, en tanto que en el humano se alcanza entre los
siete y 12 meses (Rakic, 2002). El principal beneficio de un tiempo mas prolongado en
su desarrollo no sélo es el mayor tamaiio y mayor complejidad funcional de la corteza
cerebral en comparacion con otras especies, sino la oportunidad de que durante esse
tiempo las conexiones sinapticas funcionales se conformen con base en las necesida-
des conductuales y ambientales de cada sujeto (Jhonson, 2005).

Diferentes regiones del cerebro se desarrollan en distintos tiempos y con dife-
rentes ritmos. No sélo existen variaciones en los tiempos de desarrollo entre las
diferentes regiones cerebrales, sino también en algunos aspectos del desarrollo
neuronal dentro de una region cerebral, por ejemplo, en la relacion sustancia blan-
ca-sustancia gris. Asi, diversos eventos progresivos y regresivos ocurren en diferen-
tes momentos dentro de una misma region cerebral (Nowakosky & Hayes, 2002).

Un principio basico en el desarrollo cerebral es que los eventos ocurren en forma de
cascada: los primeros influyen en los segundos de forma secuencial pero no directa, por
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lo que el conocimiento del orden de la ocurrencia solo puede brindar informacion acer-
ca de las relaciones de orden entre dos 0 mas eventos, pero no si uno es causal de otro.
Asimismo, los eventos que ocurren de forma simultanea pueden influir unos en otros.
Por ello se requiere mas informacion adicional para establecer si estos eventos ocurren
en una simple secuencia o en una compleja cascada. No porque A, precede a B, A influ-
ye en B; las cascadas no son simples, no necesariamente guardan una relacion de uno a
uno, pues un evento que ocurra tiempo atras y no de manera previa-inmediata puede
influirlo; ademas, puede ser necesario que dos eventos previos tengan que interactuar
para que un evento pueda generarse (Nowakosky & Hayes, 2002). También se ha sefia-
lado que los fendmenos progresivos y regresivos no son excluyentes, y lo mas probable
es que coexistan interactuando entre si (Jhonson, 2003).

Sinaptogénesis, desarrollo de conexiones sinapticas y estabilizacion sinaptica
Los procesos de sinaptogénesis se definen como periodos intensos de formacion de
conexiones sindpticas (Casey et al., 2000). El proceso de aparicion y multiplicacion de
conexiones sinapticas en la corteza cerebral se presenta en distintos momentos del
desarrollo; por ejemplo, en la corteza auditiva ocurre desde los tres meses, pero en la
corteza prefrontal hasta los 15 meses después del nacimiento (Huttenlocher, 2002).
Un fenomeno particular dentro de este proceso es la arborizacion dendritica, es decir,
el incremento en la extension y en el nUmero de ramas dendriticas (Anderson, 2001).
La estimulacion ambiental influye tanto en el desarrollo de las conexiones dendriti-
cas que se ha propuesto el término ramas dendriticas “dependientes de experiencia”
(Kob & Giba, 1999). También se ha encontrado que las etapas de aparicion abundan-
te de conexiones y su eliminacion (“ventanas de oportunidad”) estan genéticamente
predeterminadas, es decir, que el organismo no espera la estimulacion para proseguir
con la eliminacion de las conexiones no seleccionadas (Jhonson, 2005).

Durante la sinaptogénesis se produce un exceso de conexiones sinapticas. Lue-
go de su desarrollo maximo, continta una etapa de meseta a los 7 afos de edad.
Cuando el cerebro del nifio es casi idéntico en tamafio y peso al del adulto, la den-
sidad sinaptica promedio en la corteza frontal es 1.4 veces mayor que la del adulto,
relacidon que continva hasta los 11 afos (Chugani et al., 2002). La densidad neuro-
nal se incrementa de forma muy lenta en los I6bulos frontales; alcanza su maximo
desarrollo a la edad de 11-12 afios (Overman et al., 2004). La sobreproduccion de
neuronas y sus contactos sinapticos representa una ventajay una descarga a la pro-
gramacion genética, ya que de otra forma tendria que pre-programar el enorme
numero de contactos y conexiones sindpticas (Chugani et al., 2002).

A la aparicion abundante de procesos sinapticos sigue un decremento gradual
por eliminacion selectiva o “poda sindptica” durante la infancia tardia y la ado-
lescencia temprana (Jhonson, 2005). Tanto la etapa de meseta como la poda si-
naptica de la CPF ocurren de manera tardia con respecto a otras zonas cerebrales
(Casey et al., 2000). El patron de excesos de conexiones en la corteza prefrontal
disminuye de modo mas lento que en otras zonas, y alcanza niveles similares al
adulto hasta a la edad de 11 afios (Evrard et al., 1992); aunque aun en las etapas
tardias de la adolescencia se observan decrementos significativos en la sustancia
gris (Overman et al., 2004).
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En monos peri-adolescentes se ha observado que la reduccion de sustancia
gris es mas marcada para los sistemas con conexiones axonales locales que para
los distales. Esta situacion produce un incremento en la capacidad de los sistemas
locales para procesar informacion especifica de manera muy eficiente (Chambers
et al.,, 2003). Parece ser que la muerte celular programada es menos importante
y presenta un menor porcentaje en especies menos desarrolladas que en el hu-
mano. La redundancia de las conexiones sindpticas provee un importante marco
para el aprendizaje ambiental y, mientras mas compleja sea la especie, se puede
presentar mayor redundancia sinaptica (Huttenlocher, 2002).

En general, se ha establecido que todos estos procesos ocurren en diferentes
tiempos en distintas regiones del cerebro, por lo que las interacciones causales en
el desarrollo cognitivo son muy complejas (Nowakosky & Hayes, 2002).

Desarrollo axonal y mielinizacion

A diferencia de otras especies, en las que la conectividad axonal esta casi comple-
ta antes de nacer —ya que los sistemas cortico-corticales y cortico-subcorticales se
desarrollan casi en su totalidad, y las fibras callosas y de asociacidn han llegado a sus
objetivos en la corteza—, en el humano este desarrollo no se completa al menos has-
ta la llegada de la adolescencia (Gerstad et al.,, 1994). La progresiva mielinizacion de
las proyecciones axonales dentro, desde y hacia la corteza prefrontal se refleja en un
incremento de la sustancia blanca. La mielinizacion de estos tractos axonales que in-
terconectan las diversas zonas de la corteza prefrontal y conectan estas zonas con
otras estructuras corticales (posteriores) y subcorticales puede incrementar de ma-
nera considerable las capacidades neurofisioldgicas de la CPF y de sus redes y siste-
mas distribuidos a lo largo de todo el cerebro (Rubia et al., 2001). Esta mielinizacién
de la corteza prefrontal continda aun en la sequnda década de vida (Klingberg et al.,
1999), con cambios que se extienden hasta la edad de 30 afios (Rubia et al., 2001). En
contraste con la reduccion de sustancia gris, la sustancia blanca en la CPF se incre-
menta de forma lineal al menos hasta los 22 afios (Overman et al., 2004).

En general, se han establecido dos periodos de mielinizacion: el primero, de ra-
pida mielinizacion, ocurre durante los primeros tres afos de vida; el sequndo perio-
do, de lenta pero progresiva mielinizacion, ocurre hasta la sequnda década de vida
(Anderson, 2001). La progresiva mielinizacion de las fibras de conexion puede ex-
plicar, en parte, el incremento en la velocidad de procesamiento que se observa du-
rante la transicion de la infancia a la adolescencia (Casey et al., 2000). La velocidad
de la transmisidn neuronal depende del diametro del axdn y del grosor de las capas
de mielina que lo recubren; los potenciales de accion se extienden mas rapido a tra-
vés de los axones con mayores didmetros, y viajan aln mas rapido en este mismo
tipo de axones grandes, pero por completo mielinizados (Olesen et al., 2003).

Se ha establecido un consenso sobre las secuencias y caracteristicas de la mielini-
zacion (Anderson, 2001; Fuster, 2002; Hudspeth & Pribram, 1990; Staudt et al., 1993):

a) Poreltipo de citoarquitectura: desde las zonas sensorial, motora, de pro-

yeccidn y de asociacion (primarias, secundarias y terciarias).

b) Por el tipo de zona: las areas centrales se mielinizan primero que las areas

polares, y las zonas posteriores primero que las anteriores.

© Editorial EI Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.



O — O
Neurodesarrollo de los 16bulos frontales O

© Editorial EI Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.

' 3

Un importante mecanismo trofico de desarrollo es el fendmeno por el cual los
potenciales de accion influyen en la mielogénesis durante el desarrollo, ya que se
ha observado in vitro que la mielogénesis en los axones de una neurona puede ser
inducida por los potenciales de accion de neuronas vecinas. Este proceso incluye
la estimulacion y regulacion de los receptores de adenosina en los oligodrendoci-
tos (células productoras de mielina) y en las moléculas de adhesion celular. Ambos
procesos (mielogénesis y desarrollo de sustancia gris) no solo interacttan espacial y
funcionalmente, sino que influyen uno en otro de modo bioldgico durante el desa-
rrollo. Diversas investigaciones sugieren que el efecto de los potenciales de accion
en la mielogénesis es solo temporal, por lo que se puede presentar una ventana
reducida de tiempo o periodos criticos de interaccion trofica (Olesen et al., 2003).

Los cambios en el desarrollo cerebral con respecto a la edad son regionales; por
medio de la técnica de resonancia magnética denominada “tensor de difusion” se ha
encontrado que, alos 10 afios de edad, la CPF derecha presenta una organizacion mas
regular de axones que la CPF izquierda (Klingberg et al., 1999); asimismo, los cambios
de mielinizacion que se manifiestan después de la adolescencia y al entrar a la adul-
tez se presentan en la corteza CPF dorsolateral y no en la COF (Kerr & Zelazo, 2003).

A partir de la adolescencia tardia disminuye de modo gradual la densidad de
sustancia gris y aumenta la sustancia blanca en las mismas zonas. Los cambios
de la corteza frontal en la adolescencia tardia solo se observan para la CPFDL. La
reduccion de sustancia gris en esta zona es mas intensa entre la adolescenciay la
juventud que entre la nifez y la adolescencia (Sowell et al., 2001). Por ello, los ha-
llazgos iniciales sugieren que la CPF dorsolateral se desarrolla y se mieliniza (de
manera completa) mas tarde (adolescencia tardia) que la COF (Sowell et al., 2002;
Stuss & Anderson, 2004). En la figura 3-1 se presenta un modelo de mielinizacion
con base en laliteratura presentada, en donde se ilustra cdmo la mayor mieliniza-
cion ocurre durante la infancia, un porcentaje significativo en la adolescencia y el
menor porcentaje en la juventud. Lo anterior implica que si bien la mielinizacion
es un proceso prolongado, su mayor efecto sobre el desempefio neuropsicologi-
co no se presenta mas alla de la adolescencia.

100%

A
80% ——
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Figura 3-1. Modelo del ritmo de mielinizacién sugerido por la literatura
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En la grafica se muestra como el proceso de mielinizacion es muy intenso en
la infancia; en la adolescencia, empieza a perder intensidad, lo cual produce una
conducta curvilinea que se desacelera aln mas en la juventud.

Parcelacion e interaccion funcional

Durante los primeros afios de vida, las areas corticales no desarrollan por completo su
especificidad funcional; no obstante, de manera progresiva, alcanzan su citoarquitec-
tura particular para desarrollar un trabajo especializado, y otras estructuras adyacentes
cooperan con ellas y pueden relevarlas. A medida que aumenta la edad, se manifiesta
una progresiva reduccion de las estructuras cerebrales involucradas en la realizacion de
actividades y procesos cognitivos, asi como una progresiva especializacion de una zona
particular para el desarrollo de los procesos cognitivos particulares; a este fendmeno se
le ha denominado “parcelacion” (Jhonson, 2005). Los estudios con neuroimagen fun-
cional en nifos de siete afios en adelante han arrojado que diversas areas frontales y
subcorticales participan en la realizacion de tareas frontales. En la medida en que los ni-
fios crecen, se produce una reduccion de las dreas que se activan, asi como de los grupos
neuronales dentro de cada drea, lo cual termina en actividad focal intensa en la juventud
y la adultez (Adleman et al,, 2002; Bunge et al., 2002; Casey et al.,, 2000; Gaillard et al.,
2000; Rubia et al., 2001; Tamm et al,, 2002). Junto con la mielinizacion y la estabilidad
sindptica, estos eventos de desarrollo interactUan para incrementar la velocidad y efi-
ciencia de procesamiento (Anderson, 2001; Jhonson, 200z).

Estudios de citoarquitectura en humanos

A pesar del importante conocimiento sobre neurodesarrollo que se ha obtenido del
area 17, la informacion de otras areas del cerebro es limitada, tal es el caso del de-
sarrollo neuronal por capas en la corteza frontal. Hasta afios recientes, la Unica drea
frontal detallada de manera suficiente continuaba siendo el giro frontal medio.
Huttenlocher (2002) proporciona con detalle las caracteristicas de estos estudios:
la formacion dendritica presenta momentos diferentes para cada capa cortical, el
patron de desarrollo de la densidad sinaptica puede ser diferente para cada capa
celular: la corteza visual alcanza su maximo volumen a los cuatro meses de edad
cuando el cerebro del bebé sélo ha alcanzado la mitad de su tamano total.

Aunque la densidad neuronal en la capa Ill del giro frontal medio y la de la corte-
za visual son similares al nacer, en el giro frontal medio, la tasa de decremento de la
densidad sinaptica es mas lenta. La corteza visual alcanza valores de adulto a los 5-6
meses de edad, en tanto que, a los dos afos, la corteza frontal se encuentra 55% por
encima de los valores medios para los adultos. A los siete afos de edad aun se en-
cuentra 10% por encima de los valores de adulto. El desarrollo dendritico en el giro
frontal medio progresa de forma mas lenta que en la corteza visual: para lazona 17, el
largo total de las dendritas se alcanza a los cuatro meses, y para el area 18, se alcanza
alos 18 meses (en la capa lll). En contraste, el largo total de las dendritas de la capa lll
del giro frontal medio sélo alcanza valores adultos de 50% a los dos afios.

El valor adulto para la densidad neuronal en la capa Il del giro frontal me-
dio es de cerca de 13 0oo mms3; los valores para la corteza motora estan entre 10
000 Y 26 000 neuronas/mm3. Ambos valores frontales estan muy por debajo de
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aquellos de la corteza visual: 40,000 mm?3 para la capa lll. A los dos afios, la media
de la longitud de las dendritas de las neuronas piramidales de la capa Ill presen-
ta un valor de mas del doble que la corteza visual, esto se debe a que una menor
densidad de neuronas se refleja en una mayor cantidad, tamafio y complejidad de
las neuronas piramidales de la corteza frontal. En general, se observa un decre-
mento en la densidad de las neuronas corticales en la medida en que se progresa
en la escala filogenética, tanto intra como interespecies.

La densidad sindptica crece a ritmo mas lento en la corteza frontal que en la
visual, ya que se presenta solo hasta los siete afios, cuando la densidad sinaptica
de la corteza visual se encuentra al 60% de los valores de adulto. La densidad si-
naptica final de la corteza frontal se alcanza a los 16 afios y representa el 50% de
la densidad maxima alcanzada a los dos afios (Huttenlocher, 2002).

Debido a sus caracteristicas citoarquitectonicas, las diferentes regiones de
la CPF pueden presentar secuencias distintas de desarrollo (Fuster, 2002; Gold-
man-Rakic, 1987). Con base en los primeros estudios citoarquitéctonicos del de-
sarrollo de la COF, se ha sugerido que esta area completa su desarrollo funcional
antes que la CPFDL (Kerr & Zelazo, 2003). Esto puede deberse a que la necesidad
del control conductual y afectivo (deteccion de riesgo) se presenta desde etapas
tempranas, no asi otras funciones cognitivas mas complejas, dependientes, so-
bre todo, de la corteza dorsolateral y de las porciones mas anteriores de la corte-
za prefrontal (Fuster, 2002).

Sistemas de neurotransmision
La CPF es modulada principalmente por los sistemas de neurotransmision mo-
noaminérgicos que comprenden la dopamina (DA), la noradrenalina (NA) y la se-
rotonina (5HT), conocidos por su importante papel en la activacion, motivacion
y funciones cognitivas superiores incluyendo las FE (Robbins & Arnsten, 2009).
Estos tres sistemas trabajan como neuromoduladores de las redes neuronales,
inhibiendo o excitando la transmision sinaptica al igual que otros procesos corti-
cales (Dalley, Cardinal & Robbins, 2004; Di Giovanni, DiMatteo & Esposito, 2008).
La sintesis de las distintas catecolaminas se da en fases sucesivas del proceso me-
tabdlico e intervienen en sistemas enzimaticos adicionales. Todas las catecola-
minas proceden del aminoacido fenilalanina, que se transforma en tirosina en el
higado. Desde éste, la tirosina es vertida al torrente sanguineo. La enzima que ca-
taliza esta reaccion es la fenilalanina hidroxilasa (Weiner, 1989).

La serotonina es un neurotransmisor involucrado en las emociones, cognicion
y funciones motoras, asi como en los ritmos circadianos y enddcrinos, incluyen-
do la conducta alimenticia, sexual y el suefio (Lesch, 2006). El precursor de la se-
rotonina es el triptdfano. La enzima triptofano hidroxilasa cataliza al triptofano
convirtiéndolo en 5-hidroxitriptofano (sHTP), el cual es descarboxilado por un
aminoacido aromatico y finalmente se obtiene 5-hidroxitriptamina (5HT) o se-
rotonina. El transportador vesicular de la monoamina lleva a la 5HT hacia las ve-
siculas presinapticas. Una vez fuera de la célula, la sHT se une a las proteinas de
los receptores postsindpticos, de esta manera se pueden transmitir las sefiales
de una célula a otra. El transportador de la serotonina facilita la recaptura de la
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5HT fuera de la sinapsis, paso importante para la regulacion de los efectos extra-
celulares de la 5HT. La forma de metabolizar a la 5HT es por medio de la enzima
monoamino oxidasa, que cataliza la sHT no utilizada y regula los niveles de HT
intracelular (Carlson, 20053a; Feldman, Meyer & Quenzer, 1997; Veenstra-Van-
derWeele, Anderson & Cook Jr., 2000).

Las células encargadas de sintetizar la 5HT son las que se encuentran en los
nucleos de rafé; los nicleos dorsal y central superior de rafé mandan proyeccio-
nes directas a la CPF; parece que su inervacion es similar en distribucion y densi-
dad a lo largo de la CPF (Cavada et al., 2000). La actividad de la 5HT en esta area
se asocia al control inhibitorio en tareas de Go/No-Go (Passamonti et al., 2006),
sensibilidad al reforzador, aprendizaje por reforzamiento, extincién y toma de
decisiones (Clark et al., 2004).

Por otro lado, el sistema dopaminérgico (DA) se origina en el area ventral teg-
mental (VTA) y se proyecta a estructuras corticales y limbicas, por lo que influye en
funciones como la motivacion, control emocional y la cognicion. Azanza (1999) se-
nala que los cuerpos celulares de las neuronas que contienen dopamina se localizan
principalmente en el cerebro medio. Las neuronas que contienen dopamina se di-
viden en tres grupos principales: nigroestriadas, mesocorticales y tuberhipofisales.
El principal tracto dopaminérgico en el cerebro se origina en la zona compacta de
la sustancia negra y proyecta axones que proporcionan una densa inervacion al nu-
cleo caudado y al putamen del cuerpo estriado; aproximadamente 80% de toda la
dopamina que se encuentra en el cerebro se halla en el cuerpo estriado.

La via de sintesis de la dopamina (DA) consiste en la adquisicion de fenilala-
nina por medio de la dieta; mediante la fenilalanina hidroxilasa se convierte en
tirosina. La tirosina con accion del tirosin hidroxilasa obtiene L-DOPA, que es des-
carboxilado por un aminoacido aromético (dopa descarboxilasa), y luego, la DA.
La manera de metabolizar a la DA es por medio de las enzimas COMT y MAO. La
primera se encarga de degradar a la DA extracelular y la segunda, a la DA intra-
celular (Carlson, 2005a; Feldman et al.,, 1997). La dopamina es sumamente im-
portante para la funcion de la CPF, en especial de la CPF-DL (Diamond, Briand,
Fossela & Gehlbach, 2004). Una reduccion de este neurotransmisor en esta area
produce déficit en pruebas que requieren de memoria de trabajo e inhibicion, asi
como en pruebas de demora de la respuesta (Diamond & Goldman-Rakic, 1989).

La CPF recibe aferencias del locus coeruleus, donde se sintetiza la noradrena-

lina (NE) que funciona como neuromodulador del area. Esta se sintetiza por hi-
droxilacion de la DA por medio de la enzima dopamina [ hidroxilasa.
El sistema noradrenérgico se relaciona con la atencion sostenida y un optimo
desempefo en tareas Go/No-Go (Aston-Jones & Cohen, 2005). Este sistema
también esta implicado en la flexibilidad cognitiva —como el cambio de pensa-
miento, donde se debe cambiar la atencion de una dimension perceptual a otra—
y en la actualizacion de la memoria de trabajo (Robbins & Arnston, 2009).

Los neurotransmisores que intervienen en la maduracion del cerebro humano
son diversos. La estimulacion ambiental de cada individuo es importante, ya que
los genesy el ambiente no actuan de modo separado, sino que existe una interac-
cion entre estos factores (Munakata et al., 2004).
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En especies no humanas, diversos neurotransmisores (NT), como el GABA, la
serotoninay la dopamina, presentan un desarrollo secuencial (Benes, 1999). Mas
que la presencia de una mayor cantidad de neurotransmisores, es el desarrollo de
los receptores el que refleja el fendmeno de desarrollo cognitivo (Jhonson, 2004).
Se ha encontrado que diversos NT, como la dopamina, el GABA y la serotonina,
interactan con factores troficos del desarrollo “autoestimulando” conexiones
funcionales (Benes et al., 2000).

Los estudios de desarrollo de neurotransmisores y desarrollo neuropsicoldgi-
co y cognitivo en el humano son escasos. Las investigaciones sobre el desarrollo
de neurotransmisores han detectado cambios tempranos: los cambios en la apa-
ricion, aumento y declinacion de la densidad de receptores para el GABA ocurren
en las primeras semanas posnatales. Con respecto al acetilcoling, se ha encontra-
do que en humanos la inervacion colinérgica empieza antes de nacery sélo alcan-
za niveles de adulto hasta los 10 anos de edad; sin embargo, los sitios de enlace de
este NT disminuyen de manera progresiva desde el nacimiento, debido a la poda
sinaptica. En el caso de la norepinefrina o noradrenalina, se ha detectado una
mayor densidad en la corteza de diversos mamiferos neonatales que en adultos,
pero no hay datos suficientes para los humanos; ha sido relacionada con la plasti-
cidad cortical. La serotonina en primates incrementa su presencia de modo rapi-
do durante las primeras semanas de vida. En el mono rhesus, el patron adulto de
fibras de proyecciones serotoninérgicas se alcanza en la sexta semana posnatal,
aunque sus niveles continvan incrementandose después (Benes, 1997).

Los estudios con monos han detectado que las inervaciones de dopamina en la
CPF se desarrollan de manera lenta, pues alcanzan la mitad de los valores de adul-
to hasta los seis meses de edad. De modo aun mas gradual, los niveles de adulto se
alcanzan hasta los dos afnos, y aunque se han observado cambios en la longitud de
los axones que contienen tiroxina hidroxilasa (una enzima importante para el me-
tabolismo de dopamina), contindan su crecimiento hasta la pubertad. En contraste
con el desarrollo de las inervaciones de serotonina que alcanzan valores de adulto
en la segunda semana posnatal, se sugiere que la interaccion entre estos dos siste-
mas modifica de modo progresivo el balance entre los procesos neurofisioldgicos
excitatorios e inhibitorios a través de los afios (Lambe et al., 2000).

Las fibras dopaminérgicas se desarrollan y distribuyen de manera progresiva
hasta el inicio de la edad adulta, en contraste con las fibras gabaérgicas que, al
parecer, terminan su desarrollo en la cuarta semana de vida posnatal (Benes et
al., 2000). De modo particular, se ha encontrado que la inervacion de dopamina
que proviene del nucleo acunbems se encuentra directamente relacionada con la
motivacion, la recompensa subjetiva, la cognicion y el aprendizaje de nuevas con-
ductas (Chambers et al., 2000).

Hasta el momento, la relacion sistema de neurotransmision-desarrollo neurop-
sicoldgico ha sido estudiada para la dopamina sélo en los primeros afos de viday en
poblacion con fenilcetornuria. La falta de inervacion doparmingérgica produce en
los nifios alteraciones en el desarrollo de la memoria de trabajo y flexibilidad men-
tal (Diamond, 1996, 2002). Estos datos coinciden con la relaciéon dopamina-CPF-
DL-memoria de trabajo-flexibilidad mental encontrada en los adultos (Arnsten &
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Robbins, 2002). En particular, se ha establecido una estrecha relacion entre las pro-
yecciones dopaminérgicas de la CPF hacia el nicleo accumbems en el aprendizaje
y plasticidad, que influyen en la potenciacion a largo plazo y en la morfologia de las
arborizaciones dendriticas. Estas propiedades aumentan la sensibilidad de reforza-
dores ambientales que se repiten con frecuencia (Chambers et al., 2003).

Los estudios post mortem de la corteza anterior del cingulo, en sujetos con es-
quizofrenia, han revelado una alteracion en el patron de conexiones de las fibras
dopaminérgicas con estructuras neuronales y sistemas de neurotransmisores in-
trinsecos, en particular con el GABA, lo que ha provocado circuitos mal conecta-
dos (Benes, 1999). Para explicar este fendmeno se ha propuesto un modelo de
hiperinervacion de las fibras gabaérgicas por parte de las fibras dopaminérgicas;
también se propone que un exceso de inervacion de las fibras que provienen del
nucleo basolateral y de la amigdala (y que proyectan en la capa Il de la corteza
anterior del cingulo) podria explicar algunos de los sintomas de la esquizofrenia.
Asimismo, los cambios de maduracion en los sistemas de neurotransmision cor-
tico-limbicos durante la adolescencia pueden disparar el comienzo de sintomas
clinicos de esquizofrenia en sujetos susceptibles (Benes, 1999).

La disminucion del metabolismo de la serotonina en adultos puede causar al-
teraciones en el control de impulsos y conductas de violencia. Las diferencias y al-
teraciones en la maduracion funcional entre los sistemas de dopamina (bUsqueda
activa de estimulacion) y serotonina (control de conducta y de estados motivacio-
nales) pueden explicar las conductas impulsivas y de riesgo que presentan los ado-
lescentes, quienes buscan de manera activa nuevas experiencias o experiencias de
riesgo, y que también los hace vulnerables a la drogadiccion (Chambers et al., 2003).

Los datos sugieren que los sistemas gabaérgicos y serotoninérgicos madu-
ran primero y que la maduracion funcional del sistema dopaminérgico tarda mas
tiempo (Benes et al., 2000; Chambers et al., 2003).

Desarrollo de la actividad metabélica

El flujo sanguineo y de glucosa proporciona una medida de las necesidades loca-
les de energia para el mantenimiento de los procesos neurobioldgicos y, por ende,
de sus funciones particulares. Chugani et al. (2002) estudiaron, por medio de TEP,
la actividad metabdlica de 29 sujetos, seleccionados de un universo de 100 indivi-
duos estudiados dentro de un protocolo de epilepsia. Los criterios de seleccion fue-
ron: presentar la menor sintomatologia clinica epiléptica, de modo que el desarrollo
neuroldgico no se afectara de manera significativa; tener desempefio escolar nor-
mal; nacimiento a término y desarrollo dentro de los pardmetros normales. Cinco
de estos sujetos no manifestaban ninguna alteracion neuroldgica, pero fueron eva-
luados debido a que presentaban indicadores dermatoldgicos de posible enferme-
dad neuroldgica (sindrome de Sturge-Weber). Los autores consideraron que estos
29 sujetos tenian caracteristicas que, de modo suficiente, se acercaban al desarrollo
normal. Se obtuvieron 29 sujetos (23 hombres y 16 mujeres) con un rango de edad
entre 15 diasy 15 afios de edad. Se estudiaron los valores locales de metabolismo
de glucosa (VLMG). Los resultados se analizaron por medio de la prueba t con ajus-
te Bonferrioni para multiples comparaciones. Los resultados generales fueron que,
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a los dos primeros afos de vida, los VLMG en todo el cerebro presentan ya valores
adultos. A partir de los dos afios, los VLMG se incrementaron de manera progresi-
va, hasta que a los cuatro arios la tasa de VLMG era ya del doble que la del valor de
adulto (esta actividad incrementada se relaciona con la sinaptogénesis). Estos valo-
res altos se mantienen hasta aproximadamente los nueve afos de edad. Después,
los valores de VLMG empiezan a declinar de manera progresiva hasta alcanzar va-
lores de adulto al final de la sequnda década de vida.

Los resultados especificos arrojaron que, durante el primer afio de vida, la me-
dia de VLMG de las regiones de la corteza cerebral es de 65 a 85%, y que la corte-
za sensorio-motora se encuentra a esta misma edad ain mas cerca de los valores
de adulto. Entre los tres y los ocho afios de vida posnatal, el rango de VLMG para
la corteza cerebral es de 190-226% de valores de adulto. Sefialan que, como un
todo, la corteza cerebral es |a porcion del cerebro que mayor actividad metaboli-
ca alcanza durante la nifiez.

Chuganietal. establecentres probables causas del exceso de actividad metabdlica:

1. El exceso de conexiones sinapticas puede explicar por qué entre los tres

y los ocho afos se presentan VLMG mayores que en los adultos (incluso
para los potenciales de reposo).

2. La falta de mielinizacion completa puede provocar exceso de requeri-

mientos de energia para superar la conduccion de informacion suboptima.

3. Laconstrucciony eliminacion de conexiones sindpticas requiere energia y

representa actividad metabdlica.

En la figura 3-2 se presentan de forma esquematica las caracteristicas de de-
sarrollo metabodlico cerebral (consumo de glucosa) para ilustrar que, aun hasta los
8-9 afos de edad, el metabolismo cerebral es considerablemente mayor que en
adolescentes y adultos; y en los adolescentes es mayor que en los adultos.

Metabolismo cerebral

Nivel adulto

I ) I | L
T T T T 1
6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18-30
Edad

Figura 3-2. Metabolismo cerebral (consumo de glucosa) durante el desarrollo.
Adaptado de Chugani et al. (2002).

Actividad electroencefalografica
La actividad electroencefalografica refleja, durante el desarrollo, la maduracién
de procesos fisioldgicos multiples. En general, se observa actividad lenta desde el
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nacimiento que, de manera progresiva, se convierte en actividad rapida. Alrededor
de los 13 afos de edad, la actividad rapida se encuentra, sobre todo, en regiones fron-
tales; el gradiente antero-posterior se conforma de actividad beta de menor voltaje
en regiones anteriores y actividad menos rapida, principalmente alfa y de mayor vol-
taje, en regiones posteriores. Los cambios en la maduracion de la actividad cerebral
ocurren principalmente en la dimension antero-posterior para alfa y theta, y en me-
nor proporcion para delta. Los cambios de potencia y frecuencia (reflejo de la madu-
racion) comienzan en regiones posteriores y terminan en las anteriores. Para el caso
de la actividad beta, la maduracion se desarrolla de regiones centrales a las laterales
y, al final, a las frontales (Otero, 2001). Los estudios de coherencia de actividad elec-
troencefalografica muestran que, durante el desarrollo, tanto la CPF como las zonas
corticales posteriores reorganizan de modo constante sus interacciones funcionales
amedida que el cerebro del nifio se desarrolla (Thatcher, 1997).

Al igual que los estudios con resonancia magnética (estructural y funcional),
los estudios con electroencefalografia sobre el neurodesarrollo han encontrado
que ademas de un desarrollo morfoldgico mas temprano para el hemisferio dere-
cho, también se presenta competencia funcional mas temprana en este hemis-
ferio (Mento et al., 2010). Del mismo modo, se encuentra un neurodesarrollo mas
temprano en los mecanismos posteriores que en los anteriores; por ejemplo, hay
una mayor amplitud de la onda P3a (de origen frontal) en adultos que en nifos
cuando se realiza una tarea de deteccion de estimulos espacialmente incorrectos,
lo cual indica insuficiente involucramiento de mecanismos frontales en este tipo
de procesamiento (Flores et al., 2010).

Entre los siete y 12 afos, existe una mayor distribucion posterior frente al pa-
radigma oddball (estimulos frecuentes-estimulo infrecuente) y ante la condicion
de atencion pasiva (el sujeto no detecta ningun estimulo en particular, ni tiene
que responder), en contraste con una mayor distribucion frontal ante la condicion
de atencion activa (el sujeto tiene que detectar un estimulo en particular o tiene
que dar una respuesta) (Rozhkov et al., 2009).

Lamm et al. (2006) estudiaron el desarrollo de la onda N20oo en sujetos de seis a 17
afos (una onda relacionada con el control inhibitorio y ejecutivo en tareas de eleccion
entre opciones de respuesta) y encontraron que la amplitud de la onda disminuye
en relacidn con la edad, pero no su latencia; asimismo, hallaron que un mejor des-
empeno en las pruebas de cartas tipo lowa y en la prueba Stroop se relaciona con el
progresivo decremento de la amplitud de esta onda. Por su parte Cragg et al. (2009)
encontraron que los nifios de nueve afios presentan una menor latencia que los nifios
de siete afios en la onda N200o, en tareas go-no-go, lo cual sugiere un incremento en
la capacidad inhibitoria entre un momento ontogenético y otro. La amplitud de esta
onda disminuye de modo lineal al menos hasta los 15 afios de edad (Kaga et al., 2008).

Feinberg y Campbell (2010) destacan que la potencia Delta —asociada al neu-
rodesarrollo de la CPF— empieza su declive entre los 11-12 afios de edad, y hacia
los 17 anos ha disminuido 65% de su valor inicial. En otro tipo de estudio, Fried-
man et al. (2010) hallaron diferencias cognitivas y electrofisioldgicas entre ni-
fios (9-10 anos de edad) y adultos durante el desarrollo de tareas que generan
conflicto en la toma de decisiones. Los nifios no incorporan los errores previos al
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aprendizaje-desempefio en la solucion de tareas distintas, pero con conflictos si-
milares (estrategia reactiva), en tanto que los adultos aprenden en el transcurso
de la evaluacion (estrategia proactiva). Este tipo de desempefio se relaciona con
una menor amplitud de la negatividad fronto-medial en los nifios, e indica una
menor sensibilidad en la deteccion de errores durante tareas conflictivas.

Los nifos de nueve afos, a diferencia de los adultos, presentan una CNV (acti-
vidad relacionada con la expectativa y preparacion de procesamiento-respuesta
hacia los estimulos) de menor amplitud, la cual podria reflejar una orientacion in-
suficiente hacia las claves que anteceden a los estimulos, cuya causa se ubicaria
en un neurodesarrollo aun incompleto de la CPF (Jonkman et al., 2003). Al res-
pecto, Bender et al. (2005) sefialan que la variacion contingente negativa (acti-
vidad de preparacion entre estimulos) se presenta de manera bilateral ante los
intervalos en tareas motrices solo a partir de los 12 afios; los nifos mas pequerios
no presentan el componente en la region central izquierda, contralateral al sitio
del movimiento anticipado. Los autores lo consideran como un marcador de lain-
madurez en el sistema de preparacidn sensorio-motriz.

En general, la actividad electrofisioldgica provocada por las tareas de funcio-
nes ejecutivas (entre ellas, la variacién contingente negativa, la negatividad rela-
cionada con el error y la respuesta a la novedad-P300) indica que su proceso de
neurodesarrollo no termina sino hasta el final de la adolescencia (Segalowitz &
David, 2004). Al igual que los estudios de resonancia magnética funcional han
encontrado que, ademas de la activacion en zonas frontales, se activan otras re-
giones, las cuales sirven de apoyo para el desempeio de pruebas “frontales” en
nifos y adolescentes tempranos, los estudios de electroencefalografia también
han encontrado activacion en otras regiones cerebrales; esta extension de la ac-
tivacion se reduce sequn la edad (Jonkman et al., 2007).

Por su parte, Feinberg y Campbell (2010) destacan que las caracteristicas elec-
troencefalograficas del adolescente muestran el Ultimo periodo ontogenético al-
tamente representativo de eliminacion-estabilizacion sinaptica, lo que provoca una
significativa reorganizacion funcional, la cual en situaciones anormales provocaria
el inicio de manifestaciones clinicas de padecimientos como la esquizofrenia.

Desarrollo de sistemas especificos

Hay dos sistemas anatdomicamente segregados que funcionan de manera inte-
gral para el procesamiento visoespacial: el sistema ventral y el sistema dorsal
(Goldman-Rakic, 1998). El sistema ventral recibe importantes proyecciones des-
de el sistema parvocelular, es el principal responsable de la informacion de colory
de los estimulos de alta frecuencia espacial, y procesa las caracteristicas internas
y particularidades de los objetos, independientemente de su localizacion espa-
cial (Mareschal & Jhonson, 2003). Este sistema también tiene propiedades para la
memoria de objetos (Finke et al., 2006). En tanto, el sistema dorsal procesa flujos
de informacion dinamica que representa el movimiento tanto de los objetos del
exterior como del sujeto. También codifica tamano, forma y orientacion; recibe
proyecciones desde el sistema magnocelular y es muy eficiente para el procesa-
miento de la informacion de movimiento (Mareschal & Jhonson, 2003).
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Cada uno de estos sistemas tiene periodos de desarrollo distintos: el sistema
dorsal es mas vulnerable que el sistema ventral al dafio perinatal debido a que no es
tan importante para los primeros afos de vida del nifio (Neville & Bavelier, 2003). El
desarrollo temprano del sistema ventral se relaciona con la necesidad del bebé de
la memoria de trabajo durante el procesamiento de “objetos” (entre ellos, las ca-
ras), pero no con su movimiento, para lo cual su sistema motriz aun no se encuentra
desarrollado lo suficiente como para interactuar con un ambiente en movimiento.

En los primeros afios de vida del nifio, aun no se ha desarrollado la integracion
entre el sistema dorsal y ventral debido a que los infantes solo pueden procesar
por separado, ya sea movimientos o caracteristicas del objeto, y no de manerain-
tegral (Mareschal & Jhonson 2003).

Desarrollo cerebral y cognitivo

Con base en estudios electromicroscdpicos (densidad y conectividad sinaptica),
se ha encontrado que la aparicion de una capacidad cognitiva se relaciona con la
aparicion de abundantes conexiones sindpticas, pero el desarrollo y complejidad
de esta capacidad se vincula con la eliminacion (estabilizacion) sinaptica (Gold-
man-Rakic, 1987; Goldman-Rakic et al., 1997). De esta manera, el incremento de
la capacidad cognitiva durante la infancia parece depender, sobre todo, de la es-
tabilizacion sinaptica, debido a la eliminacion fisiologica de las conexiones que
compiten en el circuito —irrelevantes para el procesamiento cognitivo—, en tan-
to que el reforzamiento en las conexiones sinapticas aumentaria la eficienciay la
complejidad del procesamiento cognitivo (Casey et al., 2000).

En la linea de investigacion sobre el desarrollo de la CPF se encuentran los estu-
dios clasicos de Piaget sobre el desarrollo psicoldgico de bebés humanos. En sus es-
tudios, evaluaba a nifios de siete meses de edad ensefidndoles un juguete; mientras
el bebé observa, se coloca el juguete dentro de una de dos cajas (derecha o izquier-
da). Tras un intervalo breve de tiempo se le permite al nifio tomar el juguete. Piaget
observd que la mayoria de los nifios de siete meses toma la caja donde ha visto que
se esconde el juguete. Sin embargo, si después de que se hubiera colocado detras
de la misma caja en varios ensayos consecutivos, se colocaba detras de la otra caja
mientras el nifio sigue observando, la mayoria de los nifios de siete meses seguia in-
tentando obtener el juguete detras de la caja previamente correctay no en la que
en ese momento contenia el juguete (Pinel, 2009).

El error perseverante, de acuerdo con Diamond (1985), esta presente entre los 7
y 12 meses de edad, pero no después. La hipotesis que se ha planteado es que este
error perseverativo ocurria en ninos de 7 a 12 meses debido a que los circuitos neu-
rales de la CPF no estan completamente desarrollados durante dicho periodo. La
sinaptogénesis en la CPF no llega a su maximo sino hasta el comienzo del sequndo
ano de vida y la ejecucion correcta de la tarea implicaba dos de las principales fun-
ciones de esa area cerebral: mantener la informacion en lamemoria de trabajo y su-
primir las respuestas previamente correctas, pero actualmente incorrectas.

Otro estudio sobre la correlacion cognitiva y el desarrollo cerebral es el de
Goldman-Rakic (1987) realizado con monos Rhesus, en los que se evalud la capa-
cidad de permanencia del objeto mediante el llamado “paradigma de respuesta
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diferida” utilizado por Piaget. Para lograr la respuesta acertada se necesita el uso
de estrategias mnésicas internas y recordar la respuesta anterior. El éxito en esta
tarea se correlaciona con la maduracion de la CPF y el dafio en esta drea impide el
adecuado desempenio (Rosselli & Matute, 2010).

Algunos autores plantean que el desarrollo de habilidades cognitivas complejas que
se desarrollan después de los 12 aios se relaciona mas con el establecimiento de co-
nexiones funcionales (softwiring) que con el desarrollo de conexiones axonales prede-
terminadas de modo genético (hardwiring) (Kerr & Zelazo, 2003; Kinsbourne, 1992).

Los correlatos cerebrales del desarrollo neuropsicoldgico son diversos y pre-
sentan interacciones complejas aun no especificadas de manera suficiente para
cada proceso cognitivo; destacan los estudios de desarrollo de habilidades vi-
soespaciales (Jhonson, 2005).

Anderson (2001) sefiala que durante décadas los estudios del desarrollo cognitivo
han evitado el establecimiento de relaciones cerebrales. Subraya que en los Ultimos
anos se han realizado estudios que intentan establecer relaciones entre el desarrollo
de estructuras cerebrales especificas y procesos cognitivos particulares en humanos,
y plantea que el reto actual es investigar el desarrollo de sistemas particulares.

Estudios de neuroimagen

Diversos estudios con neuroimagen por resonancia magnética se han enfocado en
estudiar el grosor cortical durante el desarrollo y establecer patrones espacio-tem-
porales para la sustancia gris y blanca. Nuevos métodos matematicos han permi-
tido procesar las sefales obtenidas por medio de RM, por debajo del milimetro de
resolucion (0.33 milimetros). Enun estudio reciente, Shaw et al. (2008) estudiaron
la densidad cortical de 375 nifos evaluados dos veces en edades distintas y encon-
traron que las regiones de la CPF con menor complejidad citoarquitectdnica (p. €j.,
la region orbital-caudal) presentan caracteristicas de desarrollo menos complejas
(lineales y cuadraticas), en contraste con las regiones con caracteristicas citoarqui-
tectonicas mas complejas (isocdrtex), como las regiones mas anteriores de la CPF.
La mayor densidad cortical se alcanza antes de los ocho afos en la regidn orbital
posterior ventromedial, entre los ocho y nueve afios en la region lateral de la corte-
za orbitofrontal y hacia los 10 afos en la regidn dorsolateral.

Los autores coinciden con la tendencia encontrada en la literatura especializa-
da entre el desarrollo filogenético y ontogenético. Las regiones menos complejas
presentan caracteristicas de desarrollo menos complejas y una tendencia al neuro-
desarrollo temprano (lineal y cuadratico), en tanto que las regiones corticales, filoge-
néticamente mas nuevas, manifiestan un patron de neurodesarrollo mas complejo
o prolongado (cubico). La secuencia en el neurodesarrollo de la CPF es: de las porcio-
nes orbitales y mediales posteriores o caudales (alocdrtex) hacia las regiones laterales
(corteza de transicion) y mas anteriores dorsolaterales y polares (isocortex).

Por medio de estas técnicas, Sowell et al. (2004) estudiaron a 45 nifios de entre
cinco y 11 anos de edad, de modo longitudinal, con dos anos de intermedio entre
el primer y segundo registro. La muestra se conformo de 23 nifios y 22 nifias dies-
tros. Se establecieron 20 regiones de interés de analisis (ROI), 10 por cada hemis-
ferio, y se encontrd que los nifios de entre cinco y nueve afios ganan entre 0.05'y
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0.2 mm de grosor cortical (sustancia gris) por afo en las areas de Broca izquierda
y Wernicke izquierda y derecha (el area homdloga de Broca del hemisferio dere-
cho no aumenta su grosor de manera significativa en este periodo). Se observé una
progresiva expansion del grosor cortical cerebral, en particular, en la CPF, con un
promedio de expansion de 1mm/afio. Se encontrd que extensas regiones de la CPF
derecha disminuyen su grosor con la edad, en particular, la region lateral; la CPFDL
izquierda presento este mismo patron, ambas con un ritmo entre .2 mmy .3 mm/
ano. Los autores destacan que en las mismas zonas donde se observo disminucion
del grosor, también hubo aumento del volumen cerebral. Consideran que este fe-
nomeno se debe, en parte, a la proliferacion de la mielina en la periferia del neuro-
palio cortical, lo que cambiaria el valor de la sefial de sustancia-gris en los nifios a
sustancia-blanca enlos jovenes (Sowell et al. 2001), asi como a una mayor presencia
de recubrimiento de mielina en las capas corticales mas bajas (Sowell et al., 2003).
Este grupo de investigadores sefalan que los cambios que se presentan en las Ulti-
mas edades de sumuestra se deben, en especial, a cambios en la mielinizaciéon y no
en la sustancia gris (Sowell et al., 2004). Por otra parte, Blanton et al. (2001) anali-
zaron los patrones de complejidad de la corteza cerebral en 24 sujetos de entre seis
y 16 anos. Este método volumétrico permite analizar en tercera dimension las ca-
racteristicas de giros y surcos del cerebro; en otros estudios se ha observado que el
grado de plegado cortical (medido por un indice de “girificacion”) se duplica desde
el nacimiento hasta la adultez. El estudio se enfocd en la forma y en la asimetria de
los surcos corticales. Los resultados indican que las regiones frontales inferiores de
ambos hemisferios y la corteza frontal superior izquierda incrementan, de modo
lineal, su patrén de complejidad cortical. Al dividir la muestra en dos grupos (ni-
fios vs. adolescentes), sdlo se encuentran diferencias estadisticamente significati-
vas (DES) entre las regiones frontales inferiores bilaterales. El surco frontal inferior
izquierdo (en comparacion con el derecho) se extendié mas, de modo posterior, en
una relacion lineal con la edad (frontopetalia); por su parte, el giro frontal inferior
izquierdo se extendid mas lejos, hacia delante y de manera mas dorsal, que el de-
recho. Al mismo tiempo que la CPF derecha disminuye su grosor, algunas regiones
inferiores de la corteza frontal izquierda lo aumentan. Los autores proponen que
estos cambios en la complejidad cortical representan el crecimiento de arboriza-
ciones secundarias dentro de las zonas donde se hallaron DES, debido a que se ha
encontrado que la complejidad cortical se produce, en especial, por conexiones in-
tracorticales (Blanton et al., 2001).

En resumen, comparando las diferencias entre nifios, adolescentes y adultos
por medio de analisis morfométricos (imagen por resonancia magnética), Sowell et
al. (2002) encontraron que las porciones dorsales de la corteza prefrontal alcanzan
su mayor tamafio entre el final de la nifiez y la adolescencia temprana. Otros estu-
dios hallaron resultados similares y reportaron, ademas, que entre los 11-12 afos
de edad se alcanza el mayor volumen global en la CPF (Hooper et al., 2004).

Sowell et al. (2001) investigaron el desarrollo cerebral y su relacion con el de-
sarrollo de funciones de la memoria, en particular, con la capacidad de evocacion
retrasada. Estudiaron a 35 nifos normales divididos por edad (de 7 a 16 anos) y
sexo (20 nifios y 15 nifias). Por medio de imagen por resonancia magnética (IRM),
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obtuvieron la estructura morfoldgica de las zonas temporal y frontal de todos
los sujetos, y determinaron sus caracteristicas anatomicas, a la vez que aplicaron
pruebas de memoria verbal y visual enfocandose en los aspectos de evocacion re-
trasada. Los resultados de la correlacion entre las medidas anatémicas y neuropsi-
coldgicas revelaron que el engrosamiento de la sustancia gris frontal demostro la
capacidad de evocacion verbal retrasada, no asi el desarrollo de la corteza tempo-
ral. También encontraron correlaciones entre el desarrollo de la capacidad de evo-
cacion de informacion visual y la maduracion frontal. Concluyeron que, de la misma
forma en que se ha reportado en adultos la activacion frontal durante las tareas de
evocacion de informacion, existe una relacion entre el desarrollo de la corteza fron-
taly el desarrollo de las capacidades de evocacion retrasada, y destacaron el papel
de la corteza frontal en el desarrollo de las capacidades de evocacion en los nifos.
Asimismo, se hallaron relaciones estadisticamente significativas, de los6 a los
11 afos, entre los cambios morfométricos (complejidad cortical y densidad de
sustancia-gris) del giro frontal inferior izquierdo (porciones posteriores del par
opercular y triangular) y el desarrollo de capacidades de lenguaje, entre ellas, la
denominacion de verbos (Blanton et al., 2001; Sowell et al., 2004).

Estudios con neuroimagen funcional

Adleman et al. (2002) estudiaron, por medio de imagen por resonancia magnética
funcional (IRMF), los cambios en la activacion cerebral al realizar tareas tipo Stro-
op (control inhibitorio) durante el desarrollo. En tres grupos de sujetos con edades
distintas (7 a 11, 12 a 16 y 18 a 22 aios), encontraron diferencias significativas en la
activacion frontal: en la medida en que aumenta la edad, se requiere menor intensi-
dad de activacion de la corteza prefrontal izquierda. El grupo de nifios de 7a 11 afios
se caracterizd por presentar mayor activacion frontal. El cambio mas significativo
en la reduccion de la activacion frontal en las redes neuronales ocurre en la adoles-
cencia. Esto ha sido retomado en otros estudios (p. €j., Bunge et al., 2002).

Gaillard et al. (2000) compararon, por medio de IRMF, la activacion cerebral de
nifnos, con un promedio de edad de 10 aios, y de adultos, con un promedio de edad
de 28 afios, en una tarea de fluidez verbal. Reportan que tanto los niflos como los
adultos activaron regiones similares, en particular, la corteza inferior frontal dorso-
lateral izquierda (area de Broca) y el giro frontal medio izquierdo (corteza dorsola-
teral). Sin embargo, los nifios presentaron 60% mayor activacion que los adultos y
una mayor activacion hemisférica derecha, sobre todo, en el giro frontal inferior.

Rubia et al. (2001) investigaron de modo comparativo la actividad cerebral de
sujetos adolescentes y de adultos normales por medio de IRMF durante la realiza-
cion de tareas de control de respuestas motoras (respuestas retrasadas e inhibi-
cion) y encontraron que al realizar tareas de respuestas retrasadas se presentaban
activaciones en regiones prefrontales, en la corteza parietal y en el putamen. En
las tareas de inhibicion, se presentaron activaciones en la corteza prefrontal iz-
quierda en adultos, en contraste con los adolescentes, en los cuales se presento
activacion en el area opercular frontal derecha y en el nucleo caudado. Los auto-
res destacan que sus hallazgos muestran como diversas redes cerebrales sopor-
tan a lo largo del desarrollo las mismas capacidades.
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Tamm et al. (2002) estudiaron, por medio de IRMF, el desarrollo de la capacidad de
inhibicion en 19 sujetos de entre ochoy 20 afnos utilizando el paradigma actuar-no-ac-
tuar (ante una senal los sujetos tienen que dar una respuesta y ante otra senal distin-
ta no responder), y hallaron que todos los individuos desarrollaron la tarea con pocos
errores de omision o comision, sin haber una correlacion entre la edad y el desempe-
fio. Encontraron una correlacion positiva entre la edad y la activacion del giro inferior
frontal, lainsulay la corteza orbital (todas del hemisferio izquierdo), y una correlacion
negativa entre la edad y la activacion del giro frontal medio-superior izquierdo. En
general, los sujetos mas jovenes presentaron mayor activacion en estas zonas que los
sujetos con mayor edad. A su vez, los sujetos con mayor edad manifestaron mayor
focalizacion de las activaciones en estas regiones, la cual se incrementaba de acuerdo
con la edad. Consideran que la tarea es neuronalmente mas demandante para los su-
jetos mas jovenes, aunque el desempeio conductual pueda ser similar.

Diversos estudios con neuroimagen funcional han encontrado activacion de la
corteza frontal durante el desarrollo de tareas de la memoria de trabajo visoespa-
cial en nifios, en particular, se ha detectado un incremento en la participacion de
la CPFDL superior en relacion con el aumento de la edad (Klingberg et al., 2002).

Al estudiar las diferencias en la actividad cerebral entre adolescentes y adultos en
una prueba de procesamiento de recompensa, Geier et al. (2010) hallaron una mayor
activacion en el estriado ventral —previa a la ejecucion de las respuestas requeridas en
la prueba— en adolescentes que en adultos. Los autores contextualizan sus resultados
y los comparan con otros estudios que destacan un sistema sobreactivado de refor-
zamiento en los adolescentes (que involucra principalmente al estriado ventral) y que
provocan una sobreactivacion del sistema de recompensa, en conjunto con una dismi-
nucion del sistema de evitacion de dafio y control inhibitorio (sistemas frontales). Mas
que inmadurez de la corteza frontal, la literatura especializada sugiere una mayor sen-
sibilidad al reforzamiento positivo en la adolescencia (Van Lehihenhorst et al., 2010a),
que podria explicarse por el desarrollo y balance de sistemas de neurotransmision entre
circuitos cortico-subcorticales (Benes et al., 2000; Chambers et al., 2003).

Los estudios que comparan a adolescentes y adultos no aclaran si las diferencias
que se presentan provienen de una conducta lineal desde la infancia. Sin embargo,
Van Lehihenhorst et al. (2010b) sefialan un efecto cuadratico (U invertida) en la acti-
vacion del sistema del estriado ventral-corteza ventro-medial durante el desarrollo, e
indican que la mayor sensibilidad a los reforzadores positivos se incrementa en la ado-
lescencia, por lo que no se puede atribuir a aspectos de neurodesarrollo de sustancia
gris-blanca, sino a modificaciones neurofisioldgicas-dinamicas que ocurren entre sis-
temas especificos de recompensa y evitacion de selecciones de riesgo. Por su parte,
Eshel et al. (2007) destacan una menor activacion de la COF medial y lateral y la region
dorsal del cingulo anterior ante las selecciones de riesgo en adultos que en adolescen-
tes. Los hallazgos anteriores indican que la conducta de riesgo en adolescentes no se
puede explicar con una relacion simplista conducta-inmadurez frontal.

En general, los estudios de activacion de la corteza prefrontal en tareas eje-
cutivas muestran que en los nifos se presenta un patrdn de activacion diferente:
mayor activacion y mayor extension de la activacion (mas areas prefrontales invo-
lucradas que en los adultos) (Casey, et al. 2000). Las relaciones estructura-funcion
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cambian de manera dindmica con los afos; una conducta que parece similar en
nifos y adultos puede no ser regulada por la misma red neuronal, por lo que una
“misma” capacidad puede ser soportada por diferentes redes neuronales a lo lar-
go de la vida (Anderson, 2001). La falta de activacion de recursos neuronales su-
ficientes para el correcto desempefio de las tareas es una diferencia funcional
entre nifos y adultos. La diferencia en la efectividad entre el desempefio de am-
bos se debe al reclutamiento de mecanismos prefrontales, que en los nifios no es
aun tan efectivo como en los adultos (Adleman et al., 2002).

Los estudios de neuroimagen muestran, desde el punto de vista funcional, el fe-
nomeno de “parcelacion” descrito y previsto en los estudios de citoarquitectura du-
rante el desarrollo del cerebro (Jhonson, 2004). Este fendmeno implica la progresiva
especializacion de las distintas zonas cerebrales y la consecuente reduccion de las co-
nexiones funcionales que durante cierto tiempo apoyan un area particular. En la me-
dida en que un area particular se desarrolla (factor edad) se especializa mas en un tipo
particular de procesamiento y requiere menos apoyo de otras areas. La reduccion de
la intensidad de activacion sugiere que también desarrolla mas eficiencia de proce-
samiento y requiere menos recursos neuronales, metabolicos y de procesamiento.

Las regiones frontales que se activan en los adultos también se activan en los nifios
y adolescentes; sin embargo, el establecimiento de conexiones distantes que permiten
la regulacion de la CPF de otras estructuras, y que permiten un dptimo procesamiento
cerebral total, requiere todo el proceso de desarrollo ontogenético (Luna et al. 2010).

Las alteraciones en el neurodesarrollo de los I6bulos frontales empiezan a ser
investigarse y se han obtenido datos muy importantes para la comprension de las
consecuencias y de las caracteristicas neuropsicologicas de los diversos trastornos y
alteraciones que se producen; por ejemplo, se ha encontrado en animales, y se ha
confirmado en humanos, que la influencia trofica de las alteraciones en la sintesis de
serotonina en la extension de las fibras de largo rango hacia y desde la corteza pre-
frontal puede ser responsable de algunas de las alteraciones clinicas que se observan
en los nifos autistas (Sundaram et al., 2008). Por Ultimo, es muy importante desta-
car que, de manera progresiva, diversos investigadores advierten que, ademas de las
caracteristicas normales de neurodesarrollo, es importante considerar la historia in-
dividual de experiencias psicoldgicas de los sujetos, en particular, el estrés infantil que
influye de modo decisivo en el desarrollo de la CPF (Segalowitz et al. 2010).

Modelado de neurodesarrollo para la corteza frontal

En este apartado se presentan las secuencias tedricas del neurodesarrollo de las dis-
tintas regiones de la CPF, obtenidas de las investigaciones con neuroimagen (princi-
palmente morfometria) ya citadas. Como se puede ver en la figura 3-3, la secuencia,
hasta ahora conocida, del neurodesarrollo de la COF es caudal-lateral-rostral, lo que
implica que el area 13 (véase figura 2-2) logra un neurodesarrollo y, por ende, una
competencia neurofuncional mas temprana que las regiones laterales y polares de la
COF. Las edades probables son: para la region caudal (nUmero 1) entre los 5y 7 afos,
para las regiones laterales (nUmero 2) entre los 6-10 afnos y para las regiones polares
(ntmero 3) entre los 9-12 afnos (o incluso algunos afios Mas). Lo anterior tiene implica-
ciones neuropsicoldgicas significativas que aun se encuentran en estudio.
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Figura 3-3. Secuencia tedrica del neurodesarrollo de la corteza orbitofrontal.

En la figura 3-4 se presentan las trayectorias del neurodesarrollo obtenidas de
los estudios de neuroimagen (morfometria). Las trayectorias probables serian en
parte lineales y en parte centrifugas, orientadas hacia las regiones laterales.

Figura 3-4. Trayectorias centrifugas sugeridas en el progreso anatomico
del neurodesarrollo de la corteza orbitofrontal.

La literatura especializada sugiere que el desarrollo de la CPF manifiesta un
progreso rostral-caudal tanto para la region medial como para la dorsolateral
(véase figuras 3-5y 3-6).

Los hallazgos de las Ultimas dos décadas de investigaciones cientificas han en-
contrado caracteristicas de desarrollo secuencial y diversificado en las diversas
regiones y areas de la CPF de acuerdo con los diversos procesos de neurodesar-
rollo: sinaptogénesis, estabilizacion (poda) sindptica, mielinizacion, desarrollo de
sistemas de neurotransmision y conectividad funcional, y muestran ritmos carac-
teristicos para cada region de la CPF, incluso dentro de cada hemisferio cerebral.
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Figura 3-5. Trayectoria caudal-rostral de
desarrollo de la CPF, vista medial, sugerida
por la literatura especializada.

Figura 3-6. Trayectoria caudal-
rostral de desarrollo de la CPF,
vista dorsolateral, sugerida por la
literatura especializada.

Estas dimensiones del neurodesarrollo dificultan el establecimiento de las relacio-
nes neuropsicoldgicas que, con frecuencia, se realizan de manera simplificada y su-
perficial en el contexto del desarrollo infantil. Por ello, es necesario conocer, citar e
incluir el conocimiento que la neurociencia pone a disposicion de la neuropsicologia
del desarrollo, de modo que los modelos, las teorias y las investigaciones realizadas
en este campo puedan enriquecerse del conocimiento de las caracteristicas del neu-
rodesarrollo del cerebro humano.

Aspectos psicobioldgicos del neurodesarrollo

La conducta humana tiene tres componentes fundamentales: neurobioldgico, psi-
coldgicoy ambiental-social, los cuales interactuan para conformar un sistema biop-
sicosocial que soporta, produce y explica la conducta humana. Desde el enfoque de

45



1 11

O ~—7 U
O Desarrollo de los I6bulos frontales y las funciones ejecutivas

46

las neurociencias cognitivas, la personalidad se apoya en redes, sistemas y circuitos
cerebrales que se componen de la programacion genética sobre el neurodesarro-
llo y de las experiencias individuales de cada sujeto (Schore, 2005). De acuerdo con
Mesulam (2002), las redes y circuitos cerebrales no contienen representaciones psi-
coldgicas, ya que éstas se forman de la experiencia particular de cada individuo.

Asi, el componente material de la personalidad lo aporta el cerebro (zonas, redes y
circuitos cerebrales), pero el componente psicoldgico que se presenta en el componen-
te material se conforma de las experiencias particulares de cada individuo. Esta repre-
sentacion no es un simple registro, tiene una naturaleza dialéctica cerebro-psique, que
a lo largo de la vida provoca modificaciones cerebrales y psicoldgicas (Schore, 2000).
Como resultado de esta conformacion y modificacion dinamica, se forma la estructura
neuropsicoldgica de la personalidad. Sin embargo, antes de lograr una estructura neu-
ropsicoldgica competente, el fendmeno dialéctico cerebro-psique es fundamental para
comprender la ontogenia del desarrollo de la personalidad y la conducta.

Aspectos basicos de genética y conducta

Los genes son segmentos de moléculas complejas de ADN, con codigos morfolo-
gicos y fisioldgicos que determinan la conformacion, estructura y funcionamien-
to basico de un organismo. Diversos componentes de la personalidad presentan
una influencia hereditaria muy importante; sin embargo, no son relaciones di-
rectas gen-psique, sino el producto de interacciones y manifestaciones genéti-
cas complejas. En el campo de la psicobiologia se ha propuesto que el modelo de
endofenotipo —expresion, interaccion y transformacion— es mas apropiado que
el modelo de genotipo —expresion causal directa gen-rasgo psicoldgico— para
la comprension de la influencia normal y patoldgica de los genes en la conducta
humana (Cannon & Keller, 2005). La conducta humana recibe efectos cerebrales
poligénicos y epigenéticos que, junto con las influencias ambientales, resultan
en endofenotipos complejos, los cuales representan medidas cuantificables que
subyacen entre las funciones genéticas y la conducta debido a que se relacionan
de modo mas claro con las variaciones genéticas (Gottesman & Gould, 2003).

El paso del genotipo al fenotipo se lleva a cabo por medio del desarrollo de re-
des y circuitos cerebrales; de este modo, se puede realizar una correlacion episte-
moldgicamente correcta: los genes se expresan de manera endofenotipica en los
circuitos y redes cerebrales, los cuales soportan los procesos psicoldgicos (como la
personalidad) (Cannon & Keller, 2005). La aseveracion de que los genes influyen en
los procesos psicoldgicos es correcta desde el punto de vista conceptual, pero erro-
nea segun la epistemologia

Las hormonas, que influyen en el neurodesarrollo, son compuestos/estructuras qui-
micas secretadas en minimas concentraciones al torrente sanguineo por glandulas de
secrecion interna; actUan en células que pueden encontrarse distantes a su lugar ori-
ginal de secrecion, se unen a receptores especificos y producen una reaccion/respues-
ta bioldgica. La influencia de las hormonas en el genoma humano es trascendental, en
particular, durante la gestacion y en la fase perinatal. Hormonas como los andrégenos
influyen de manera genética en el desarrollo y la diferenciacion neuronal promoviendo
la diferenciacion sexual del cerebro humano (Berlanga & Huerta, 2000).
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Los genes contienen las “instrucciones” para la constitucion y funcionamiento de
un servivo. Esta informacion se encuentra codificada en el ADN y, debido a su exten-
sion, se traduce en la sintesis de proteinas, las cuales llevan a cabo las funciones ce-
lulares. El codigo-material genético (ADN) se encuentra empaquetado en la célula
en forma de cromatina, enrollado alrededor de proteinas y organizado en unidades
llamadas nucleosomas. Para que un gen pueda expresarse y conseguir la sintesis de
proteinas, es necesario transcribir (transformar los cddigos genéticos) el ADN y crear
una copia o secuencia de ARN. Para lograrlo, se requiere un proceso de “empalme”,
en donde algunos de sus componentes (intrones) se remueven y otros (exones) se
agrupan para la sintesis de un ARN mensajero y una proteina. Durante la transcrip-
cion, una secuencia de ADN es “leida” por una polimerasa de ARN y produce una co-
pia de lainformacion contenida en el ADN. La transcripcion constituye el primer paso
que conlleva a la expresion de genes; su producto principal es la unidad de transcrip-
cion que codifica al menos un gen. Cuando este gen codifica para una proteing, su
transcripcion da como resultado un RNA-mensajero, por medio del cual se creard una
proteina. La unidad de transcripcion contiene la secuencia que se expresara en la pro-
teinay la informacion para regular su sintesis (Kandel et al., 1997).

Algunas hormonas tienen especial trascendencia en la diferenciacion cerebral-
sexual; en particular, los andrégenos influyen por medio de los esteroides y, junto con
las neuronas y los astrositos que contienen la enzima aromatasa, pueden convertir in
situ la testosterona circulante en estradiol. También se ha encontrado que las enzimas
participan de modo primordial en el desarrollo de sistemas neuronales, asicomoen la
conversion de androgenos en estrogenos. Una de las mas importantes es la aroma-
tasa P-450, la cual interviene en la diferenciacion sexual del cerebro (Hutchison, 1997).

Cuando no existe exposicion temprana a los esteroides de origen gonadal, se de-
sarrolla un patron cerebral “femenino”, ya que para los mamiferos los patrones de
desarrollo son originalmente femeninos. La masculinizacion del feto se produce por
medio de la accion de los esteroides producidos localmente a partir de precursores
androgenos. Cuando la testosterona gonadal del feto circula en el cerebro, es sinteti-
zada a estradiol; asi, el desarrollo y la diferenciacion neuronal son influidos de modo
permanente. La accion de los esteroides sexuales en el cerebro puede ser irreversible
—constitucional— o activacional —transitoria— (Berlanga & Huerta, 2000).

Por su parte, los estrégenos regulan la expresion de genes que influyen en la
transcripcion de proteinas especificas. Los efectos del estrégeno son muy especi-
ficos y ocurren por diversas vias dentro del complejo ligando-receptor. Luego de
suingreso ala célula, pasa al nicleo en donde se une a las proteinas de su receptor
de alta afinidad. Esta union desencadena una serie de procesos que involucran
proteinas complejas, las cuales influyen de modo estructural en el receptor trans-
formandolo y activandolo. Este proceso regula la transcripcion de una secuencia
genomica, y el RNA-mensajero resultante se traduce en un producto proteico es-
pecifico, por ejemplo, un neurotransmisor (Kandel et al., 1997).

De manera general, se han identificado dos tipos de receptores intracelulares
para estrégenos: alfa y beta. Estos receptores se expresan de modo individual o
combinado en distintas neuronas; predomina el receptor Beta en el hipocampo
y la corteza cerebral. Los estrogenos influyen de manera diferenciada en estas
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regiones segun el sexo. La activacion de los estrogenos dentro de una neurona
que es capaz de expresar ambos receptores puede dar origen a dos homodimeros
y un heterodimero, y aumentar el potencial para la activacion selectiva de la res-
puesta del ADN (Huerta & Brizuela-Gamino, 2002; Kudwa et al., 2006).

Las hormonas sexuales esteroideas (androgenos y estrégenos) intervienen en
los sistemas neuroendocrino y cerebral que subyacen a las conductas sexuales
especificas; esta influencia ocurre en fases sensibles, durante el desarrollo fetal y
perinatal temprano. Por ello, el cerebro se convierte, de modo irreversible, en un
cerebro “masculino” o “femenino”, cuya respuesta a los esteroides en momentos
ontogenéticos posteriores sera especifica y diferenciada (Wu et al., 2009).
Diferenciacion sexual y neurodesarrollo
Las hormonas gonadales influyen en las diferencias sexuales en la conducta de los
primates. Algunas de estas diferencias son: conducta de aproximacion, evitacion
de dafio, agresion y territorialidad (Overman et al., 1997). Tanto en el humano como
en el primate no-humano, los niveles de testosterona se incrementan en los prime-
ros meses de vida posnatal en los sujetos masculinos, y en mucho menor grado en
los sujetos femeninos, seguido de un decremento hasta llegar a su meseta (Wu et
al., 2009). En los humanos se ha observado que, desde muy temprana edad, los ni-
fios prefieren juguetes distintos que las nifias. Pero las nifias con hiperplasia adre-
nal congénita (un defecto enzimatico que provoca niveles elevados de andrégenos
adrenales) prefieren juguetes “masculinos”. Asimismo, las mujeres que fueron ex-
puestas a androgenos presentan mayores niveles de agresividad que las mujeres
sin este antecedente; en tanto que los hombres cuyas madres recibieron durante el
embarazo tratamiento con estrégenos presentan menos agresividad que los hom-
bres normales sin este antecedente (Kandel et al., 1997).

Algunos datos indican que la corteza orbitofrontal de los monos-machos infantes
tiene un desarrollo mas temprano que la de los monos-hembras infantes, con compe-
tenciasy caracteristicas distintas en momentos ontogenéticos diferentes. En cambio,
las hembras infantes presentan un desarrollo mas rapido de la corteza temporal infe-
rior (con sus consecuentes competencias conductuales-cognitivas). La manipulacion
posnatal de las hormonas gonadales logra equiparar o revertir estas modificaciones:
androgenizacion de hembras y estrogenizacion de machos (Overman et al., 1997).

Ademas de las influencias hormonales en la lateralizacion (los hombres expre-
san con mayor intensidad la lateralizacion cerebral para procesos como el lengua-
je y los visoespaciales), la influencia hormonal sobre el neurodesarrollo afecta el
tamario y funcionamiento de estructuras cerebrales particulares. Por ejemplo, el
area anterior preoptica del hipotadlamo (estrechamente involucrada en la conduc-
ta sexual) es mas pequena en mujeres que en hombres, y en varones homosexua-
les es del mismo tamano que la de las mujeres (Kandel et al., 1997).

Enfoque psicobioldgico sobre las dimensiones generales de la personalidad

En este campo, Cloninger establecié un modelo de temperamento y caracter
basado en cuatro dimensiones: busqueda de novedad, evitacion del dafio, de-
pendencia de la recompensa y persistencia. Estas cuatro dimensiones son rela-
tivamente independientes de la influencia psicoldgica-parental y familiar, pero
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tienen influencia genética para su conformacion, que varia entre 40y 60% en re-
lacion con cada temperamento. Dentro de sus principales caracteristicas se en-
cuentran la manifestacion temprana en la ontogenia y su importante influencia
en la constitucion de la memoria y en la formacion de habitos. Asimismo, Clonin-
ger establecio tres dimensiones de caracter que son influidas por valores y metas
sociales (Cloninger et al., 1993; Cloninger et al., 1996).

No es sorprendente que cada una de las dimensiones de temperamento sea
sustentada y requlada por las redes cerebrales que dependen del control de la
corteza orbitofrontal (Bechara, 2003; Damasio, 1998; Rolls, 2004). La corteza or-
bitofrontal es la region de la corteza prefrontal mas relacionada con el sistema
limbico (se considera una extension de éste); sus principales funciones son la re-
gulacion compleja de las emociones y de la conducta concreta (Rolls, 2004). El
temperamento es el principal sistema psicobioldgico de procesamiento, regula-
cion y control emocional-afectivo, y es decisivo en la constitucion de los aspectos
basicos de la personalidad (Cloninger et al., 1996), por lo que la relacion tempera-
mento-personalidad y COF es central en este campo.

La COF tiene diversos sistemas de neurotransmision, como la dopaminay la seroto-
nina, que influyen, de modo decisivo, en la conformacion del temperamento (Schore,
2005). La expresiony codificacion de estos sistemas de neurotransmision dependen, en
particular, de factores genéticos. Por ejemplo, la conducta activa de estimulacion y no-
vedad es neuromodulada por el procesamiento de dopamina, aunque de manera mas
especifica diversos aspectos de este proceso son regulados por distintos sistemas de
receptores. La relacion particular que hay entre el gen receptor de dopamina Dx (el cual
se encuentra en regiones cerebrales implicadas en el procesamiento y regulacién emo-
cional-conductual) y la conducta exploratoria esimportante (Benjamin et al., 1996). Los
sujetos con caracteristicas dominantes de busqueda de novedad tienden a ser impulsi-
vos, excitables y dominantes. Hay datos que apoyan la influencia del gen receptor de
dopamina D4 en la dimension busqueda de novedad en diferentes culturas y razas hu-
manas (Gelernter et al,, 1997; Heath, Cloninger & Martin, 1994); en tanto que el sistema
de serotonina (en particular, la region promotora ligada al transportador de serotonina)
se relaciona con la evitacion del dafio (Herbst et al., 2000).

Herencia y desarrollo de temperamento

Diversos estudios con gemelos homocigdticos preadolescentes han encontrado
influencias genéticas solo para la dimension evitacion del dafio. Es probable que
la dimension busqueda de novedad no se exprese de manera completa y facto-
rialmente coherente hasta la adolescencia, cuando las conductas de riesgo son
mas evidentes, pues en las poblaciones de adolescentes y adultos si se ha encon-
trado un efecto genético para esta dimension (Isen et al., 2009). Los resultados
de los estudios con gemelos homocigdticos que fueron separados desde edades
muy tempranas han determinado que, si bien las caracteristicas genéticas en el
desarrollo del temperamento son estables, éstas son poligénicamente aditivas;
asimismo, que otros factores psicobioldgicos del desarrollo interactuan de ma-
nera multiplicativa con estos factores genéticos, y no necesariamente de forma
aditiva, por lo que incluso en gemelos homocigéticos la expresion endofenotipica
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es central para la comprension del desarrollo del temperamento y la personalidad
(Lykken, 2006). Cloninger (2008) destaca la naturaleza no-lineal de las relaciones
genética-personalidad durante el desarrollo.

En un estudio con 878 pares de gemelos homocigoéticos adolescentes, de 11 a
18 anos, Heiman et al.. (2004) encontraron que la busqueda de novedad, la evita-
cion del dafio y la dependencia de la recompensa aumentaban en relacion con la
edad, en tanto que la persistencia tendia a disminuir. Solo se encontraron diferen-
cias de sexo en la dimension de dependencia de la recompensa. Las influencias
genéticas presentaron valores moderados para las dimensiones busqueda de no-
vedad, evitacion del daio y la dependencia de la recompensa; en tanto que para
la dimension persistencia se encontré mayor influencia ambiental.

El sexo como variante psicobioldgica en el desarrollo del temperamento

Las nifas presentan, de manera genotipica, una predisposicion bioldgica a evitar
el riesgo-dafio, la cual es, al parecer, la mas consistente durante el desarrollo; en
contraste, los nifos manifiestan mayores niveles de busqueda de novedad (Isen et
al., 2009). Esto coincide con los hallazgos iniciales de los estudios de neuroimagen
(resonancia magnética-cuantificada): el tamafio de la COF en comparacion con la
amigdala es mayor en las mujeres que en los hombres (Gur et al., 2002), por lo que
hay mayores posibilidades de control conductual-emocional en las mujeres. Por
ello, es probable que las nifias tengan mayores niveles en la dimension autodirec-
cion, que implicaria mejor predisposicion al autocontrol (Isen et al., 2009).

Una de las funciones mas importantes de la COF en la toma de decisiones es
dotar de una sefial de valor o relevancia (afectiva-emocional) a las posibles alter-
nativas de eleccion-conducta para una situacion especifica (Elliot et al., 2000).
Una de estas funciones es atribuir la sefial de alerta (*marcador somatico”) a la
posibilidad de realizar selecciones riesgosas (evitacion) y un marcador de benefi-
cio a las selecciones ventajosas (aproximacion) (Damasio, 1998).

Unade las caracteristicas de los pacientes con dafio en la COF, en particular ventro-
medial, es la tendencia a obtener recompensa o beneficios inmediatos sin considerar
las posibles consecuencias negativas (o riesgos) a futuro. La prueba neuropsicoldgica
lowa Card Task (ICT), desarrollada por Bechara et al. (1996), permite evaluar el tipo de
selecciones que un sujeto hace con base en la determinacion de una probable recom-
pensa (beneficio) o de un probable castigo (riesgo), proceso para el cual las porciones
ventrales de la COF son imprescindibles (Bechara, 2003, Elliot et al., 2000).

Para investigar el desarrollo de estos procesos se ha tenido que adaptar la prue-
ba ICT a las caracteristicas cognitivas y psicoldgicas de los nifios (Crone] & [ran de
_Molen;|2004). Los principales grupos que han analizado este fendomeno hallaron que
a capacidad de deteccion de selecciones de riesgo, que depende principalmente de
la COF-ventromedial, presenta desempefos competentes desde edades tempranas
(4-5 afos) 2005; Kerr & Zelazo, 2004; Zelazo & Muller, 2002). Diversos
grupos descubrieron que al menos, desde los ocho anos de edad, los nifios son tan
competentes como los adolescentes y los adultos para detectar selecciones de riesgo
(Hooper et al., 2004; Overman et al., 2004). Lo anterior puede parecer contradictorio
frente a la conducta de riesgo presentada por los adolescentes; sin embargo, se ha
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sefalado ampliamente que la “conducta de riesgo” es un constructo mas complejo
que la capacidad de deteccion de selecciones de riesgo; este constructo involucra di-
versos factores neurocognitivos y psicosociales (Chambers et al., 2003).

En el &rea del desarrollo neuropsicoldgico también se han reproducido los hallazgos
del campo psicobioldgico: cuando los sujetos son evaluados con la prueba ICT (o su va-
riante de desarrollo), las mujeres de todas las edades evitan de modo consistente el ries-
go, y se aproximan al paradigma desde la estrategia de evitacion de riesgo; en tanto, los
hombres se acercan al paradigma como una situacion dindmica riesgo-beneficio, por
lo que al final obtienen mas puntos (Hooper et al., 2004; Overman, 2004). Sin embar-
go, las ventajas en la conducta de aproximacion-novedad de los hombres pueden ser
contraproducentes para otros contextos cuando existen situaciones de estrés. El poli-
morfismo en la region promotora del gen de la monoaminooxidasa (MAOA) es un im-
portante agente moderador de los efectos cerebrales del maltrato infantil y representa
un sistema cerebral-protector para el desarrollo de la conducta antisocial. En un meta-
nalisis que incluyo 975 sujetos, Cohen et al. (2006) encontraron una relacion lineal bidi-
reccional: a menor presencia-influencia de MAOA mayores niveles de alteraciones de
salud mentaly vicerversa. En particular, la relacion MAOA-salud mental sélo era mayor
en los varones cuando la MAOA estaba menos presente); sin embargo, les provocaba
mayor vulnerabilidad al estrés ambiental. En contraste, la propension bioldgica de las
mujeres a evitar el riesgo-dafio las predisponia a las dificultades psicopatoldgicas por
problemas de internalizacion (Isen et al., 2009).

Una de las hormonas directamente implicadas en el estrés es el cortisol (esteroidea
glucocorticoide), una de las mas importantes en el cuerpo humano. Esta hormona es li-
berada por las glandulas adrenales en respuesta al estrés. Su respuesta transcripcional
se encuentra mediada por el receptor glucocorticoide (RG), el cual traduce las senales
del cortisol en informacion genética. El ligado entre el glucocorticoide y el DNA puede
activar y reprimir la expresion genética debido a varias causas, incluida la respuesta del
DNA (Kandel et al., 1997). Su efecto en el neurodesarrollo tiene consecuencias de tem-
peramento distintas entre hombres y mujeres, e implica diferencias psicobioldgicas en
las respuestas al estrés similares a las ya descritas (Berlanga y Huerta, 2000).

Expresion neurocognitiva y neuropsicologica del temperamento durante
la ontogenia

¢Como se expresan los endofenotipos desde el punto de vista conductual y neuropsi-
coldgico? Los nifios con caracteristicas de busqueda activa de estimulacion expresan
su hostilidad de modo conductual, en tanto que los nifnos que evitanel riesgo o dafno
exhiben su hostilidad de manera cognitiva y afectiva (Isen et al., 2009).

El desarrollo secuencial de las distintas zonas, redes y circuitos de la COF modificaen
diferentes momentos de la ontogenia (desarrollo fenotipico) las propiedades genotipi-
cas predispuestas de modo bioldgico (Anderson, 2001). Por ello, no es casual que se en-
cuentre baja consistencia interna en el test-retest de instrumentos de temperamento y
caracter en niflos—sobre todo en las medidas de persistencia y dependencia de recom-
pensa—, la cual se incrementa a valores aceptables en la adolescencia (Isen et al., 2009).

Sin embargo, a pesar de que se han encontrado estas relaciones genética-tem-
peramento en la adolescencia, Overman et al. (2004) estudiaron el desarrollo del
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desempefio en la prueba ICT de adolescentes de 11 a 18 afios, para conocer si habia
correlacion con el desempefio con caracteristicas de impulsividad y de busqueda de
novedad y estimulacion (sensation seeking behavior), pero no encontraron relacio-
nes significativas. Esto se debe a que en los humanos los mecanismos orbitales que
regulan la busqueda de novedad no son los mismos que regulan la determinacion
de las selecciones de riesgo (Elliot et al., 2000; Rolls, 2004). Asimismo, las regiones
cerebrales involucradas en la realizacion de la prueba ICT son relativamente distin-
tas entre hombres y mujeres (Bolla et al., 2004). Las mujeres reclutan mas la cor-
teza temporal para desarrollar la prueba que los hombres, quienes reclutan mas la
COF. La dimension evitacion del dafio se relaciona mas con un mayor volumen de
la amigdala izquierda en mujeres, y a su vez con un menor volumen contralateral
(Lidaka et al., 2006), lo que implica que algunos mecanismos cerebrales del tempe-
ramento pueden relacionarse con el nivel psicobioldgico, pero no necesariamente
pueden expresarse linealmente en la conducta o en el desempefio neurocognitivo-
neuropsicoldgico. En la actualidad, se concibe que las dimensiones cerebrales de la
personalidad son mas complejas que las planteadas por el enfoque psicobioldgico
basico (Cloninger, 2008; Schore, 2005).

Diferencias en el desarrollo hemisférico

Ademas de los factores sefalados, es importante considerar las diferencias hemis-
féricas en el neurodesarrollo. Estudios con morfometria (resonancia magnética)
han encontrado ritmos globales de desarrollo mas rapidos para la corteza frontal
derecha (Blanton et al., 2001). Asimismo, se ha (técnica de tensor de difusion) iden-
tificado de manera mas temprana una organizacion regular de axones en la corteza
prefrontal derecha que en la izquierda (Klingberg et al., 1999), lo cual ejerceria una
importante influencia en el nivel psicofisioldgico, neurocognitivo y neuropsicoldgi-
co en la ontogenia (desarrollo fenotipico) del temperamento. También se han en-
contrado evidencias que sugieren que los diferentes sistemas de neurotransmision
tienen representaciones distintas y efectos diferenciales en cada hemisferio (Arns-
ten & Robbins, 2002); éste es un tema central de desarrollo para la ontogénesis del
temperamento y la personalidad en momentos distintos del desarrollo (Schore,
2005). Por ello, el enfoque psicobioldgico no debe encontrarse descontextualizado
de los demas factores neurocognitivos y neuropsicoldgicos del desarrollo.

Por lo general, el enfoque herencia-personalidad se aborda en sujetos adultos; sin
embargo, la interaccion genes-personalidad empieza a conformarse desde el primer
ano de viday no presenta una naturaleza lineal (Cloninger, 2009; Schore, 1997, 2005).

Sélo la verdadera integracion entre los niveles psicobioldgicos, psicofisiol6gi-
cos y neuropsicoldgicos podra obtener perspectivas integrales y epistemolodgica-
mente coherentes para la comprension de los aspectos cerebrales (incluidos los
genéticos) en el desarrollo de la personalidad.

En conclusion, en el humano, los aspectos genéticos no pueden descontextuali-
zarse de las caracteristicas del neurodesarrollo de la personalidad; asimismo, se nece-
sita construir un objeto de estudio propio en el campo 'y cercano al nivel psicoldgico de
andlisis, el cual contenga de manera explicita sus componentes estructurales y fun-
cionales, para evitar asi la construccion de conocimiento por asociacion simple.
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Capitulo 4

Desarrollo neuropsicolégico de funciones
frontales y ejecutivas

El estudio sobre el desarrollo neuropsicoldgico de las funciones psicoldgicas y cog-
nitivas relacionadas con los I6bulos frontales se inicid en la Ultima década del siglo
pasado y se consolidd durante la primera década de este siglo. En general, se ha
encontrado que las funciones ejecutivas (FE) presentan un desarrollo acelerado
en la infancia, con una meseta a principios-mediados de la adolescencia (con al-
gunas excepciones) (Anderson, 2002; Diamond, 2002; Huizinga et al., 2006; Ro-
mine & Reynolds, 2005).

El planteamiento del desarrollo secuencial de las FE durante la infancia y la
adolescencia (Anderson, 2002) es un concepto, en general, aceptado, y del que
se tienen evidencias cerebrales (neuroimagen) neuropsicoldgicas-cognitivas y es-
tadisticas (Huizinga et al., 2006; van Leijenhorst et al., 2008).

Desarrollo de las funciones ejecutivas en la etapa preescolar

Durante la nifiez se observan los cambios madurativos que moldean la corte-
za prefrontal y sus conexiones con el resto del cerebro (Capilla, 2004; Diamond,
2002; Stuss, 1992). Distintos estudios coinciden en sefnalar que las FE emergen a
los seis afios de edad, y se piensa que la CPF es plenamente funcional a comien-
zos de la edad adulta; sin embargo, diversas investigaciones han encontrado que
estas funciones se encuentran presentes desde los 24 meses de edad (Carlson,
2005b; Diamond, 2006). Estudios recientes sobre el desarrollo y emergencia de
las FE se han enfocado en los marcados cambios que ocurren en la etapa prees-
colar, entre los 3y 6 afos de edad.

Los nifios preescolares mas jovenes no son capaces de controlar los procesos
cognitivos, respuestas emocionales e impulsos conductuales, lo cual refleja una
deficiencia del control inhibitorio, distraccion significativa, inflexibilidad cogniti-
va y deficiencia para realizar planes y estrategias de solucion. Esta conducta “di-
sejecutiva” sugiere que las FE estan sujetas a procesos de maduracion (Isquith et
al., 2005). Una mejor ejecucion en tareas de FE depende del desarrollo de la edad
(Zelazo & Frye, 1998). Alrededor de los 4 o 5 afios, los pequerios tienen una es-
tructura cognitiva que incluye reglas de alto orden, por lo que se les facilita resol-
ver pruebas relacionadas con las FE.

Una de las principales FE es la inhibicion, y su desarrollo contribuye a las di-
ferencias individuales y de desarrollo que dan pie a habilidades cognitivas, como
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inteligencia, atencion, memoria y comprension de lectura (Carlson y Moses,
2001), y a habilidades afectivas, como regulacién emocional y adaptacion so-
cial (Kerr & Zelazo, 2004). En este sentido, diversos estudios han descrito que los
nifos mas pequenos llevan a cabo de manera deficiente pruebas que requieren
control inhibitorio, como pruebas Stroop o Demora de la gratificacion y tareas de
toma de decisiones basadas en estados afectivos.

En el periodo de 3 a 7 anos de edad, sobre todo entre los 3y 5 afios de edad, se
ven marcados cambios en la realizacion de pruebas cognoscitivas que requieren man-
tener informacion en la mente e inhibicion, como las pruebas de Stroop Dia/noche,
Clasificacion de cartas (DCCS) y Demora de la gratificacion, y tareas GoNo-Go. En la
prueba Dia/noche (Gerstadt y Diamond, 1994), donde los nifios deben mantener dos
reglas en mente e inhibir la respuesta de decir lo que la imagen en realidad muestra,
se observd que en los nifios de 3y medio a 4 y medio afos de edad el deterioro de su
ejecucion a lo largo de 16 ensayos era mayor que el de los nifios de 5 a 7 afios, es de-
cir, los nifilos mas jovenes mantenian por menos tiempo las reglas en mente. La mejo-
ra en las respuestas correctas es relativamente continua, ya que seobserva de los 3y
medio a los 7 afios de edad. Por Ultimo, se observo que, aunque entre los 3y medioy 4
y medio comienza un avance en la velocidad de respuesta, en los nifios mayores (de 5
a7 afos) la latencia de respuesta fue menor que la de los anteriores (Diamond, 2002).

En preescolares, la prueba adaptada sobre toma de decisiones, el lowa Gam-
bling Test, es sensible a la edad. Los pequefios de tres afios de edad no entendian
la regla y preferian escoger cartas mas desventajosas o riesgosas; en cambio, los
nifios mas grandes de alrededor de seis afos comprendian mejor la prueba e incli-
naban su decision hacia cartas menos riesgosas (Kerr & Zelazo, 2004).

En los estudios relacionados con la flexibilidad cognitiva se ha encontrado que
los nifios de 3 a 5 afios de edad manifiestan una importante mejoria en actividades
de cambio de tareas (task-switching), en las que se requiere un mantenimiento ac-
tivo de lainformacion e inhibicion. La ejecucion involucra en gran medida el funcio-
namiento de la corteza CPFDL s6lo cuando el cambio de tarea implica el cambio del
foco atencional a una dimension diferente, pues esto conlleva el procesamiento de
informacion novedosa y, por lo tanto, mayor concentracion (Diamond et al., 2002).

En la prueba desarrollada por Zelazo (1996), Clasificacion de Cartas con Cam-
bio de Dimension (Dimensional Change Card Sort, DCCS), se encontrd que los ni-
fios de tres anos de edad no eran capaces de efectuar un cambio en el criterio de
clasificacion (de color a forma o viceversa) de las cartas que les daba el experi-
mentador, lo cual mostraba un patron de inflexibilidad similar al de los pacientes
con dafio frontal. Los nifios de cinco afios, en su mayoria, fueron capaces de clasi-
ficar adecuadamente las cartas siguiendo el nuevo criterio.

Diversos estudios han mostrado que los nifios de tres afios de edad son capa-
ces de hacer cambios en una tarea de clasificacion mientras dicho cambio no in-
volucre mas de una dimension, es decir, en vez de sélo clasificar las manzanas con
las manzanas y las peras con las peras, pueden cambiar y clasificar las manzanas
con las peras y viceversa (Perner & Lang, 2002).

Muller et al. (2005) encontraron que en los nifos de edad preescolar existe una
relacion robusta entre la tarea DCCS vy las tareas de Falsa creencia que evaltUan
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teoria de la mente, aun después de controlar los efectos de la edad y de vocabu-
lario receptivo. Sugieren que tal relacion se debe a cierta flexibilidad representa-
cional, lo cual se refleja en el cambio de una dimension a otra en la tarea DCCS y
en el cambio de una perspectiva cognitiva a otra en las tareas de Falsa creencia.

Por otro lado, el desarrollo de la memoria de trabajo constituye un avance fun-
damental en la vida del individuo. Diversos estudios han puesto en evidencia el gran
progreso de esta capacidad durante la edad preescolar y suimpacto en otras areas
del desarrollo cognitivo. Luciana y Nelson (1998) evaluaron a nifios de 4 a 8 afios
de edad (n =181) y a un pequeno grupo de adultos (n = 24) con una versién compu-
tarizada de los Cubos de Corsi, en la que los participantes deben sefialar en orden
inverso al indicado una serie de cubos. Observaron un efecto de la edad F (6,191)
= 54.06, p <.000 Yy Una interaccion de la edad con el sexo F (6,191) = 2.88, p < .05:
mientras los ninos mantuvieron un lapso mayor de memoria visual a los 4, 6y 7
anos, las nifias tuvieron una mejor ejecucion a los 5y 8 afios. Las comparaciones
post hoc revelaron que los nifos de 4 aflos mantenian un lapso menor de memoria
que los nifios de 5, 6, 7y 8 afios; los nifos de 5y 6 afios mostraban una ejecucion si-
milar entre ellos, pero menor que los nifios de 7y 8 afos; los nifios de 7y 8 afios no
diferian entre si, pero si mostraban un lapso menor que los adultos jovenes.

Liebermann et al. (2007) observaron una correlacion positiva y significativa entre la
prueba de Regresion de digitos y la prueba de la Falsa creencia (teoria de la mente) en
nifios de 3 a 5 afos de edad, aun después de controlar el efecto de la habilidad verbal.

En cuanto a los procesos relacionados también con las FE, encontramos la capaci-
dad de planeacion, que ha sido ampliamente estudiada. Luciana y Nelson (1998) eva-
luaron a nifios de 4 a 8 afnos de edad y a adultos jévenes con la version computarizada
de la Torre de Londres, prueba que por estudios de PET se sabe que activa la CPDL iz-
quierda y la corteza parietal bilateral. Esta prueba consiste en presentar al sujeto tres
postes en los que hay tres pelotas de diferente color; el individuo debe igualar el patrén
de un modelo realizando la menor cantidad posible de movimientos. En este estudio
se pusieron a prueba ensayos con diferentes niveles de dificultad en el que el nUmero
optimo de movimientos diferia de 2 a 5; se contaba el nUmero extra de movimientos
que habia realizado el sujeto. Se encontrd un efecto significativo de la edad F (6,126) =
4.67, p <.000 sobre la ejecucion de la tarea y el andlisis post hoc reveld que, para el nivel
de tres movimientos, solo los nifios de cuatro afnos ejecutaban significativamente mas
movimientos que el resto de los participantes; ademas, no fueron capaces de alcanzar
el nivel de cuatro movimientos. Solo 16 de 30 ninos de cuatro afios de edad fueron eva-
luados, ya que el resto no comprendio las instrucciones de la tarea. Para el nivel maximo
de dificultad (cinco movimientos), los nifios de 5 a 8 afios no difirieron entre si.

En otro estudio se evaluaron a 49 nifos de 3y 4 anos de edad con diferentes ta-
reas de planeacion: la version simplificada de la Torre de Hanoi —en la que los tres
postes representan arboles: el disco grande representa al papa chango, el mediano
alamama changay el pequefio al chango hijo; los nifios deben igualar las piezas de
sus postes a las del modelo sin dejar algun disco fuera de los postes, sin colocar un
disco mas grande encima de uno pequefio y sin mover mas de un disco a la vez—,
la Carga del camion —en la que el nifio debe colocar las invitaciones de una fiesta
en el camion anticipando qué carta va a entregar primero y cuales después, ya que
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solo podra tomar la carta que esté arriba y no podra regresar a las casas anterio-
res—y la Entrega de gatitos —en la que el nifio debe recoger a los gatitos situados
en lugares diferentes seleccionando la ruta mas corta posible para entregarselos a
sumama—. Se observaron diferencias significativas entre los nifios de ambas eda-
des en la tarea Carga del camidn (t (47) = 2.35, p < .01). Asimismo, se encontrd una
correlacion entre la ejecucion de la Carga del camidn y la de la Torre de Hanoi (r =
.41, p <.01); la ejecucion en la Entrega de gatitos no correlaciond significativamente
con ninguna de las otras dos tareas (Carlson et al., 2004).

Estos resultados muestran que los nifios en edad preescolar incrementan su
capacidad para orientarse al futuro en diversos contextos cognitivos, lo cual les
permite ejecutar de modo mas eficiente tareas de diversa indole.

En cuanto a la toma de decisiones y el autocontrol, hallamos que uno de los
paradigmas mas utilizados para evaluar la autorregulacion emocional es el de la
Demora de la gratificacion, desarrollado por Mischel (1974). En este paradigma,
el nifio se ve en una situacion de conflicto, pues debe decidir si escoge una recom-
pensa menor inmediata o una recompensa mayor si espera. Este tipo de decisio-
nes que se orientan al futuro requieren una habilidad para imaginar y lidiar con
deseos sobre resultados futuros.

Se ha observado que los nifos de tres afios de edad son generalmente incapa-
ces de postergar la recompensa mayor, mientras que los nifios de 4 y 5 afios pue-
den hacerlo (Thompson et al., 1997; Atance & Jackson, 2009).

Zelazo (2005) utilizd este paradigma en dos condiciones. En la primera, el nifio
debia decidir si queria una recompensa menor inmediata o una recompensa ma-
yor postergada, condicion que involucra fuertes estados motivacionales. En la
otra condicion, el nifio debia decidir qué es lo que le convenia mas al experimen-
tador; situacion que no involucraba tanto los estados afectivos del nifio. Se ob-
servo, en general, que los nifios de tres afios de edad escogian la recompensa
menor para si mismos, pero en la segunda condicion aconsejaban al experimen-
tador que esperara para tener una recompensa mayor. El resultado sugiere que
los nifios son cognitivamente capaces de realizar una valoracion adecuada, pero
la carga afectiva obstaculiza este proceso.

En las Cartas de lowa, que Kerry Zelazo (2004) adaptaron para nifios en edad
preescolar (Juego de la apuesta), solo habia dos bloques de cartas, las cuales
mostraban caras felices y tristes para representar recompensas y castigos; en
este caso, el participante apostaba dulces a través de 5o elecciones. El bloque
que daba mas recompensas inmediatas (dos dulces) correspondia con mayor fre-
cuencia a castigos de mayor valor (pérdida de 4, 50 6 dulces cada dos elecciones),
mientras que las cartas que daban recompensa de un dulce presentaban un casti-
go menor (la pérdida de un dulce cada cuatro elecciones). Encontraron que los ni-
fos de cuatro afnos de edad hacian mas elecciones ventajosas de lo esperado por
azar, mientras que los nifios de tres afios hacian mas elecciones desventajosas de
lo esperado por azar, y la diferencia entre ellos era significativa F (1,44) = 5.5; p <
.05. Ademas, los nifos de cuatro afos de edad mostraron un aumento en su elec-
cion de cartas ventajosas conforme iba avanzando la prueba. Ademas, aunque no
encontraron un efecto general de acuerdo con el sexo, sélo los nifios de tres afios
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hacian mas elecciones ventajosas en los Ultimos ensayos que las nifias de la mis-
ma edad F(1,23)=2.12; p=.16; d de Cohen =.59.

Por lo anterior, se ha propuesto que a la edad de tres afios, los nifios aun no de-
sarrollan el proceso de toma de decisiones a partir de la percepcion costo-bene-
ficio; sin embargo, no resulta determinante que en los nifios de cuatro afos esta
capacidad haya progresado.

La capacidad de mentalizacion (teoria de la mente) se observa cuando los nifios
son capaces de mostrar empatia, lo que implica un conocimiento de las emociones
del otro. La capacidad para abstraer el pensamiento y estado afectivo de alguien
mas a partir de cierta informacion sin que la situacion esté ocurriendo requiere de
procesos complejos. Existen algunas aproximaciones que ligan el desarrollo de la
teoria de la mente con el de las decisiones orientadas al futuro durante la edad pre-
escolar debido a que ocurre una transicion entre los 3y 4 afios, en la que el nifio de-
sarrolla un sistema conceptual para representar estados mentales, lo que incluye
entender estados mentales de uno mismo y de otros (Gopnik, 1993; Perner, 1991).

Las tareas de Falsa creencia han sido muy utilizadas para evaluar la capaci-
dad del nifio en edad preescolar y crear una teoria de la mente. En éstas se con-
fronta una situacion real con el estado mental de otra persona, el cual consiste
en una creencia falsa por la falta de informacion. Por lo tanto, ademas de que el
nifo de esta edad muestra una mejoria en su capacidad para representar los esta-
dos mentales de otros, la capacidad inhibitoria se relaciona con este proceso, ya
sea que compartan operaciones subyacentes o que sea necesario inhibir informa-
cion, de una perspectiva propia o real, para identificar lo que sucede con el estado
del otro. En cuanto a la relacion entre teoria de la mente y otras funciones ejecu-
tivas, se encontrd a los cuatro afios de edad una correlacion y una mejoria simul-
tanea, lo que podria relacionarse con la maduracion de la sustancia blanca frontal
del hemisferio derecho (Perner & Lang, 1999).

El conjunto de cambios que ocurren en esta etapa son de gran trascendencia
en el desarrollo del individuo. El conocimiento sobre la evolucion de estos pro-
cesos, asi como la relacion entre ellos, provee herramientas para la formulacion
de hipotesis y teorias sobre la constitucion y procesamiento de las funciones eje-
cutivas; sin embargo, es importante sefialar que el adecuado desarrollo y fun-
cionamiento cerebral depende de multiples factores, como la maduracion de los
circuitos de los LF, y en especial de la CPF, la maduracion y la integridad de otras
regiones cerebrales tanto corticales como subcorticales y la eficiente interaccion
entre éstas y la CPF. Depende también de la naturaleza y complejidad de la tarea
cognitiva, la estimulacion ambiental y los sistemas de neurotransmision (Lezak,
1995; Pineda, 1996; Boone, 1999; Capilla, 2004).

Desarrollo de las FE en la infancia y la adolescencia

Por medio de una revision de la literatura especializada de los Ultimos 12 afos en
el tema, se encuentra que, por lo general, las investigaciones sobre desarrollo de
las FE exploran de una a seis de ellas (en promedio cuatro), con rangos discretos
de edad (4 a 8 afnos, 10 a 16 afos, etc). Estas investigaciones han descubierto di-
versas etapas de desarrollo para distintas funciones ejecutivas (Brocki & Bohlin,
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2004). Por ejemplo, Lucianay Nelson (2002) estudiaron las caracteristicas de de-
sarrollo de tres FE en 245 nifos de 4 a 12 anos de edad por medio de la prueba
CANTAB (Cambride Neuropsychologycal Test Automated Battery). Incluyendo
un promedio de 40 sujetos por edad y balanceados por sexo, encontraron que
en las FE de memoria de trabajo visoespacial y planeacion se alcanzan niveles de
adultos desde los 12 afios; en cambio, en el desemperio en la prueba Torre de Ha-
noi (planeacion secuencial) se alcanza su maximo hasta los 14 0 15 afios.

Al aplicar la misma prueba en una muestra de 194 sujetos de 8 a 64 afos, De
Luca et al. (2003) hallaron incrementos significativos en la memoria de trabajo a
los ocho afios, flexibilidad mental a los 12 y planeacion secuencial (Torre de Ha-
noi) a los 15 afos.

Anderson y Genevieve (1996) estudiaron el desarrollo de las capacidades de
registro, almacenamiento y evocacion retrasada de memoria verbal en 376 nifios
de 7 a 13 anos. Encontraron importante correlacion entre la edad y los procesos
de registro y evocacion retrasada entre los 8 y 11 afos; pero no hubo correlacién
entre la edad y la capacidad de almacenamiento.

Asimismo, Anderson et al. (2001) analizaron el desarrollo de tres FE, flexibilidad,
planeacion y fluidez verbal, en una muestra de sujetos de entre 11y 17 afios. Reporta-
ron también un desarrollo secuencial, en donde los desempefios maximos se alcan-
zaron a los 12 afos para la flexibilidad mental, a los 13 afos para la fluidez verbal y a
los 15 afios para la planeacion secuencial (Torre de Hanoi). Destacan que la velocidad
de desarrollo de las FE estudiadas en este rango de edad es casi plana, en contraste
con los hallazgos en nifios, en donde el desarrollo es mas acelerado. Esta caracteristi-
ca curvilinea en el desarrollo de FE, acelerada en la infancia y lenta en la adolescencia,
es una caracteristica general en el proceso de desarrollo de las FE (Anderson, 2002;
Diamond, 2002; Huizinga, Dolan & van der Molen, 2006; Romine & Reynolds, 2005).

Klenberg et al. (2001) estudiaron el desarrollo de cuatro FE: control motriz, con-
trol inhibitorio, planeacion y fluidez verbal, asi como atencion selectiva y sostenida
en una muestra de nifios de 3 a 12 aios. Encontraron un desarrollo secuencial —del
control motriz y control inhibitorio a la atencion selectiva y sostenida—, y se alcan-
zaron los maximos desempenos hasta las edades mayores en planeacion y fluidez
verbal. El analisis factorial determind que los procesos de inhibicion, atencion y flui-
dez se agruparon en factores separados. Consideraron que tanto la secuencia como
la agrupacion de los procesos estudiados indican que, aunque en adultos las FE son
procesos altamente integrados, sus secuencias de desarrollo estan separadas entre
si. Estos hallazgos coinciden con la revision y el planteamiento de Anderson (2002),
quien sefala un desarrollo secuencial de los procesos cognitivos, incluidas las FE: el
control atencional aparece desde la nifiez y se desarrolla de manera rapida; en cam-
bio, la flexibilidad y el establecimiento de metas empiezan a desarrollarse entre los
7Yy los g anos de edad, y alcanzan su madurez funcional hasta los 12 afios.

Una caracteristica general de las investigaciones en este campo es que han
abordado escasas FE, con muestras limitadas por rango de edad o por numero
de sujetos (véase Armengol, 2002; Smidts et al., 2004; Matute et al., 2004; Ma-
tute et al., 2008), muy pocas han incluido muestras cercanas o mayores a 200 su-
jetos (p. ej., Anderson et al., 2001). También se han caracterizado por no abordar
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de modo suficiente el desarrollo de FE relacionadas con la corteza orbitofrontal,
como el procesamiento riesgo-beneficio (Zelazo & Cunningham, 2007).

Un extenso metanalisis realizado durante 20 afios (Romine & Reynolds, 2005)
encontro que solo se pueden comparar estadisticamente (d de Cohen) cinco FE:
flexibilidad, fluidez verbal, mantenimiento de serie, fluidez de disefio y planea-
cion secuencial. Sin embargo, se ha criticado que ninguna de estas medidas son
representativas de la COF, CFM y CPFA, y solo proporcionan un panorama muy
parcial del desarrollo de las FE (Zelazo & Cunningham, 2007).

Dentro de los articulos encontrados, muy pocos presentan un enfoque con-
ceptual por areas frontales. Por ejemplo, Overman et al. (2004) estudiaron el de-
sarrollo del desempefio en la prueba de juego lowa (ICT) en adolescentes de 11 a
18 afos. Uno de los objetivos de su investigacion fue conocer si habia una corre-
lacion entre el desempefio en la prueba de clasificacion de cartas de Wisconsin
(WCST)y las caracteristicas de impulsividad y de busqueda de estimulacion (sen-
sation seeking behavior). El desempefio en la prueba ICT no se correlaciond con el
desempeno en la prueba WCST, ni con ninguna de las dos medidas conductuales.
Los autores interpretaron estos hallazgos como una evidencia que sugiere me-
canismos frontales distintos (orbitales en contra de dorsolaterales) como expli-
cacion al desarrollo en el desempefio de cada prueba. En particular, encontraron
que a partirde los 14 0 15 afos de edad ya no se presentan diferencias estadistica-
mente significativas (DES) en el desempeiio de la prueba ICT, incluidos los adul-
tos. No hubo interaccion estadisticamente significativa (ES) entre la edad vy el
desempeno en la prueba de WCST (adolescentes-adultos); todos los sujetos pre-
sentaron un desempeiio no significativo. Estos resultados se encontraron tam-
bién en otros estudios (Anderson, 2001), en donde el principal hallazgo fue que la
mayoria de las medidas de la prueba alcanza desempefio adulto a la edad de 12
anos. Los autores muestran ausencia de correlacion entre las diversas medidas de
la prueba WCST y de la prueba ICT, e interpretan que estos resultados reflejan las
diferencias en las caracteristicas de desarrollo entre la corteza orbitofrontal y la
corteza prefrontal dorsolateral.

Por otra parte, Hooper et al. (2004) estudiaron el desempeno de una muestra
de 145 adolescentes (79 mujeres y 69 hombres) en la prueba ICT, (dependiente de
la COF), y exploraron también la memoria de trabajo (dependiente de la CPFDL)
y el control inhibitorio (dependiente de la CFM). Al evaluar si el desemperio en las
pruebas de memoria de trabajo e inhibicion predecia el desempefio en la prue-
ba ICT, no encontraron relaciones predictivas. Consideran que las funciones que
dependen de la corteza orbitofrontal (ventromedial) presentan diferencias en su
desarrollo en comparacion con procesos que dependen sobre todo de otras es-
tructuras prefrontales (CFM y CPFDL).

A continuacion se describen los resultados de investigaciones individuales de di-
versas FE presentados enla secuencia de desarrollo propuesta por Anderson (2002).
También se dan a conocer resultados empiricos en poblacion mexicana basados en
la aplicacion de la bateria neuropsicoldgica de FE (Flores Lazaro et al., 2008 ; Flores
Lazaro et al. 2012), de 200 sujetos normales de 6 a 30 afios. Las graficas y los valo-
res estadisticos son de un trabajo de tesis doctoral (Flores-Lazaro, 2007).
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Caracteristicas de desarrollo

En este apartado se exponen las caracteristicas de desarrollo de la gran mayoria
de las FE estudiadas hasta la actualidad. Se presentan en secuencia de acuerdo
con el ritmo y complejidad de desarrollo. En general, se explican cuatro etapas:
muy temprana, temprana, intermedia y tardia.

Nota importante: en todas las graficas se presentan, con linea continua, las
edades en que, por su desempefio neuropsicoldgico, forman grupos homogé-
neos. Los puntos indican los limites externos de los rangos de edad. Con linea
punteada se muestran las edades en donde se presentaron diferencias esta-
disticamente significativas, o edades de transicion, en donde los puntajes de
desempeio pertenecen al rango de edad previo o al rango de edad posterior.

FE de desarrollo muy temprano

Deteccion de selecciones de riesgo

Una de las funciones mas importantes de la corteza orbitofrontal (COF) en la
toma de decisiones es dotar de una senal de valor o relevancia (afectiva-emo-
cional) a las posibles alternativas de eleccion-conducta para una situacion es-
pecifica; por ejemplo, dotar de una sefial de alerta (*marcador somatico”) a la
posibilidad de realizar selecciones riesgosas y de un marcador de beneficio a las
selecciones ventajosas con base en la estimacion de la frecuencia o magnitud de
las consecuencias positivas y negativas de estas selecciones (Elliot et al., 2000).

Una de las caracteristicas de los pacientes con dafio en la COF, en particular
ventromedial, es la tendencia a la obtencion de recompensa o beneficios inme-
diatos sin considerar las posibles consecuencias negativas (o riesgos) a futuro. El
paradigma de cartas desarrollado por Bechara et al. (1996) permite evaluar el tipo
de selecciones que un sujeto hace de acuerdo con la determinacion implicita de
una probable recompensa o de un probable castigo, proceso para el cual las por-
ciones ventrales de la COF son imprescindibles (Elliot et al., 2000).

Existen pocos estudios sobre desarrollo de la capacidad de procesamiento
riesgo-beneficio. Para investigar sobre este proceso se ha tenido que adaptar la
prueba ICT (Bechara et al., 1996) a las caracteristicas cognitivas y psicoldgicas de
los nifos. Los grupos que han investigado sobre este proceso han descubierto
que la capacidad de deteccion de selecciones de riesgo, que depende principal-
mente de la COF-ventromedial, tiene desempefios competentes desde edades
tempranas (de 4 a 5 anos) (Crone & van der Molen, 2004; Crone et al., 2005; Kerr
& Zelazo, 2003; Zelazo & Muller, 2002). A partir de los ochos afios, los nifios son
tan competentes como los adolescentes y los adultos para detectar selecciones
deriesgo (Hooperet al., 2004; Overman et al., 2004; van Leijenhorst et al., 2008).

Los resultados que se presentan en lafigura 4-1 muestran que la capacidad de de-
teccion de selecciones de riesgo es competente desde las primeras edades, no pre-
senta diferencias significativas con edades posteriores y fluctUa entre 31y 36% de las
selecciones. Estos resultados son similares alos reportados por Zelazoy Muller (2002)
y Crone y van der Mollen (2004), quienes coinciden en sus planteamientos tedricos: la
capacidad de deteccion de riesgo se desarrolla de manera temprana y empieza a ser
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funcional desde los cinco afios (Kerr & Zelazo, 2003); refleja el desarrollo temprano
de esta capacidad que depende sobre todo de la COF-ventromedial (Bechara, 2003).
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Figura 4-1. Deteccion de selecciones de riesgo.

En la grafica se puede observar que la version infantil de la prueba ICT permite
obtener desempenos competentes desde los seis anos de edad.

FE de desarrollo temprano

Control inhibitorio

La capacidad de control inhibitorio refleja el dominio sobre las activaciones auto-
maticas como un modo convencional de procesamiento. Por medio de pruebas
con efecto Stroop, se ha encontrado que, a partir de los cuatro afnos y medio, los
nifos cambian su foco de atencidn de rasgos individuales de los objetos (p. €j., co-
lor) a rasgos de clasificacion de los mismos (p. €j., forma), por lo que manifiestan
caracteristicas de adulto desde los nueve afios de edad.

En el caso de la automatizacion de la lectura se ha observado que se alcanza
alrededor de los siete afios de edad (Wright & Wanley, 2003); sin embargo, las ac-
tivaciones automaticas de procesamiento para objetos con colores prototipicos
se presentan desde los cuatro afios. El efecto Stroop por conflicto entre activa-
ciones automatizadas se ha estudiado en preescolares cuando éstos tienen que
denominar objetos con colores distintos a su prototipo (p. e]., un oso color verde
en lugar de café) (Prevor & Diamond, 2005).

Los mecanismos de control inhibitorio sobre las respuestas de procesamiento
automatizadas alcanzan su maximo desempefio entre los 9 y 10 afos; a partir de
esta edad no se han encontrado diferencias con el desempefio de adolescentes o
adultos jovenes (Ledn-Carridn et al. 2004; Wright & Wanley, 2003).

La relacion desempefio en la prueba Stroop y corteza frontomedial es una
de las mas reportadas en la literatura especializada, con mas de una decena de
estudios de neuroimagen funcional que coinciden en esta relacion (Chafetz &
Matthews, 2004). La CFM es esencial para el proceso de seleccion de respues-
tas, sobre todo para el procesamiento y seleccion de respuestas que compiten

61



1 11

O ~—7 U
O Desarrollo de los I6bulos frontales y las funciones ejecutivas

62

entre si (Braver et al., 2001). El trabajo de la CFM para el desempefio de la prue-
ba Stroop representa un mecanismo detector y ejecutor en el procesamiento de
conflicto (Markela-Lerenc et al., 2004), asi como una zona indispensable para la
seleccion de respuestas (Coull et al., 1998).

En un estudio multicéntrico con 51 pacientes con lesiones frontales y no-frontales,
Stuss et al. (2001) encontraron que, durante el desempefio en este paradigma, la zona
que mas se relaciona con errores en la condicion incongruente de la prueba (control inhi-
bitorio) es la porcion superomedial de la corteza frontal y del hemisferio derecho.

Por medio de IRMF se ha descubierto que durante la realizacion de esta prueba en
ninos se presenta activacion de la CFM (Adleman et al.,, 2002; Schroeter et al., 2004).
El andlisis centrado en voxels y no en regiones de interés (ROI) detecta que con el au-
mento de la edad se incrementa la activacion focalizada en la CFM (Adleman et al.,
2002), asi como la capacidad para reclutar de manera eficiente recursos neuronales
especificos (focalizacion progresiva) para resolver la tarea (Schroeter et al., 2004).

Dentro de este paradigma, se ha propuesto considerar de manera directa los
puntajes de los errores en la condicion incongruente, debido a que presenta ma-
yor sensibilidad al dafio frontal (Chafetz & Matthews, 2004; Stuss et al., 2001)
que la version de Golden (2001).

Control motriz

El control conductual se compone de procesos que subyacen a la capacidad para
adaptarse y controlar de modo flexible los procesos cognitivos y la conducta de
acuerdo con el ambiente y las metas propuestas (Bunge, 2004). Desde una pers-
pectiva evolutiva, el control cognitivo humano se ha desarrollado desde el sim-
ple control estimulo-respuesta hasta el control de multiples procesos de manera
jerarquica y paralela, lo cual ha permitido la adaptacion eficiente en ambientes
complejos (Schneider & Chain, 2003).

La capacidad para que, de manera flexible, se alternen, seleccionen, actuali-
ceny se lleven a cabo procedimientos efectivos de conducta se ha denominado im-
plementacion de reglas (Bunge et al., 2005); esta capacidad es una de las funciones
principales de la CPF (Bunge 2004; Bunge et al, 2005). De modo mas especifico, y
por medio de IRMF, se ha descubierto que en la infancia los errores de control mo-
triz se relacionan con la no-activacion de la COF, en particular, la ventrolateral dere-
chay de giro frontal inferior (Bunge et al., 2002). Por otro lado, los pacientes adultos
con lesiones orbitales tienden a no respetar las reglas durante las tareas cognitivas,
como el desarrollo de laberintos. La capacidad de control de impulsos y seguimien-
to de reglas se ha relacionado con el adecuado funcionamiento de la COF y la CFM
en adultos (Bench et al., 1997; Pardo et al., 1991) y en nifos (Casey et al., 1997).

Levin et al. (2001) estudiaron la sensibilidad de la prueba de laberintos de Por-
teus en 276 ninos de g a 12 afos de edad con traumatismo craneoencefalico; por
medio de imagen por resonancia magnética determinaron los focos de lesion. En-
contraron sensibilidad para el dafio circunscrito a la corteza frontal, en particular,
hallaron una relacion significativa entre las lesiones en el giro orbital, el giro recto y
el giro orbital inferior, y los errores en esta prueba debido a que la versidn de Por-
teus enfatiza el sequimiento de instrucciones (sélo permite un error y el reactivo es
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retirado) para la solucion de los laberintos (Marino et al., 2001). Esta prueba mues-
tra sensibilidad a los problemas de conducta en la infancia (Deckel et al.,, 1996) y de
impulsividad en adolescentes (Gow & Ward, 1982). De igual modo, hay una dismi-
nucion significativa en el desempefio de esta prueba en sujetos adultos con trastor-
no de conducta y con personalidad antisocial (Stevens et al., 2003).

Dentro de los modelos de control cognitivo destacan dos sistemas: el control
reactivo y el control reflexivo. El primero es un sistema de interaccion y reaccion
directa con el ambiente, en tanto que el segundo representa una alternativa tipi-
camente humana al analisis cognitivo complejo de alto orden sobre las situaciones
en que los sujetos se encuentran; evita las respuestas impulsivas y directas (Satpu-
te & Liberman, 2006). Durante el desarrollo, las capacidades de autorregulacion y
seguimiento de reglas y procedimientos son indispensables para un adecuado de-
sarrollo y funcionamiento ejecutivo (Barkley, 1997), el cual se encuentra afectado
por trastornos de neurodesarrollo, como el trastorno por déficit de atencion con
hiperactividad e impulsividad, en donde se ha encontrado una disminucién del ta-
mano de la CPF derecha en nifos (Casey et al., 1997; Castellanos, 1997; Bunge et al.,
2002). En lainfancia, el seguimiento de instrucciones y reglas se relaciona, en parti-
cular, con el giro frontal inferior, aunque también depende de la capacidad de con-
trol inhibitorio relacionada con la CFM y la COF (Bunge, 2004).

La capacidad de control motriz (respetar limites durante el desempefio en la-
berintos) presenta un desarrollo temprano, pues alcanza su maximo desempeio
alrededor de los 8 0 g afos.

Memoria de trabajo visual

La capacidad para mantener en la memoria de trabajo la identidad de los objetos (o
personas) mientras se realiza una tarea conductual o cognitiva es fundamental para
el desemperio conductual de la vida diaria. Las investigaciones con electrodos im-
plantados en monos (Goldman-Rakic, 1998), con pacientes con dafio frontal (Petri-
des & Milner, 1982; Petrides, 1995, 2000) y con estudios de neuroimagen funcional
en humanos (Curtis et al, 2000; Coull et al., 1997; Lamar & Resnick, 2004; Lacqua-
niti et al., 1997; Owen et al.,1996; Vidnyanszky et al., 2000) han encontrado que la
CPFDL-ventral es el mecanismo principal para el mantenimiento de la identidad de
objetos (“qué”) en la memoria de trabajo. Esta capacidad presenta un desarrollo
mas temprano que la utilizada para mantener el espacio o la secuencia en donde
se ubican estos objetos. Ambos componentes de una capacidad mayor de memo-
ria de trabajo pueden disociarse durante el desarrollo y por medio de manipulacién
experimental en adultos (Luciana & Nelson, 1998, 2002; Petrides, 1995, 2000). Los
resultados preliminares (Flores-Lazaro, 2006) de la subprueba de sefialamiento au-
todirigido de la bateria neuropsicoldgica de funciones ejecutivas (Flores-Lazaro et
al., 2008) indican que este proceso logra su maximo desemperio a los g u 11 afios,
sin diferencias con rangos mayores de edad.

Como otros investigadores sugieren (Luciana & Nelson, 2002), estos datos in-
dican que el volumen de la memoria de trabajo visoespacial (por reconocimiento)
es una capacidad que presenta un desarrollo funcional muy temprano. La ca-
pacidad para identificar objetos, personas y sucesos (;qué?) tiene un valor filo y
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ontogénetico importante para el desarrollo afectivo y emocional de los nifios pe-
quenos (Neville & Bavelier, 2003).

Enla figura 4-2 se presenta el modelado de la conducta de los datos empiricos
de las FE que presentan un desarrollo temprano.

En la grafica se observan diferencias significativas entre el grupo de 6 a 8 afos
y las edades siguientes. EI maximo desemperio se alcanza a partir de los nueve
anos; después de esa edad no se presentan diferencias significativas. El modela-
do incluye las FE control inhibitorio, control motriz y memoria de trabajo visual.

Nivel de desempefio

T
6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18
Edad

Figura 4-2. Modelado de FE con desarrollo temprano.

FE con desarrollo intermedio

Procesamiento riesgo-beneficio

La capacidad para enfrentarse a una prueba semicompleja que requiere identificar las
probabilidades de beneficio (recompensa) y las de riesgo (castigo) implica la interaccién
de diversas regiones de la corteza orbitofrontal y una participacion secundaria, pero sig-
nificativa, de la CPFDL. También implica un desarrollo y procesamiento cognitivo para
comprender, identificar y establecer las relaciones-dimensiones entre todos los com-
ponentes (elementos de la prueba). Los resultados muestran que hasta el inicio de la
adolescencia se consigue el maximo desempefio. Se sugiere utilizar enfoques como la
teoria de la complejidad creciente (Zelazo et al., 2003) para interpretar las caracteristi-
cas de este desempeiio durante el desarrollo. La comparacion entre los resultados mo-
delados que se muestran en las figuras 4-1y 4-3 refleja la influencia de un desarrollo
mas temprano para la COF-ventral-caudal en el desarrollo muy temprano de la capa-
cidad para la deteccion de riesgo; en contraste, el procesamiento riesgo-beneficio pue-
de requerir de mayores recursos de la COF como un todo, asi como de la participacion
coadyuvante de la CPFDL, por lo que presentara un desarrollo mas prolongado.

Memoria de trabajo visoespacial secuencial

La capacidad de memoria de trabajo visoespacial secuencial alcanza su maximo
desempefio a partir de los 12 afos de edad (Luciana & Nelson, 2002) y, durante
su evolucion, se relaciona con el desarrollo de la CPFDL (Luciana & Nelson, 1998).
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Por medio de IRMF, Klingberg et al. (2002) estudiaron la activacion cerebral
en sujetos de g a 18 anos durante el desempefio de una tarea de memoria de tra-
bajo visoespacial secuencial, y encontraron que a medida que se incrementa la
edad aumenta la activacion (focalizada) en la CPFDL superior (area dorsal de la
CPFDL segun Petrides, 2000). Mediante estudios de neuroimagen funcional se
ha descubierto una division funcional ventral-lateral dentro de la CPFDL en la ta-
reas de memoria de trabajo, donde la capacidad de mantenimiento y monitoreo
de esta informacion se relaciona mas con las porciones ventrales de la CPFDL y
el ordenamiento secuencial, con las porciones anteriores y mas superiores de la
CPFDL (Luciana & Nelson, 1998; Owen et al., 1996).

Memoria de trabajo verbal-ordenamiento

El incremento en la capacidad de retencion de digitos en orden progresivo entre
los 7y 13 afios no es significativo; en cambio, la capacidad de retencidn de digitos
en orden inverso aumenta el doble. Este desempeio puede reflejar el desarrollo
diferenciado entre mecanismos de secuenciacion-ordenamiento y mecanismos
de mantenimiento de la informacién contenida en la memoria de trabajo (Dia-
mond, 2002). La prueba de ordenamiento alfabético, que mide la capacidad para
ordenar informacion verbal mantenida en la memoria de trabajo, y que depen-
de de la CPFDL, solo puede aplicarse de manera confiable a nifios a partir de los
ocho afos de edad.

El giro frontal medio es la estructura frontal activada que con mas frecuencia se
reporta en los estudios de ordenamiento de informacidn contenida en la memoria
de trabajo (Collete et al., 1999; D'Esposito et al., 1999; Tsuikiura et al., 2001; Wild-
gruber et al., 1999). En particular, Tsujimoto et al. (2004) encontraron, por medio
de IRMF, que durante la realizacion de tareas de memoria de trabajo verbal se pre-
senta activacion de la CPFDL izquierda desde los 5y 6 aflos de edad. Asimismo, hay
mayor activacion de la CPFDL cuando la informacion tiene que ser ordenada, en
contraste con la activacion que se presenta cuando la informacion solo tiene que
ser mantenida (Diamond, 2002). En un estudio con neuroimagen funcional (TEP),
Collete et al. (1999) encontraron que durante el ordenamiento alfabético de pala-
bras mencionadas al sujeto en orden aleatorio hubo activacion del giro frontal me-
dio (9/46) y del area 10/46; también Tsuikiura et al. (2001) hallaron, por medio de
IRMF, activacion en el drea 9/46 en sujetos normales durante la realizacion de las
tareas de manipulacidn de digitos contenidos en la memoria de trabajo. En ambos
estudios, el giro frontal medio se activaba de manera significativa.

Otros estudios con neuroimagen han hallado participacion activa de la CPF en las
tareas de memoria de trabajo verbal, en particular durante el ordenamiento mental
en series (D'Esposito et al., 1999; Wildgruber et al., 1999). De manera especifica, esta
tarea involucra la CPFDL (9/46) como el nodo principal de la red de trabajo que sopor-
ta la manipulacion mental de informacion verbal (Collete & van der Linde, 2002). El
desarrollo gradual de esta capacidad refleja caracteristicas de desarrollo del giro fron-
tal medio, sobre todo del area 9/46 (D’Esposito et al., 1999) y de su relacion con otras
estructuras frontales relacionadas, en la infancia, con la capacidad de ordenamiento
mental de la informacion contenida en la memoria de trabajo.
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Flexibilidad mental

La capacidad para inhibir una estrategia cognitiva o secuencia de accion y generar
una respuesta alternativa (flexibilidad mental) se desarrolla de modo gradual du-
rante la infancia y alcanza su maximo desempefio alrededor de los 12 afios (Ander-
sonetal., 2001; Cinan, 2006). Esta capacidad permite controlar esquemas de accion
o pensamiento y generar alternativas nuevas para solucionar problemas o mejorar
el desempeno cognitivo; es esencial en el desarrollo cognitivo y en el desempeno
académico. Diversos estudios a pacientes con dafo frontal y de neuroimagen fun-
cional han establecido una clara relacion entre la CPFDL izquierda y la capacidad de
flexibilidad mental en adultos (Konishi et al., 2002; Monchi et al., 2001; Nagahama
et al.,, 1996; Stuss et al., 2000). También por medio de neuroimagen funcional se
ha encontrado que al menos desde los seis anos de edad la CPFDL se involucra en
pruebas que requieren flexibilidad mental (Dibbets et al., 2006).

Secuenciacion inversa

Durante la realizacién de secuencias inversas, como las restas consecutivas (p. ej., 40
menos 3, 100 menos 7), los sujetos tienen que mantener resultados parciales y ope-
rar con esta informacion (que cambia de manera continua) restando de modo conse-
cutivo. Este proceso se tiene que repetir mas de 10 veces durante la realizacion de la
prueba. Ademas de la capacidad de memoria de trabajo, la capacidad de inhibicién
(para noregularizar las operaciones) también es necesaria (Luria, 1986). Por medio de
estudios con neuroimagen funcional se ha identificado la participacion del giro fron-
tal medio relacionado con el establecimiento de secuencias y del giro frontal inferior
relacionado con el controlinhibitorio (Wildgruber et al., 1999). En particular, en los es-
tudios con neuroimagen funcional en tareas de restas consecutivas se ha observado
activacion en la CPFDL izquierda o bilateral (Burbaud et al., 2000).

Planeacion visoespacial

La capacidad de planeacion visoespacial se relaciona con un optimo desempefio
ambiental (Levin et al., 2001). Durante la realizacion de laberintos, el giro frontal
medio (3rea 6 y 9) y el giro frontal superior (area 8), en particular del hemisferio
derecho, se activan de manera significativa (Kirsch et al., 2006). El desarrollo de
esta capacidad es muy marcado y acelerado en la infancia, y su desempefio maxi-
mo se alcanza a partir de los 12 anos (Levin et al., 2001).

En algunas investigaciones con neuroimagen (morfometria) se ha observado
que la CPF derecha se desarrolla mas rapido que la CPF izquierda; por ejemplo,
en los nifos, un patron normal de desarrollo es que la CPF derecha presente un
mayor volumen que la CPF izquierda, y se considera un rasgo clinico de los nifios
con trastorno por déficit de atencion que la CPF derecha tenga el mismo tamafio
que laizquierda (Castellanos, 1997; Bunge et al., 2002). También se ha encontra-
do que, a los 10 afios de edad, la CPF derecha presenta una organizacion mas re-
gular de axones que la CPF izquierda (Klingberg et al., 1999).

Estos datos sugieren que, al manifestar la CPF derecha un probable ritmo de de-
sarrollo mas rapido que la CPF izquierda, la capacidad de planeacion visoespacial
presente ritmos de desarrollo mas acelerados y marcados en la infancia. Asimismo,
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puede mostrarse una secuencia mas intensa de desarrollo a edades tempranas, de-
pendiente de la reduccion en la densidad de sustancia gris (poda sinaptica), y una
organizacion mas regular de axones durante la infancia que la CPF izquierda.

Planeacion secuencial

Esta capacidad necesita la seleccion y secuenciacion de esquemas de accion para
resolver un problema que requiere movimientos contraintuitivos (que de modo
aparente van en sentido “contrario” a la solucion) y ordenados de manera se-
cuencial. Los “retrocesos” representan pasos de preparacion que solo se pueden
entender dentro de una secuencia de movimientos (submetas) enfocados en el
logro de un objetivo a largo plazo (van de Heuvel et al., 2003). La mayor partici-
pacion de la CPFDL izquierda durante las pruebas de secuenciacion ocurre con el
establecimiento mental de las secuencias que se van a realizar (Baker et al., 1997;
Morris et al., 1993).

Los resultados del problema de tres discos de la prueba Torre de Hanoi indican
que el desempefio maximo se alcanza entre los 13 y 15 aiios, lo cual indica que, de
las FE intermedias, es la que mas tarde alcanza su maximo desarrollo.

El desarrollo de esta capacidad refleja la evolucion de la CPFDL en el soporte de
los procesos de seriacion y secuenciacion de pasos (Anderson (2001), asi como de
la CPFA en el mantenimiento de submetas (van de Heuvel et al., 2003). Estos resul-
tados se desprenden de los problemas de tres discos, ya que con los problemas de
cuatro discos no se hallaron diferencias significativas en la infancia. Esto se debe al
alto nimero de movimientos necesarios para realizar la tarea, pues se han identi-
ficado hasta 54 “rutas” para resolver el problema de cuatro discos, de las cuales 33
son indirectas y sélo 11 son directas (Garber & Golden-Meadow, 2002).

En un estudio con 100 ninos de hasta 12 anos de edad, Welsh (1991) encon-
tro resultados similares en la prueba de cuatro discos, ya que en su muestra no
se presentaron diferencias significativas entre las distintas edades; en cambio, la
prueba de tres discos resulto la Unica con sensibilidad a las diferencias de desarro-
llo. Asimismo, se observo que los problemas con cuatro discos solo son accesibles
a los nifos de nueve anos en adelante (Garber & Golden-Meadow, 2002).

El desarrollo mas lento y prolongado de la capacidad de planeacion secuen-
cial, frente a un desarrollo mas diferenciado y temprano de la capacidad de pla-
neacion visoespacial, se debe a patrones distintos de desarrollo de competencia
funcional neuronal entre la CPF derecha e izquierda (Castellanos, 1997; Bunge et
al., 2002; Klingberg et al., 1999), asi como a diferencias en la dificultad cognitiva
entre las pruebas que se utilizan para evaluarlas.

Enlafigura 4-3 se presenta laconducta modelada de las FE con desarrollointerme-
dio. Estas se caracterizan por tener diferencias significativas a lo largo de la infancia
y por lograr —en su mayoria— su maximo desempefio a principios de la adolescencia.

Se observan diferencias significativas en nifios de 6 a 8 y de 9 a 11 afios de
edad. En las demas edades se presentan a partir de los 12 afos. El modelado in-
cluye las FE: flexibilidad mental, secuenciacion inversa, memoria de trabajo vi-
soespacial-secuencial, memoria de trabajo verbal-ordenamiento, procesamiento
riesgo-beneficio y planeacidn secuencial.
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Figura 4-3. Modelado de FE con desarrollo intermedio.

FE con desarrollo tardio

Fluidez verbal

La fluidez verbal, que depende sobre todo de la CPFDL, presenta un desarrollo mas
prolongado que las FE anteriores. Matute et al. (2004) encontraron que la fluidez
verbal aumenta de manera continua al menos hasta los 16 afios de edad. La gene-
racion activa y eficiente de verbos requiere de la activacion de areas dorsolaterales
izquierdas, en particular, el drea de Broca (Piatt et al. 2004). Por medio de IRMF se
ha observado que en los adultos la zona mas activa para la realizacién de esta ta-
rea es la premotora frontal, en particular, el drea 44 y 45 o area de Broca (Weiss et
al., 2003). Estudiando la misma tarea y con la misma técnica en 33 sujetos de 7a 18
anos, Holland et al. (2001) hallaron activacion en las areas de Broca y de la CPFDL,
con una lateralizacion al hemisferio izquierdo desde la nifiez. También descubrie-
ron que, a medida que aumentaba la edad, esta lateralizacion se incrementaba aun
mas hacia el hemisferio izquierdo y se focalizaba, en especial, en las porciones pos-
teriores del giro frontal inferior (area de Broca). Asimismo, observaron que el nu-
mero de pixeles activos en la CPF derecha disminuia con la edad.

Mediante la técnica de neuroimagen, Wood et al. (2004) encontraron activa-
cion en la CPFDL (giro frontal inferior, medio y medial) en 48 nifios y 17 adultos;
el numero de pixeles activados era mayor en adultos que en nifios en las mismas
zonas. También detectaron una correlacidn positiva entre el nUmero de pixeles
activos y el nivel de desempefo en la prueba durante el desarrollo.

Se han encontrado relaciones estadisticamente significativas durante el de-
sarrollo entre los cambios morfométricos (complejidad cortical y densidad de
sustancia gris) del giro frontal inferior izquierdo (porciones posteriores del par
operculary triangular: area de Broca) y el desarrollo de capacidades de lenguaje,
entre ellas, la denominacion de verbos (Blanton et al., 2001; Sowell et al., 2004).
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Las relaciones especificas de estas investigaciones tienen el mismo resultado que
esta tesis: las porciones del giro frontal inferior que corresponden al area de Bro-
ca (44 Y 45), mas que disminuir su densidad de sustancia gris, aumentan de modo
lineal (en relacion con la edad), lo que proporciona una importante base neuro-
cognitiva para el desarrollo de esta capacidad.

El hecho de que la fluidez verbal sea una tarea de produccion de lenguaje y que la
expresion verbal y la redaccion sean habilidades que se vuelven cada vez mas com-
plejas a medida que los niveles escolares aumentan, y sobre todo a nivel universita-
rio, refleja la influencia directa del desarrollo de capacidades expresivas de lenguaje
oral sobre la fluidez verbal, tal como se ha encontrado en estudios comparativos de
fluidez verbal en sujetos con distintos grados de escolaridad (Ramirez et al., 2005). Es
probable que las necesidades ambientales produzcan cambios (protocortex) en las
redes neuronales contenidas en las areas (protomapas) (Sowell et al., 2001).

Asimismo, se ha descubierto que los verbos actuan como unidades prototipicas
para sintetizar categorias con mayor significado, por lo que permiten una simplifica-
cidn sintactica y semantica con un minimo de pérdida de informacion (Thordardottir
& Weismer, 2001). Asi, la fluidez verbal puede tener mas influencias lingUisticas, psi-
colingisticas y cognitivas que otras FE, y ser mas sensible a las condiciones de escola-
ridad y a las demandas de procesamiento cognitivo de este tipo de ambientes.

En la actualidad, se analiza el desempefio de poblacién con bajo nivel de esco-
laridad y se trabaja en el analisis cualitativo del tipo de verbos y sus propiedades
lingUisticas y psicolinguisticas que cada uno de los sujetos generd.

Generacion de categorias abstractas

En diversas investigaciones se ha establecido una relacion muy directa entre la acti-
tudy predisposicion a procesar la informacion que se presenta de forma abstractay
elfuncionamiento de la corteza prefrontal anterior (CPFA) (Delis et al., 1992; Lezak,
1994; Luria, 1986; Reber et al., 1998). La participacion de la CPFA es mayor durante
el analisis de la informacion desde el punto de vista mas abstracto, y también par-
ticipa de modo primordial en la predisposicion a analizar la informacion de esta for-
ma; a este fendmeno se le ha denominado “actitud abstracta” y sélo un dafio en la
CPF puede afectarlo (Delis et al., 1992; Luria, 1986, Lezak 1994). Sin embargo, los
sujetos amnésicos con lesiones en la corteza temporal pueden destacar los rasgos
abstractos de los estimulos presentados para desarrollar o adquirir categorias (Ricci
et al., 1999). En los adultos normales (escolarizados), el proceso se ha automatiza-
do, y es comun que se analice la informacion de manera abstracta a pesar de haber-
se instruido a los sujetos para que “conscientemente” se fijen en rasgos concretos o
perceptuales (Noppeney et al., 2002; Price, 2002); a este fendomeno se le ha deno-
minado “actitud abstracta” (Lezak, 2004). Es normal que el dafo prefrontal afec-
te con frecuencia estos procesos (Delis et al., 1992; Kertesz, 1994; Luria, 1986). Por
lo comun, estos pacientes no pierden la capacidad de realizar un analisis abstrac-
to, pero prefieren desarrollar analisis concretos de situaciones, objetos y eventos;
a esta condicion se le ha denominado “concretismo” (Lezak, 2004). Sélo un dafo
frontal severo (bilateral) afectaria de manera significativa la capacidad de procesa-
miento abstracto (Kertsez, 1994; Luria, 1989).
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Por medio de casos clinicos y de estudios de neuroimagen funcional se ha
observado el papel principal de la corteza anterior temporal izquierda en el pro-
cesamiento de los rasgos sensoriales de los objetos, asi como el de la corteza pre-
frontal (en particular, del giro frontal medio izquierdo y del &rea de Broca) en el
procesamiento de los rasgos semanticos abstractos de informacion verbal (No-
ppeney et al., 2002). La corteza temporal anterior izquierda representa un siste-
ma de procesamiento perceptual-semantico para la identificacion de los objetos,
en tanto que la CPF (el area 47) tiene una funcidn ejecutiva en el procesamiento
semantico (Green et al., 2006; Rossion et al., 2000).

Con respecto al procesamiento de informacion visual, diversos estudios de
neuroimagen han encontrado que las areas 47y 10 se activan de manera signifi-
cativa durante la actualizacion de informacion semantica y en la busqueda activa
y la comparacion de las caracteristicas que concuerdan entre si durante el pro-
ceso de categorizacion visual de objetos (Bright et al., 2004; Reber et al., 1998).
Incluso se ha detectado, por medio de IRMF, que durante la categorizacion abs-
tracta-arbitraria (sin correlatos semanticos) la CPFA (area 10) y la CPF inferior la-
teral derecha se activan de modo significativo (Ricci et al., 1999). También se ha
descubierto una relacidn significativa entre una mayor complejidad de la com-
paracion y el analisis de relaciones y atributos semanticos y la activacion de la
CPFA, en particular, laizquierda (Kroger et al., 2002); se ha planteado que esta re-
gion soporta los procesos mas complejos de asociacion de informacion semanti-
ca abstracta (Cools, Clark & Robbins, 2004; Noppeney et al., 2002). En contraste,
la CPFDL se encuentra mas involucrada en el procesamiento ejecutivo durante la
categorizacion: actualizacion de la informacion especifica y comparacion de los
rasgos especificos (Rossion et al., 2000).

Desarrollo de la capacidad de categorizacion

De acuerdo con la teoria de Piaget, la capacidad de abstraccion compleja empieza
a ser competente de los 11 a los 12 afos de edad y se desarrolla de manera progre-
siva (Flavell, 1998). De modo conceptual se habia sefalado la elegante coincidencia
entre el desarrollo de la CPF en la adolescencia y el desarrollo de la capacidad de
abstraccion (Ardila, 1998), relacion que puede ser mas directa incluso con la CPFA.

Resultados publicados (Flores-Lazaro & Ostrosky-Solis, 2008) muestran de
manera cuantitativa y cualitativa las caracteristicas de desarrollo de la genera-
cion libre de categorias.

La capacidad para categorizar es un factor fundamental para el desarrollo. En par-
ticular, la evolucion que va del pensamiento y procesamiento concreto al abstracto
presenta diversas fases de desarrollo en los nifos, las cuales influyen y estructuran
su procesamiento cognitivo (Gelaes & Thibaut, 2006). Los nifios preescolares con
frecuencia comparan y categorizan objetos con base en rasgos perceptuales, como
su forma. Cuando de modo progresivo aprenden nuevos conceptos y palabras que
representan atributos semanticos-abstractos, prefieren utilizar estos conceptos en
lugar de los criterios perceptuales (Gentner & Namy, 2000). Durante el proceso de

*Texto adaptado del articulo: Developmental Characteristics in Category Generation Reflects Dif-
ferential Prefrontal Cortex Maturation. Flores-Lazaro, J. C. & Ostrosky-Solis, F. (2008). Advances
in Psychology Research, 55, 3-13.
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comparacion entre objetos y eventos, los nifios introducen de manera sistematica
cambios y variantes en sus representaciones semanticas. Estos cambios transforman
y construyen experiencias en categorias semanticas definidas, lo cual se consigue por
medio de un andlisis continuo que permite la definicion y redefinicion de nuevas ca-
racteristicas semanticasy, sobre todo, de los limites clasificatorios de estas categorias
sintetizandolas en una estructura conceptual (Borodistky, 2007).

El proceso de comparacion se basa en la similitud, un componente basico de la
cognicion. Los humanos tienden a categorizar objetos con base en sus similitudes
—agrupandolos en las mismas categorias—y realizar inferencias inductivas entre
ellas. Desde una perspectiva mas amplia, este grupo de categorias forma una es-
tructura que permite adquirir y clasificar nueva informacion (Markman & Gent-
ner,1996). El desarrollo de la capacidad de categorizacion permite la creacion de
una estructura cognitiva mas clara del mundo y de sus eventos. Al construir es-
tructuras conceptuales que van mas alla de la experiencia concreta se transforma
la experiencia en categorias semanticas (Boroditsky 2007).

Cuando los nifios pequefios tienen que incluir objetos dentro de categorias,
prefieren utilizar un criterio perceptual (Gelaes & Thibaut, 2006), y aunque ya son
capaces de usarlas para desarrollar inferencias inductivas, los miembros de las
categorias que no son congruentes perceptual y semanticamente dificultan las
categorias abstractas (Gellman & Markman, 1986). Diversos grupos han encon-
trado que los nifios conocen y pueden diferenciar un numero significativo de ca-
tegorias complejas mostradas por los adultos; sin embargo, todavia no pueden
generar estas categorias de forma espontanea(Gentner & Namy, 2000).

La experiencia tiene un efecto importante en el desarrollo de la categorizacion. La
percepciony la representacion influyen mucho en los nifios mayores, por lo que las pro-
piedades abstractas-categoriales de un objeto dominan sobre sus propiedades percep-
tuales, y con frecuencia estas representaciones se reubican con base en la adquisicion
de nuevas categorias (Boroditsky 2007). Durante la infancia, los nifios comparan obje-
tos de modo constante y los integran en categorias que van de los rasgos perceptuales
alos rasgos abstractos hacia el final de la nifiez (Gelaes & Thibaut, 2006).

Las capacidades para generar criterios abstractos de clasificacion y mantener
un nivel de analisis abstracto que permita ir mas alla del analisis concreto o pragma-
tico de los objetos y situaciones dependen de la corteza prefrontal (Lezak, 2004;
Luria, 1986). En el campo de la neuropsicologia existe una division conceptual en-
tre el sistema de representacion de conocimiento y el uso activo y eficiente de
esta informacion. El sistema de representacion depende de la corteza posterior
(Rossion et al., 2000), y su uso activo, de la corteza prefrontal (Delis et al., 1992).
Esta division representa la diferencia neuropsicoldgica entre el saber y el saber-
hacer (Bright et al., 2004; Noppeney et al., 2005; Peranni et al., 1999).

Para conocer las caracteristicas del proceso de generacion libre de categorias,
se utilizé la prueba de categorizacion libre de la Bateria neuropsicoldgica de fun-
ciones ejecutivas (Flores-Lazaro, Ostrosky-Solis & Lozano, 2008). Esta prueba
evalva la capacidad para generar de manera libre (autorregulada) un nimero par-
ticular de categorias (animales) en cinco minutos, y resalta el tipo de categorias
generadas: abstracta (mamiferos), funcional (vuelan) y concreta (cuadrupedos).
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Se estudio una muestra de 200 sujetos normales divididos en cinco grupos de
edad: de 6 a 8, de g a 11, de 12 a 14, de 15 a 17 y de 18 a 30 afos de edad. Cada
grupo estuvo conformado por 40 individuos y balanceado por sexo. Algunos su-
jetos asistian a la escuela en diversos grados, mientras que otros habian termina-
do la universidad y estaban laborando. Se seleccionaron sujetos con desempeno
escolar normal y sin antecedentes neuropsicoldgicos clinicamente significativos.

En el cuadro 4-1 se presenta el nUmero total de categorias generadas por cada
grupo de edad.

Desarrollo de los I6bulos frontales y las funciones ejecutivas

Cuadro 4-1. Numero de categorias generadas por grupos de edad

Grupos por rango de edad  Total de categorias

1 (6a8) 6.41(2.14)
2(9a11) 6.71 (1.67)
3(12a 14) 6.69 (1.68)
4 (15a17) 7.33 (1.18)
5 (18 a 30) 8.37 (1.69)

En la figura 4-4 se observa la tendencia general del proceso de generacion li-
bre (autogenerada) de categorias. Destaca un desempefio similar de los 6 alos 14
anos de edad (de 6 a 7 categorias generadas en promedio). En el rango de 15 a 17
anos se presenta un ligero incremento, el cual es mas claro a partir de los 18 afos

edad (ocho categorias en promedio).
i:s.e7(1.y‘

L,
e

‘W‘

’
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Media total de categorias producidas
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12 13 14 15 16 17 18-30
Edad

Figura 4-4. Total de categorias semanticas generadas: productividad.
Los datos presentan una conducta lineal (R?= .098, F = 20.018, p = 0.000).

A diferencia de las demas caracteristicas que se presentan, el aumento de la pro-
ductividad (nUmero de elementos —categorias— generados sin importar su tipo)
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a partir de los 17 afos de edad reflejaria procesos neuropsicoldgicos: los jovenes-
adultos con nivel de escolaridad de preparatoria generan un nimero discretamen-
te menor de categorias totales que los sujetos de la misma edad pero que cursan o
ya terminaron la universidad (sin diferencias estadisticamente significativas); en con-
traste, los adolescentes que en la actualidad cursan la preparatoria presentan menos
categorias que los dos grupos anteriores (desempefio estadisticamente significativo).

Aungque la productividad se relaciona con el funcionamiento general de la CPF
(Lezak, 2005), se han determinado mecanismos especificos dentro de esta con-
tribucidn general, como la participacion de la corteza dorsolateral media (en la
busqueda y actualizacion activa de categorias) y la CFM (en la generacion de es-
fuerzo cognitivo y en el reclutamiento de mecanismos neuropsicologicos para lle-
var a cabo la tarea). Estos resultados preliminares indican que la medida “numero
total de categorias” (sin importar su tipo) reflejaria mecanismos neuropsicologi-
cos mas dependientes de la edad que de la actividad laboral y la escolaridad.

Tipos de categorias generadas

Cuando se considera el tipo de categoria generada por los sujetos, se presentan resulta-
dos mas especificos. De esta manera, en el cuadro 4-2 se muestran los porcentajes del
tipo de categorias generadas, y en el cuadro 4-3, el promedio de categorias generadas.
Las categorias concretas se definen mediante la descripcion material de las caracteris-
ticas de los animales (cuadripedos, pequeiios, etc.); las categorias funcionales se deter-
minan en funcion de acciones (vuelan, son rapidos, etc.); y las categorias abstractas, en
relacion con criterios semanticos-abstractos (mamiferos, insectos, etc.).

Cuadro 4-2. Porcentaje del tipo de categorias generadas de acuerdo con el grupo de edad

Concreta Funcional Abstracta
58 % 34 % 8 %
20 % 47 % 337%
nz% 26 % 63 %
10 % 19 % 71 %
8 % 16 % 76 %

Cuadro 4-3. Promedio del tipo de categorias generadas de acuerdo con el grupo de edad

Concreta Funcional Abstracta
3.84 2.23 0.61
1.38 3.18 2.22
0.67 1.76 4.24
0.73 1.33 5.03
0.63 1.33 6.36
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Generacion de categorias concretas durante el desarrollo

En la figura 4-5 se muestra como el promedio de categorias concretas disminuye
de manera drasticaentrelos6y7ylos8y g afios de edad, y llega a su limite de de-
sarrollo a partir de los 10 afios. Destaca que las categorias concretas no desapa-
recen por completo durante el desarrollo, aun en los estudiantes universitarios.

Generacion de categorias funcionales durante el desarrollo

La generacion de categorias funcionales presenta una conducta, en particular, distinta
de los demas tipos de categorias generadas. En la figura 4-6 se observa que existe unin-
cremento significativo desde los 6 afios hasta alcanzar un pico a los 11 afios de edad. A
partir de los 12 afos, hay un decremento muy significativo, el cual no cambia en edades
posteriores. Destaca que el grupo de jovenes-adultos con preparatoria presenta la me-
dia mas alta de desempeiio (media de 3.43), lo que indica que el estilo cognitivo espon-
taneo para el pensamiento categorial en esta poblacion puede ser el funcional y que la
ocupacion moldea mas la categorizacion libre que el nivel de escolaridad.
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Figura 4-5. Categorias concretas generadas.
La curva de desarrollo presenta una conducta lineal inversa (R? =.407, F =117.92, p =.000).
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Figura 4-6. Categorias funcionales generadas.
La estimacion curvilinea present6 un valor cuadratico de: R° = .124, F = 8.18, p = .000.

Media de categorias funcionales
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Generacion de categorias abstractas durante el desarrollo

La generacion libre de categorias abstractas presentd una fuerte conducta lineal.
Enla figura 4-7 se muestra el incremento en cada grupo de edad, aunque hacia los
rangos 15 a 17 y 18 a 30 afnos se presento una discreta desaceleracion.
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Figura 4-7. Categorias abstractas generadas. La estimacion curvilinea muestra una con-
ducta lineal muy significativa: R? = .592, F = 271.31, p = .000.

Destaca que las categorias abstractas sélo empiezan a generarse de manera
estable a partir de los ocho afos de edad y su presencia se incrementa de modo
lineal durante todas las edades.

Los hallazgos sobre esta capacidad reflejan un desarrollo diferenciado en diver-
sos rangos de edad: la infancia, la adolescencia y la juventud, donde alcanzan su
maximo desempefio. Hay un desarrollo prolongado de los mecanismos de la CPFA
para la generacion espontanea de clasificaciones abstractas, pero también una ma-
yor influencia del nivel de escolaridad sobre el desarrollo de esta capacidad.

En los resultados se observa que algunos tipos de categorias son los dominantes,
seguidos por un segundo tipo de categoria, lo que probablemente conformaria un
estilo cognitivo de procesamiento de informacion. El cuadro 4-4 muestra que en el
rango de edad de 6 a 8 afios de edad las categorias concretas representan la aproxi-
macion cognitiva dominante, sequidas de las categorias funcionales. Una combina-
cion inversa se presenta en el rango siguiente, de g a 11 afos: funcional-abstracta. En
el rango de 12 a 14 aios, el criterio abstracto es el dominante, sequido por el funcio-
nal. A partir del rango de 15 a 17 afios, se observa que el criterio abstracto es amplia-
mente dominante para el proceso de la generacion abstracta de categorias.

Si se considera que los criterios concretos de clasificacion dependen de regio-
nes corticales posteriores o de la escasa participacion de la CPFA— (Noppeney et
al., 2005); asimismo, si se considera que los criterios de clasificacion dependen de
redes frontales dorsolaterales parietales (Piatt et al., 2004; Wood et al., 2004) y
que la generacion de criterios abstractos depende de la CPFA (Cools, Clark & Ro-
bbins, 2004; Reber et al., 1998), estos resultados muestran diferentes etapas del
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proceso de categorizacion libre de desarrollos cognitivos influidos por un desa-
rrollo cerebral secuencial, en particular, prefrontal.

Cuadro 4-4. Combinacion de criterios de generacion libre de categorias

Grupos Categorias Relacion en
(Rangos de edad) porcentaje
1 (6a8) Concreta-funcional 58-34 7
2 (9ail) Funcional-abstracta 47-33 7%
3 (12 a- 14) Abstracta-funcional 63-26 %
4 (15a17) Abstracta %
5 (18 a 30) Abstracta A

En el rango de 6 a 8 afios de edad, los rasgos concretos son el criterio prefe-
rido para la clasificacion espontanea de objetos, lo que indica que en ese rango
las redes prefrontales ain no dominan este proceso y prefieren crear categorias
concretas (modo de procesamiento posterior o no-frontal). Estudios recientes en
neuroimagen han encontrado que las regiones polares anteriores participan en
el andlisis perceptual de rasgos de los objetos concretos (Noppeney et al., 2005).
La combinacion de rasgos funcionales indica que la CPFDL empieza a ser activa,
aunque no es la red dominante. El estilo concreto-funcional implica una red corti-
cal posterior dominante, y la participacion de la CPFDL, una red secundaria.

En el rango de 9 a 11 afos, los rasgos funcionales representan el criterio principal de
clasificacion, lo que puede reflejar unimportante relevo de redes dominantes del proce-
samiento cortical posterior al procesamiento prefrontal dorsolateral. La denominacion
de acciones depende de la CPFDL tanto en ninos como en adultos (Holland et al., 2001;
Piatt et al., 2004; Weiss et al., 2003; Wood et al., 2004). Los resultados muestran que en
este rango de edad las redes dominantes para la categorizacion espontanea dependen
de la CPFDL; otros estudios han encontrado que ocurren cambios significativos en el
neurodesarrollo de la CPFDL, los cuales se pueden constatar con pruebas neuropsico-
l6gicas (Diamond, 2002). El criterio secundario de categorizacion es el abstracto, que
moldea la categorizacion en estas edades, lo cual implica que la CPFDL es la red do-
minante y que la CPFA aparece como una red secundaria que empieza a ser funcional.

En el rango de 12 a 14 afios, sucede un cambio en los criterios espontaneos de
clasificacion: el criterio abstracto se vuelve dominante y el funcional, secundario.
Esto refleja un cambio de redes dominantes dentro de la CPF, de la CPFDL a la
CPFA. La Ultima fase ocurre en el rango de 15 a 17 afos, en donde se presenta un
claro dominio del criterio abstracto de clasificacion, con una tendencia al incre-
mento para el rango de 18 a 30 anos.

A partir de estos resultados se pudieron determinar cuatro etapas del proce-
so de categorizacion libre: a) concreta-funcional (de 6 a 8 afios), b) funcional-abs-
tracta (de 9 a 11 afios), ¢) abstracta-funcional (de 12 a 14 afios) y d) abstracta (de
15a17Yyde 18 a 30 afos).
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El analisis de contraste y la estimacion curvilinea muestran diferentes efectos de
la edad sobre cada criterio de categorizacion. Asi, se presento un efecto inverso para
el criterio concreto, un efecto lineal y discretamente cuadratico para el criterio funcio-
nal y un efecto claramente lineal para el criterio abstracto. El desarrollo de la CPFDL
solo tiene un efecto lineal significativo en el rango de g a 11 afos, en tanto que el de-
sarrollo de la CPFA tiene un efecto lineal en todos los rangos de edad estudiados. Los
criterios dominantes reestructurany transforman el desarrollo cognitivo: desde el cri-
terio concreto, pasando por el funcional, hasta el abstracto. Los resultados muestran
una probable disociacion de redes dominantes dentro de la CPF: el criterio funcional
reflejaria el dominio de redes de la CPFDL durante la infancia tardia, en tanto que
el criterio dominante abstracto reflejaria un dominio de la CPFA desde el inicio de la
adolescencia, que se consolida hacia el final de la misma (de 15 a 17 afios). Por otro
lado, la capacidad para generar “categorias totales” (sin importar su tipo) manifesta-
ria una mayor influencia de la edad que de la escolaridad.

Los resultados muestran que es posible evidenciar con pruebas neuropsico-
l6gicas el aporte de redes distintas dentro de la CPF durante el desarrollo de la
capacidad de categorizacion libre; algunas son dependientes de contexto (educa-
cion) y otras de la edad. En la figura 4-8 se muestran de manera integrada las tres
conductas presentadas durante el desarrollo.
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2 5| e
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5 7 —-——- Abstractas
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©
§ ————————— Funcionales
T 31
= —— Concretas

6-8 9-11 1215
Grupos de edad

Figura 4-8. Tipos de categorias generadas.

Comprension del sentido figurado
Las tareas de comprension de refranes son accesibles a los nifios de alrededor de
10 afos de edad, aunque se ha observado que esta capaadad empieza a ser mini-

mamente competente a partlr delos 12 013 afios; pero aun a los 14 afios los suje-
tos no han alcanzado su maximo desempeiio (. ippold et al.,]1998).
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También se ha encontrado que hasta los ocho afos los nifios presentan lo que
Piaget denomin “sincretismo verbal”: pueden reconocer los refranes como me-
tafdricos, pero no tienen suficiente competencia cognitiva para su comprension o
solucion, lo cual es caracteristico de la nifiez temprana (Jose et al., 2005).

Un prerrequisito cognitivo basico para la comprension de un refran es el analisis
activo de las palabras que lo componen, de modo que se acceda al conocimiento
semantico para determinar el significado de cada uno de sus elementos (Nippold
& Hag, 1996). Pero la determinacion del sentido figurado va mas alla de la com-
prension lingUistica, semantica y sintactica, requiere del trabajo activo para des-
cifrar y sustraer el significado que viene implicito en el mensaje verbal. Abstraer y
comprender el sentido de un refran no sélo implica decodificar los aspectos grama-
ticales y sintacticos de la oracion, sino realizar un analisis abstracto para extraer el
sentido “interno” u “oculto” del mensaje. Un refran no es un mensaje directo, lo que
se quiere comunicar no se encuentra explicito en la oracion, sino que se deduce de
manera implicita a partir de un analisis no-literal de la frase ( etal., 2000).

Por medio de estudios clinicos y de neuroimagen funcional se ha descubierto
que esta capacidad se relaciona, en particular, con el funcionamiento de la CPFA,
la cual se involucra de modo activo en el analisis de los aspectos implicitos y figu-
rados de la informacion verbal (Ferreti et al., 2007; Lezak, 2004; Luria, 1986). La
CPF se involucra aun mas en las tareas de refranes cuando se tienen que compa-
rar varias posibilidades entre si para seleccionar la mas apropiada. Ante la nece-
sidad de elegir, los pacientes con dafo prefrontal presentan mas dificultades que
cuando sélo tienen que determinar el sentido del refran, porque deben hacer una
evaluacidon comparativa entre las diversas opciones que compiten entre si (Luria,
1984, 1986; Miller & Cohen, 2001). En particular, los pacientes con lesiones en la
CPF derecha presentan mayores dificultades (Thoma & Daum, 2006), tal vez por
el aporte de esta region a la comprension de situaciones metafdricas que tienen
una aplicacion personal (Shammi & Stuss, 1999).

El desarrollo de esta capacidad se puede evaluar a partir de los ocho afos de
edad, ya que los nifios mas pequefos no pueden desarrollar esta prueba. El maxi-
mo desempeiio se logra hasta los 18 afios, lo cual coincide con lo reportado por
Nippold, Uhdenly Echwarz|(1997), quienes encontraron que el desempefio maxi-
mo en este tipo de tareas se alcanza después de los 16 afnos de edad.

Metacognicidn
Diversas tareas de metacognicion, como los juicios de aprendizaje y de desempe-
fio, se pueden aplicar a ninos desde los seis afios de edad (de Marie & Ferron, 2003);
sin embargo, algunas tareas metacognitivas mas complejas, como las pruebas de
“sensacion de conocimiento”, no se les pueden aplicar, ya que no presentan un des-
empefio competente (Fernandez-Duque et al., 2000). Entre los 10 y 11 afios de
edad, los nifos ya pueden utilizar la evaluacion metacognitiva para estimar la natu-
raleza de sus dificultades de desempefio cognitivo (Desoete et al., 2001).
Utilizando la Bateria de metamemoria (Belmont & Borkowsky, 1988), Geary
et al. (1990) encontraron que, a partir de los 11 0 12 afios de edad, los nifios mani-
fiestan un desempefio competente en la mayoria de sus reactivos.
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Relacionando el desempefio en diversas pruebas de metamemoria de nifios
de 6 a11anos, De Marie y Ferron (2003) determinaron que la capacidad de meta-
memoria no representa un factor identificable en edades de ocho afios y meno-
res, pero si un constructo factorial en los niflos mayores.

Al estudiar la capacidad de metamemoria en nifios con dano frontal, Hanten
etal. (2000) encontraron afectada la capacidad de juicio de desempefio, con con-
servacion de capacidades de almacenamiento y evocacion, lo cual muestra que
los sistemas de almacenamiento y recoleccion de memoria presentan disociacio-
nes funcionales con la capacidad de metamemoria desde la nifiez.

La capacidad de control ejecutivo durante el desempenio de la tarea requiere
del desarrollo de la CPFDL (Luria, 1986). El numero de errores refleja la capacidad
para ajustar el desempeno ejecutivo al monitoreo (prediccion), lo que puede re-
lacionarse con la CFM (control inhibitorio para la tendencia a sobrestimar) y con
la CPFDL (para el despliegue de estrategias efectivas de memorizacion) (Fernan-
dez-Duque et al., 2002; Luria, 1986).

Las pruebas de metacognicion como la curva de metamemoria evalUan la ca-
pacidad para realizar predicciones (juicio de desempefio) basadas en el monito-
reo del desemperio, asi como la capacidad para desplegar un control efectivo
sobre la estrategia de memoria que se utiliza para resolver la tarea (Luria, 1986).
De esta manera, el sujeto es capaz de predecir cuantas palabras puede aprender-
se y ajustar su prediccion a su desempefio durante varios ensayos consecutivos
(véase descripcion de la prueba en el capitulo 6).

La sobrestimacion en el juicio de aprendizaje de palabras de nifios preesco-
lares y de las primeras edades escolares se considera una caracteristica de este
periodo de desarrollo (Cunningham & Weaver, 1989; de Marie & Ferron, 2003;
Mitchell & Robinson, 1990), ya que a esa edad los nifios tienden a predecir un ma-
yor nUmero de palabras que las que realmente se aprenden (sobrestimacion del
desempeno). Porello, se ha planteado que durante la infancia y la nifiez temprana
el control es tan importante para el desarrollo de la metacognicién como el moni-
toreo (Fernandez-Duque et al., 2000). Durante la nifiez se ha encontrado una re-
lacion significativa entre la impulsividad y la metacognicion: los nifios impulsivos
no desarrollan sus capacidades metacognitivas al mismo ritmo y nivel que los ni-
fos normales (Navarro et al., 1999).

La regulacion y el control metacognitivo se relacionan con las regiones me-
diales de la CPF (Fernandez-Duque et al., 2000; Shimamura, 2000). Asi, se puede
observar que el patron de desempefio que presentan los nifios mas pequefios, y
que tal vez dependa y refleje el desarrollo mas temprano de la CFM, se equipara
ala conducta de sobrestimacion del desempefio en esta misma tarea encontrada
en los sujetos adultos con dafio frontal orbital medial o bilateral, sobre todo en la
tendencia a sobrestimar las capacidades de memorizacion (Luria, 1986).

Los nifos de seis anos de edad presentan la mayor cantidad de errores debido a
la sobrestimacion de sus capacidades. Luego, entre los 7y 10 afios, hay un impor-
tante descenso. Por Ultimo, los errores de sobrestimacion disminuyen de manera
significativa entre los 10 y 11 afos de edad. Un ajuste éptimo entre la prediccion y
el desemperio se logra entre los 12 y 15 anos, y a partir de los 16 afos, los sujetos se
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caracterizan por predecir menos palabras de las que realmente se aprenden, lo que
indica una estrategia conservadora producto de sus experiencias metacognitivas.

Este desempeno refleja el desarrollo entre la capacidad de prediccion (juicio
de desempeno) y la capacidad para ajustar las predicciones con el desempeno
real, procesos relacionados sobre todo con el desarrollo de la CPFA (Kykio et al.,
2002; Maril et al., 2003).

En la figura 4-9 se presenta el modelado de las FE con desarrollo tardio y las

metafunciones, las cuales se integran de redes contexto-dependientes (las mas
sensibles a la estimulacion ambiental).

\
\

Nivel de desempefio
>

6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18-30
Edad

Figura 4-9. Modelado del desarrollo tardio de FE y metafunciones.

El modelado incluye las FE y las metafunciones de fluidez verbal, abstraccion
comprension de refranes y metacognicion.

Desarrollo secuencial de funciones frontales y ejecutivas

En la figura 4-10 se presenta un mapa conceptual sobre el desarrollo secuencial
del desempefio en las diversas pruebas NP que conforman la bateria de FE (Flo-
res-Lazaro et al., 2008). La figura muestra como las FE que dependen de regio-
nes menos complejas desde el punto de vista citoarquitectdnico y neurocognitivo
logran un maximo desarrollo de manera mas temprana que las FE que dependen
de regiones mas evolucionadas filogenéticamente; asimismo, ilustra el desarrollo
secuencial de las diversas FE que dependen a su vez del neurodesarrollo de las di-
versas regiones y redes de la CPF.

Funciones que dependen de la COF y de la CFM

Con base en estudios de neurodesarrollo de la CPF, se ha planteado que las capaci-
dades cognitivas que dependen de la CFM y de la COF presentan una competencia
y un desarrollo mas temprano que las estructuras neocorticales frontales como la
CPFDL debido a necesidades filogenéticas y ontogenéticas (Zelazo & Muller, 2003).
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Los procesos evaluados por las pruebas de control inhibitorio, procesamiento riesgo-
beneficio y seguimiento de reglas son sensibles al funcionamiento de las redes que de-
penden de las porciones caudales de la CPF. Las regiones paralimbicas de la CPF (COF
y CFM) se caracterizan por una citoarquitectura menos compleja que las porciones me-
dias y anteriores; presentan una corteza piriforme, la cual tiene menor densidad neuro-
nal que la corteza heteromodal, y tienen menos de seis capas. También se caracterizan
por la ausencia de bandas granulares (agranular o disgranular) (Mesulam, 2002).

De modo general, se ha establecido un gradiente caudal-agranular/rostral-
granular. La gradual transicion caudal-rostral, que va de las porciones orbitomedia-
les (agranulares) a las porciones mas anteriores de la CPF (granulares) (Ongur et al.,
2003), se caracteriza por empezar desde el alocortex primitivo hasta la isocorteza
granular (Mesulam, 2002). Estas estructuras caudales de la CPF forman un cintu-
ron limbico para la organizacion y el control complejo de la conducta y los procesos
afectivos en el humano (Rolls, 1998). Asi, estas areas lograrian una competen-
cia funcional de manera mas temprana, con importante influencia en el desarro-
llo temprano de FE, como control inhibitorio y deteccion de selecciones de riesgo,
en contraste con un desarrollo mas tardio para otras FE que dependen de zonas
neocorticales de la CPF (Anderson, 2001). La competencia temprana en el control
conductual e inhibitorio tiene un importante valor filogenético y ontogenético (Ze-
lazo & Muller, 2002), ya que el adecuado control y regulacion conductual fue (hace
miles de afios) mas importante en la infancia temprana (de 4 a 8 aios) para la super-
vivencia que el desarrollo de capacidades cognitivas abstractas.

El desempefio cognitivo en la nifiez temprana depende del control inhibitorio
(Espy et al.,, 2004; Seen et al., 2004), y quiza se relacione con el desarrollo mas ra-
pido de sistemas serotoninérgicos durante estos periodos de edad (Benes, 1997;
Lambe et al., 2000). El cambio y el acomodo entre las interacciones neurobiolo-
gicas, sobre todo con el sistema de dopamina, puede reflejarse en una constante
reorganizacion en el desempefio neuropsicoldgico en las pruebas de control inhibi-
torio, deteccion de riesgo y control motriz, en donde distintos subcomponentes del
desempefio se desarrollen a ritmos distintos (Anderson, 2001; Rosso et al., 2004)

De acuerdo con sus caracteristicas de desarrollo, las FE dependen, ante todo,
de la COF y CFM, pues logran una competencia funcional y un desarrollo funcio-
nal mas temprano que las capacidades cognitivas que dependen de la CPFDL Yy la
CPFA. Los estudios de neuroimagen estructural (morfometria) han encontrado
un desarrollo secuencial, en donde la COF y la CFM logran su maximo neurodesa-
rrollo antes que la CPFDL (Shaw et al., 2008).

CPFDL y desarrollo de la memoria de trabajo

Segun la literatura especializada (Diamond, 2002), la capacidad de mantenimien-
to de informacién en la memoria de trabajo se desarrolla antes que la capacidad
de manipular de modo secuencial esta informacion y refleja caracteristicas dis-
tintas de desarrollo para mecanismos prefrontales distintos (Luciana & Nelson,
1998). Esto concuerda con los hallazgos en neurodesarrollo: la CPFDL-ventral lo-
gra un desarrollo mas temprano que la CPFDL debido a caracteristicas y necesi-
dades ontogenéticas distintas (Mareschal & Johnson, 2003).
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Los resultados de la capacidad de la memoria de trabajo se dividen en dos pe-
riodos: la capacidad de mantener representada en la memoria de trabajo una in-
formacion y la capacidad de ordenar o manipular esta informacion, secuencias
distintas —segun Luciana y Nelson (1998)— en el desarrollo de la CPDL que van
de sus porciones ventrales para el mantenimiento de la identidad de los objetos
(qué) a sus porciones mas dorsales para la secuenciacién o manipulacion de la in-
formacion (donde).

También se ha encontrado que el trabajo de la CPFDL depende del desarrollo
de los sistemas de neurotransmision de la dopamina para el adecuado soporte
neuronal en las pruebas de memoria de trabajo (Diamond 2002). El incremento
significativo en la capacidad de la memoria de trabajo refleja algunas caracteristi-
cas del desarrollo del sistema dopaminérgico, en particular, de la via mesolimbica
que proyecta a la CPF (Roesch-Ely et al., 2005).

Desarrollo de funciones ejecutivas y CPFDL

La region heteromodal de la CPF se caracteriza por tener una forma isocortical:
alta densidad neuronal, seis capas y bandas granulares en las capas 2 y 4, en con-
traste con las porciones caudales-mediales que se conforman de corteza paralim-
bica (Mesulam, 2002).

Una de las principales funciones de la region dorsolateral de la CPF es el razona-
miento conceptual y espacial. Esta region se relaciona mas con el término “funciones
ejecutivas” (Stuss & Levine, 2002). Se ha establecido que la CPFDL alcanza valores de
adulto en densidad neuronal entre los 11y 12 anos de edad (Sowell et al., 2002).

La mayoria de las FE que tienen como mecanismo principal redes neuronales
de la CPFDL alcanza su maximo desempeno entre los 12 y 15 afos, rangos de edad
posteriores a las pruebas que dependen principalmente de la COF y CFM. Esto co-
incide con los estudios de morfometria: los cambios de la corteza frontal en la ado-
lescencia tardia solo se observan para la CPFDL; la reduccion de sustancia gris entre
laadolescenciay la juventud es masintensa en esta zona que entre la nifiez y la ado-
lescencia (Diamond, 2002; Sowell et al., 2001). Asimismo, los cambios de mieliniza-
cion que se presentan después de la adolescenciay al inicio de la adultez sélo se han
observado en la CPFDL y no en la COF (Kerr & Zelazo, 2003).

El rango de edad en donde se alcanza el maximo desempefio del control ejecu-
tivo sobre la memoria de trabajo coincide con el rango de edad en donde se alcanza
el maximo desempefio en la mayoria de las pruebas de FE, lo que tal vez refleje me-
canismos cerebrales comunes, como Duncan y Owen (2000) han propuesto.

Funciones ejecutivas y desarrollo de sistemas de dopamina

Estudios con primates no-humanos y con humanos han descubierto que el ade-
cuado funcionamiento del sistema dopaminérgico depende de la CPFDL en el
desarrollo de diversas FE, como la flexibilidad mental (Diamond, 1996; Goldman-
Rakic, 1998; Roesch-Ely et al., 2005). Los resultados también reflejan el progre-
sivo desarrollo del sistema dopaminérgico y de su influencia en la CPFDL, el cual
en primates no-humanos presenta un desarrollo mas lento y prolongado que, por
ejemplo, el sistema de serotonina (Lambe et al., 2000).
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Desemperio neuropsicoldgico y CPFA

La CPFA, en particular el area 10, es una porcion del cerebro sobre todo “*humana” de-
bido a su complejo desarrollo (Stuss & Alexander, 2000). De acuerdo con la secuencia
planteada por Anderson (2001) y con base en los estudios de mielinizacion y de neu-
roimagen (Kerr & Zelazo, 2003; Sowell et al., 2002), la CPFA es la Ultima region del ce-
rebro enlograr su neurodesarrollo funcional. Esta secuencia prolongada de desarrollo
se extiende al menos hasta finales de la adolescencia y principios de la juventud.

La actitud cognitiva para generar categorias semanticas abstractas es una ca-
pacidad que se desarrolla de modo lineal y alcanza su maximo desarrollo entre
los 16 y 30 afos de edad. Por medio de estudios con neuroimagen funcional se ha
encontrado que las areas de la CPFDL, sobre todo la izquierda (Bright et al., 2004;
Vanderberghe et al.,, 1996), participan de manera directa en el procesamiento y
el acceso semantico durante las de tareas de categorizacion (Peranni et al., 1999)
representando una regulacion jerarquica (top-down) sobre estructuras cerebrales
posteriores (Noppeney et al., 2005). En particular, la CPFA soporta los procesos
de categorizacidn abstracta (Kroger et al., 2002).

La capacidad de analizar, comparar y seleccionar mensajes con sentido figurado,
como los refranes, requiere de un sistema cerebral que pueda destacar un mensaje
psicoldgico que se encuentra “oculto” dentro de un mensaje lingUistico complejo (Lu-
ria, 1980). El sistema cognitivo de analisis de informacion verbal complejo con sentido
psicoldgico no es el drea de Broca, sino las estructuras frontales mas anteriores. Una
de las principales funciones de estas regiones prefrontales izquierdas es la integracion
entre el pensamiento y el lenguaje (Alexander, 2002; Goldberg, 2000). Las regiones
mas anteriores de la CPF sobre todo derechas, son primordiales para la interpretacién
no literal de los mensajes verbales. Con frecuencia, los refranes tienen mensajes y re-
ferentes autobiograficos, para lo cual el polo frontal derecho puede ser el area indis-
pensable en la actualizacion e implementacion de informacidn autobiografica para la
solucion de este tipo de tareas (Shammi & Stuss, 1999).

La experiencia y el conocimiento metacognitivo representan los fendomenos
mas complejos de este campo (Schwartz & Perfect, 2002). Es probable que el
desempeio que se presenta a partir de los 16 afios de edad refleje una actitud
basada en la experiencia y el conocimiento metacognitivo, resultado de la inte-
gracion de la experiencia de los sujetos. Al parecer, este fendmeno depende di-
rectamente de la CPFA, a diferencia del control metacognitivo, que depende de
la CFM (Fernandez-Duque et al., 2000; Shimamura, 2000).

Las porciones anteriores de la CPF, en particular el drea 10, han sido muy poco es-
tudiadas en el campo de las neurociencias y en el de la neuropsicologia. Sin embargo,
estas porciones del cerebro soportan los procesos mas complejos de los humanos: la
abstraccion de sentidos no-literales, la cognicion social, la autoconciencia, la metacog-
nicion, el autoconocimiento y la capacidad de mentalizacion (Stuss & Levine, 2002).

Las activaciones de la CPFA (area 10 rostral) reflejan los niveles mas complejos
del control cognitivo o procesos de “tercer nivel”, situados en una jerarquia mayor
que las funciones ejecutivas (van de Heuvel, 2003).

En la figura 4-11 se presentan los principales modelos lineales y curvilineos de
algunas de las FE estudiadas, y las diferentes conductas de cada funcidn durante el
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desarrollo. La primera conducta es curvilinea corta, ya que en la infancia culmina en
una meseta que se extiende por la mayoria de los rangos de edad (control inhibito-
rio); el segundo tipo de conducta es también curvilineo, pero mas extendido, pues
alcanza su meseta hasta la adolescencia (flexibilidad mental); la tercera conducta
es cUbica, y se incrementa hasta la adolescencia, alcanza una meseta parcial y en el
nivel universitario se incrementa de nuevo (fluidez verbal); el Ultimo tipo de conduc-
ta es lineal, con incrementos continuos a lo largo de todas las edades (abstraccion).

- Abstraccion

- Fluidez de verbos

- Flexibilidad mental

ETAPAS

- Control inhibitorio

INFANCIA TEMPRANA INFANCIA ADOLESCENCIA ADOLESCENCIA Y JUVENTUD
(6-8) (9-12) (12-15) (16-30)
Figura 4-11. Conductas lineales-curvilineales en el desarrollo de FE

Desemperio neuropsicoldgico integral y desarrollo de FE

Todas las pruebas de FE requieren para su realizacion de redes distribuidas en el
cerebro, pero se asume que algunas areas especificas son importantes para reali-
zar una tarea determinada. El concepto mas apropiado que se ha propuesto para
el desarrollo es que el desempefio en una prueba que evalta una FE es “prefron-
talmente guiado” (Luciana & Nelson, 1999).

En comparacion con el desempefio adulto, el desempefio infantil refleja diversos as-
pectos de neurodesarrollo de la CPF: insuficiente reclutamiento de redes neuronales
(Adleman et al,, 2002; Bunge et al,, 2002) y activaciones mas extensas en las mismas
areas, con un consecuente gasto metabdlico y neuronal mayor (Chugani et al., 2002). El
progresivo incremento en el desempeno conductual en las diversas pruebas utilizadas
para este proyecto refleja el desarrollo gradual de redes especializadas para las cuales se
reducen de manera progresiva sus extensiones de activacion (dentro de una misma area
o de parte de otras areas). Esta reduccion de la extension de la actividad se acompaiia de
una mejor eficiencia y una mayor especializacion de procesamiento (Jhonson, 2004).

No solo la parcelacion y la mielinizacion completa juegan un papel importante en
el desarrollo cognitivo, también la progresiva integracion funcional entre las diversas
areas de la CPF potencia el desempefio conductual y cognitivo. A un mayor volumen
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de dafio frontal durante la infancia le corresponde una mayor afectacion de distin-
tas FE (Levin et al., 2001), por lo que el funcionamiento integrado de las diversas re-
giones, redes y circuitos de la CPF como potenciador del desarrollo y el desempeio
neuropsicoldgico son factores que requieren ser investigados de modo particular y
tomados en cuenta en la comprension clinica de los pacientes evaluados.

Por medio de estudios con modelos estadisticos (ecuaciones estructurales) se
ha encontrado que el desarrollo de las diversas FE es piramidal, en particular, en la
infancia (Overman et al., 2004; Brocki & Bohlin, 2004), con relaciones que cambian
a través del tiempo. De manera progresiva, durante el desarrollo, las FE mas basi-
cas soportan a las FE mas complejas, y las relaciones entre ambas van cambiando
con la edad, lo que implica una relacion piramidal (Huizinga et al., 2006; Romine &
Reynolds, 2005). Asi, la CPF se integra en un macrosistema que de modo gradual
incluye las regiones y areas que se vuelven cada vez mas competentes. Por ello, el
concepto de “constante reorganizacion” durante el desarrollo es la caracteristica
principal del desarrollo neuropsicoldgico de las FE (Rosso et al., 2004).

Existen diversos modelos desarrollados para adultos que han sido resultado
del analisis neuropsicoldgico y estadistico de diversas investigaciones de las FE
y han sido importantes para la identificacion de los principales componentes de
estos procesos. Sin embargo, la mayoria de los modelos y estudios se basan en
investigaciones y observaciones en adultos, y pocos prestan atencion a su fun-
cionamiento durante la nifnez. Adele Diamond (1989) es pionera en los estudios
de desarrollo de funciones frontales y ejecutivas en bebés y nifios, cuyo trabajo
fue continuado principalmente por otros autores, como Barkley (1997) y Zelazo
(2997). Su interés en el desarrollo de las FE en la nifiez brinda una vision distinta
de la que se tenia en relacion con el sistema ejecutivoy su relacion con el cerebro.

En este sentido, se ha propuesto que deben desarrollarse distintas funciones basicas
para que estos procesos mas complejos se consigan; es decir, para que las capacidades
cognitivas se realicen de una manera eficaz deben desarrollarse tres funciones principales:

Control inhibitorio: capacidad de ignorar distracciones y mantenerse con-

centrado, o resistir a hacer una actividad mientras se hace otra. También se

describe como la capacidad de evitar una respuesta acostumbrada a realizary
en su lugar llevar a cabo una nueva.

Memoria de trabajo: capacidad de mantener informacion en mente y deter-

minar cuanta de esta informacion puede ser usada para manipularla.

A partir de ambos procesos se obtiene un producto que podria considerarse
como tercera funcién base:

Flexibilidad cognitiva: capacidad de cambiar de foco de atencion o de pers-

pectiva mediante la conjuncion de las demandas anteriores. Mantener infor-

macion en mente e inhibir respuestas que ya no son requeridas.

Modelo de complejidad creciente

El modelo de complejidad creciente (Zelazo & Frye, 1997) se basa en la aplicacion
del modelo de sistema funcional (Luria, 1986) a la comprension y estudio del desa-
rrollo (Zelazo & Muller, 2003). El modelo propone abordar las FE como un sistema
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funcional con multiples subcomponentes, el cual se fundamenta en resultados. Du-
rante el desarrollo, cada uno de los subcomponentes evoluciona a su propio ritmo.
La integracion funcional basada en resultados da cuenta de un sistema que se hace
cada vez mas complejo a medida que pasan los afios. La complejidad de cada uno
de sus componentes y sus ritmos de desarrollo se combinan de manera integral en
la efectividad del sistema en un momento dado del desarrollo del nifio.

Durante la aplicacion del modelo en el desarrollo de las FE, Zelazo sefiala que para
la toma de decisiones una precision conceptual importante permite dividir el sistema
ejecutivo en dos subsistemas: un sistema afectivo (hot) y un sistema cognitivo (cool),
cuya integracion puede ocurrir alrededor de los cinco afos (Zelazo & Muller, 2003).

A medida que los nifios crecen, su capacidad para comprender relaciones com-
plejas se incrementa. El aumento de la complejidad se debe al incremento del nime-
ro y grado de complejidad de los elementos incluidos en el sistema de relacion que
se construye (Kerr & Zelazo, 2003). Por lo que se plantea es posible evaluar el desa-
rrollo de la complejidad de procesamiento de los nifios mediante el nUmero y las ca-
racteristicas de los elementos y reglas que incluyen en los modelos de razonamiento
gue construyen para resolver un problema. La capacidad para construir sistemas de
elementos-reglas mas complejos permite una seleccion mas flexible de diferentes al-
ternativas que compiten entre si, y también permite procesar los elementos de un
problema de manera paralela (analizando cada uno de los elementos) y jerarquica, lo
que permite integrar elementos basicos en sistemas de razonamiento complejo (Ze-
lazo et al., 2003). El nUmero y la complejidad de los elementos incluidos en los siste-
mas de razonamiento se incrementan con la edad. A los siete afos de edad, los nifios
pueden construir reglas de relaciones ternarias (Andrews et al., 2009).

Los modelos integrativos imponen la necesidad de ir mas alla de la division neu-
rofuncional por areas en neuropsicologia, lo cual implica que las relaciones entre
las diversas regiones de la CPF y, por ende, de los distintos procesos neuropsicolo-
gicos son objeto de estudio y, ademas, presentan propiedades y caracteristicas de
desarrollo que pueden ser estudiadas. En este mismo sentido se ha planteado que
después de los 12 afios es mas importante para el desarrollo neuropsicoldgico la
integracion de redes neuronales que pertenecen a diversas areas y regiones que el
funcionamiento y neurodesarrollo de las regiones en particular (Pennington, 1997).

Etapa de operaciones formales y CPF

Uno de los periodos de mayor mielinizacion que ocurre alrededor de los 11y 12 afos
de edad en la CPF coincide “elegantemente” con la aparicion y desarrollo de la eta-
pa formal del modelo de desarrollo de Piaget (Ardila, 1982). La caracteristica princi-
pal de la transicion hacia la inteligencia operacional formal es la inversion de sentido
entre lo posible y lo real. El desarrollo de las capacidades de pensamiento formal se
caracteriza por la evolucion del pensamiento hipotético deductivo, habilidades de 16-
gica combinatoria, doble reversibilidad (Dolle, 1993), entre otras, como la conciencia
social (Rosso et al., 2004), procesos estrechamente relacionados con la maduracion
de la CPF (Segalowitz & Hiscock, 1998). En el rango de los 7 a los 11 afos de edad se
presenta un importante incremento de la habilidad para resolver problemas; de 11
a 15 afios se manifiesta un cambio notable de procesos, como pensamiento légico,
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construccion de hipdtesis y solucidn de problemas, asi como un desarrollo significati-
vode la capacidad de integracion de informacion temporal y desarrollo de habilidades
para el manejo del tiempo (Fuster, 2002). Desde una perspectiva neuropsicologica, se
considera que la maduracion funcional tardia de la corteza prefrontal permite al nifio
laintegracion de informacion con base en una perspectiva de tiempo y espacio, capa-
cidad indispensable para el control de los procesos internos y de la interaccion entre
estos procesos y el ambiente (Segalowitz & Hiscock, 1998). Los datos empiricos pre-
sentados en este libro apuntan hacia una participacion especifica de la CPFA (mas que
de la CPFDL) en el desarrollo del periodo de operaciones formales.

Desemperio vs tiempo

El analisis y la comparacion entre el tiempo de desempefio y la eficiencia de desem-
pefo durante el desarrollo han sido poco explorados. El analisis preliminar de los
resultados presentados indica una conducta distinta entre el tiempo de procesa-
miento y la eficiencia de procesamiento. La eficiencia de procesamiento (maximo
desempefio o disminucion al maximo de los errores de desempefio) alcanza su te-
cho a edades mas tempranas que la velocidad a la que suceden estos desempenos.
Lo anterior puede ser indicativo de los procesos de neurodesarrollo de la sustancia
gris (desempefio), en tanto que el tiempo de desempefio puede reflejar principal-
mente el neurodesarrollo de la sustancia blanca (y de los procesos relacionados con
este desarrollo, como la integracion funcional entre areas y regiones). En los resul-
tados obtenidos se encontrd que para la mayoria de las FE estudiadas el desempe-
fio alcanza su mayor desarrollo a edades mas tempranas que la velocidad (tiempo)
ala que este desempefiio se lleva a cabo, lo que indica el aporte diferencial del desa-
rrollo de la sustancia gris frente a la blanca en el desempefio neuropsicolégico du-
rante el desarrollo. Sin embargo, este planteamiento requiere mas investigacion.

En la figura 4-12 se presentan los resultados de la capacidad de control inhibi-
torio (efecto Stroop) y en la figura 4-13, de la capacidad de flexibilidad mental; en
ambas graficas se puede observar cdmo el desempefio es mayor en edades mas
tempranas que el tiempo de este desempefio. Las lineas continuas representan el
desempenoy las lineas punteadas, el tiempo.

Estos resultados modelados permiten establecer una probable relacion neuro-
desarrollo-desarrollo neuropsicoldgico: la aparicion-constatacion de una capacidad
depende ante todo del establecimiento de abundantes conexiones sindpticas (sinap-
togénesis) (Goldman-Rakic, 1987; Golmand-Rakic et al., 1997); sin embargo, el desa-
rrolloy sucomplejidad depende de la estabilidad sindptica (eliminacion de conexiones
redundantes), en tanto que la mayor velocidad dependeria, sobre todo, de la mielini-
zacion y el consecuente aumento de la eficiencia en la conectividad funcional entre
areas y redes (Jhonson, 2004). Los resultados modelados coinciden con la secuencia
de neurodesarrollo: una region es intensamente mielinizada cuando sus conexiones
sindpticas se han estabilizado (luego de la eliminacion selectiva de sinapsis redundan-
tes). Aunque estos tres procesos de neurodesarrollo (y otros como la parcelacion y el
desarrollo de sistemas de neurotransmision) interactUan entre si, es probable que los
datos neuropsicoldgicos permitan aportar evidencias cognitivas-conductuales que
permitan diferenciarlos en el nivel neuropsicoldgico de analisis.
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Media de tiempo o desempefio

6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18-30
Edad
Figura 4-12. Comparacién tiempo en contra de desempefio (control inhibitorio).
La conducta del tiempo es inversa: R? = .593, F = 262.649, p = .000, al igual que la
conducta del desempefio: R® = .451, F = 151.842, p = .000.

Media de tiempo o desempefio

T
6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18-30
Edad

Figura 4-13. Comparacion tiempo-desempefio (flexibilidad mental).
La conducta del tiempo es de tipo cubica: R? = .260, F = 31.136, p = .000; en tanto que la
conducta del desempefio es inversa: R? = .389, F = 117.118, p = .000.

Diferencias instrumentales en el desempefio neurocognitivo

Por medio de diversos tipos de instrumentos y técnicas (resonancia magnética fun-
cional, electrofisiologia y pruebas neuropsicoldgicas) se han descubierto momentos
de desarrollo distintos para los mismos paradigmas cognitivos de evaluacion (Bunge
etal., 2002; Ledn-Carridn et al., 2004; Segalowitz & Davies, 2004). Esto se ejemplifica
en la figura 4-14 para el efecto Stroop (control inhibitorio), en donde se ha encontra-
do que el nivel adulto de competencia se alcanza a partir de los nueve anos de edad;
sin embargo, por medio de IMRF se han descubierto diferencias significativas en la
activacion de la CPF hasta los 12 afos y, por medio de EEG, hasta los 15y 16 afios.
Esta discrepancia entre resultados se debe a que a pesar de que la conducta concreta
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(neuropsicoldgica) no es distinta desde los nueve afos de edad, la actividad cerebral
aun es distinta al menos hasta finales de la adolescencia (reclutamiento y activacion
de areas de la CPF). No obstante, la validez ecoldgica-ambiental de esta actividad
cerebral aun no cuenta con estudios de validez clinica-ambiental-conductual, por lo
que no se pueden interpretar-relacionar de modo clinico. Estos resultados no debe-
rian considerarse contradictorios, sino complementarios.

5 __
A
EEG (Segalowitz, 2004)

' IRMF (Bunge, 2002)

NP (Leén-Carrién, 2003)

|
T T T T
6-8 9-11 12-14 15-17 18

| | >!
>|

Figura 4-14. Comparacion de los resultados entre distintas técnicas de estudio.

Como se ha mostrado a lo largo de este capitulo, el desarrollo neuropsicoldgico de los
|6bulos frontales es muy complejo y diverso. A medida que se utilicen paradigmas que
tomen en cuenta toda la diversidad de procesos que dependen de las diversas regiones
de la CPF y consideren las diferencias hemisféricas, se logrard —junto con un conoci-
miento adecuado de su neurodesarrollo—una comprension integral de este fenémeno.

A pesar de los hallazgos particulares que se exponen, es muy importante no ol-
vidar que, a diferencia de los objetos de estudio cientificos, los pacientes tienen que
abordarse desde una ciencia integrativa, como la neuropsicologia, y no desde ciencias
con actitudes analiticas, como las neurociencias cognitivas, donde cada investigador
o grupo de investigadores analiza unos cuantos procesos neurocognitivos dentro de
parametros experimentales de laboratorio. En contraste, en la neuropsicologia el en-
foque es integrativo. El neuropsicologo debe de conocer todos los procesos neuro-
cognitivos-neuropsicoldgicos involucrados en un sujeto-paciente, de modo que el
conocimiento que contextualiza su enfoque, la entrevista clinica, la seleccion y forma
de aplicacion de las pruebas y técnicas complementarias, la interpretacion, y sobre
todo la integracion explicativa de los resultados, son parte de una formacion que no
poseen los neurocientificos. Este conocimiento tiene mayor validez ambiental que
los estudios experimentales debido a su demostrada mayor relacion prueba neurop-
sicoldgica-conducta ambiental, que se puede constatar en la literatura cientifica. Por
ello, el abordaje profesional sobre un paciente siempre debe ser guiado por un enfo-
que neuropsicoldgico. Por desgracia, en nuestro pais y en el contexto latinoamerica-
no, profesionales mediana y “altamente” preparados en neurociencias cognitivas dia
a dia caen en practicas profesionales antiéticas cuando abordan pacientes sin tener
una preparacion formal (académicamente formal) en neuropsicologia.
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Capitulo 5

Neuropsicologia del dafio frontal
durante el desarrollo

La neuropsicologia clinica se caracteriza por considerar los procesos cambiantes
que ocurren afio con afo en sujetos que han sufrido algun tipo de dafio o compro-
miso en el 6ptimo desarrollo-funcionamiento cerebral. Estos cambios cualitativos
no son azarosos, cada sujeto en su calidad individual deberia ser introducido en
los modelos de desarrollo normal, basados en el conocimiento generado hasta la
actualidad. Por desgracia, pocos neuropsicdlogos “del desarrollo” estan interesa-
dos en las caracteristicas de neurodesarrollo normal y anormal, y se justifican en
la “individualidad de los casos”. Muchos de estos profesionistas se sorprenderian
de la regularidad que existe en el neurodesarrollo patoldgico.

En el caso particular de la neuropsicologia del dafio frontal durante el desa-
rrollo, es comUn encontrar caracteristicas neuropsicoldgicas y psicoldgicas clini-
cas cualitativamente distintas de acuerdo con el momento, edad y desarrollo en
que se encuentren los nifios. Es frecuente encontrar que un nifio con dafio fron-
tal perinatal o en la infancia temprana reciba distintos diagnosticos a lo largo de
suinfancia. Esto se debe a que las diversas regiones de la CPF presentan ritmosy
caracteristicas de desarrollo en momentos (edades) distintos, lo que implica que
diversas redes neuronales soportan de manera cualitativamente diferente el de-
sarrollo de las capacidades, procesos y habilidades psicoldgicas durante el desa-
rrollo (Rosso et al., 2004).

La etiologia y sobre todo el momento en que ocurre el dafio-compromiso cerebral
son primordiales para determinar las caracteristicas de desarrollo que presentaran los
nifos mas adelante. Por lo general, el dafio-compromiso durante la gestacion y du-
rante la etapa perinatal tiene un impacto mucho mas significativo que el dafio-com-
promiso posnatal. A su vez, el dano en los primeros anos de vida tiene mayorimpacto
que el dafio en edades posteriores (Scheibel & Levin, 1997), quiza porque los cambios
mas acelerados y extendidos de desarrollo cerebral ocurren antes de los cinco afios de
edad, por lo que tedricamente el dafio cerebral en este periodo tendria efectos neu-
ropsicoldgicos mas significativos (Rodriguez Murillo, 2008).

Un factor decisivo en la evolucion-adaptacion-reorganizacion del dafo fron-
tal es el tiempo ontogenético en que coincide el dafo cerebral con el momento
en que diversas redes y estructuras celulares (sustancia gris y blanca) presentan
y desarrollan cambios neurobioldgicos promotores del desarrollo. El dafo en la
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sustancia blanca perinatal y en la infancia temprana producira efectos tipicos de
transmision y reclutamiento de recursos de procesamiento (como en los adultos).
El desarrollo de la estructura de la sustancia blanca tiene un efecto neurobiol6gi-
co en el neurodesarrollo de la sustancia gris, y viceversa. De esta manera, se ha
encontrado que durante el desarrollo la sustancia gris y blanca se estimulan de
modo reciproco (Jhonson, 2005). Lo anterior se suma al significativo nUmero de
evidencias del grave error de usar modelos adultos en la neuropsicologia infantil.

La etiologia del dafio prefrontal es muy variada e incluye diversos factores: gené-
ticos, metabdlicos, algunos tipos de epilepsia, disgenesias cerebrales, prematurez, hi-
poxia, exposicion toxica y dano traumatico o quirtrgico (Powell & Voeller, 2004).

Es importante diferenciar dos tipos basicos de dafio-compromiso neuroldgi-
co: el dafo prenatal y perinatal, el mas comun en el desarrollo, y el dafio adquirido.

A continuacion se presentan algunos casos reportados en la literatura interna-
cional con dafio frontal durante el desarrollo, a partir de los cuales se pueden es-
tablecer algunos conceptos y caracteristicas particulares del dafo frontal infantil.

Casos especificos y series de casos de daio frontal durante el desarrollo
Anderson et al. (1999) reportan dos casos de sujetos jovenes que sufrieron dafo pre-
frontal alrededor de los 16 meses de edad. Ambos individuos se caracterizaron por
presentar una evaluacion neuroldgica normal, pero con importantes consecuencias
neuropsicoldgicas: regulacion emocional, conducta, inadecuado comportamiento
social y alteraciones en toma de decisiones; en contraste con un desempefio normal
en otros procesos, como lenguaje, memoria, desempefio académicoy Cl.. Los auto-
res piensan que el daifio temprano podria caracterizarse por un desarrollo conservado
de capacidades cognitivas y alteraciones en el area conductual, social y emocional.

Eslinger et al. (1992) reportan el caso de una paciente de 33 afos que sufrio
dafo prefrontal a los siete afios de edad. La mujer desarrollé de forma no-in-
mediata alteraciones propias del dafo prefrontal. A pesar de que algunos afos
después del dafno presentaba caracteristicas clinicas, fue hasta la adolescencia
cuando las alteraciones de regulacion conductual y emocional, asi como inade-
cuada conducta social, fueron claras.

Price et al. (1990) reportan dos casos de sujetos adultos que sufrieron dafno
prefrontal perinatal. Estos sujetos presentaron importantes alteraciones de la
capacidad para aprender y desarrollar conductas sociales adecuadas durante
su infancia. De adultos, ambos casos se caracterizaron por presentar conductas
antisociales: robo, violencia, adiccidn a drogas; con frecuencia, estos sujetos in-
gresaban a prision. En particular, destaca el caso de una mujer que a los cuatro
anos de edad sufrio TCE por atropellamiento de un automavil. Un afio después
del accidente presentd conducta destructiva, cambios bruscos de temperamen-
to y agresiones fisicas a otras personas. A medida que crecia, se presentaron ca-
racteristicas psicopatoldgicas, como promiscuidad sexual, abuso intermitente de
sustancias, dificultades para mantener amistades, dos intentos de suicidio y fra-
caso laboral debido a peleas significativas con sus companeros de trabajo. Cuan-
do fue valorada neurolégicamente a la edad de 26 afios, se le habia quitado la
custodia de un hijo debido a negligencia y abuso infantil; el estudio de resonancia
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magneética reveld un daio frontal extenso. Este caso muestra como el dafo fron-
tal temprano provoca secuelas neuropsicoldgicas y psicopatoldgicas que persis-
ten, se presentan y se desarrollan en momentos distintos de la vida de los sujetos,
y tienen como consecuencia una discapacidad social, laboral y conductual.

Scheibel y Levin (1997) reportan el caso de un nifio que sufrié dafo prefron-
tal derecho a los cuatro afnos de edad. A los 12 afos presentaba dificultades de
desempeiio neuropsicoldgico en la prueba de WCST (generacion de hipotesis de
clasificacion), lograba muy pocas categorias, asi como importantes dificultades
para resolver problemas basicos de la prueba Torre de Londres (planeacion se-
cuencial), lo cual sugeria ausencia de lateralizacion del dafio a esta edad, o una
mayor necesidad de cooperacion bilateral en este periodo.

Anderson et al. (2006) realizaron un analisis comparativo de sujetos (nifios
vs adultos) con dafo frontal orbital ventromedial. Encontraron que tanto nifios
como adultos con este tipo de dafio desarrollan dificultades de regulaciény con-
ducta emocional, lo que afecta su conducta social de base emocional.

Levin et al. (2001) estudiaron 276 casos de nifos con traumatismo craneoen-
cefalico. Descubrieron una relacion significativa entre las lesiones en el giro or-
bital, recto y orbital inferior, y el desempefio en pruebas que requieren control
inhibitorio y sequimiento de reglas (en particular, laberintos de Porteus).

Anderson et al. (2005) evaluaron a 36 nifios con dafio prefrontal. Como grupo
general, estos nifios presentaban alteraciones en procesos complejos: atencion
dividida'y cambio de foco de atencion. En particular, los niflos con dafio prefrontal
izquierdo presentaron un desempeio normal en la mayoria de los procesos eva-
luados, excepto en las dificultades de procesamiento eficiente de informacion de
modalidad verbal. Por el contrario, los nifios con dafo prefrontal derecho mostra-
ron alteraciones en conducta social, menor monitoreo (darse cuenta de las con-
secuencias de su conducta-errores), desinhibicion y baja capacidad para cambiar
de foco atencional. Los nifios con dafo prefrontal bilateral presentaron mayores
dificultades generales y mas problemas ante tareas que requerian mas recursos
cognitivos. Los autores destacan dos aspectos: que el dafio prefrontal afecta el
desarrollo y desempeiio neuropsicoldgico desde la nifiez y que es posible detec-
tar caracteristicas de lateralizacion del daio prefrontal desde la nifiez.

Jacob et al. (2007) estudiaron el efecto del momento ontogenético en el que
ocurrio la lesion (ante diferentes tipos de lesion) en 38 nifios con dafio frontal.
Descubrieron que ni la etiologia ni el tiempo de la lesidn presentaron relaciones
lineales con las consecuencias neuropsicoldgicas. Los autores proponen una rela-
cion no-lineal entre el momento del dafio y las consecuencias neuropsicoldgicas,
donde la principal relacion la explicaria el tipo de proceso de neurodesarrollo (pe-
riodos criticos para el desarrollo prefrontal) que estésucediendo en el momen-
to del compromiso. También encontraron que mientras mas temprano (prenatal
y perinatal) es el dafio prefrontal, hay mayor riesgo de presentar consecuencias
neuropsicoldgicas significativas. El dafio en la infancia (sobre todo tardia) produ-
ciria alteraciones menos severas y mas especificas de las regiones involucradas.

Jacobsy Anderson (2002) estudiaron a 31 nifios con lesiones focales.Los casos
con dafio prefrontal derecho se caracterizaron por presentar las dificultades mas
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importantes en autorregulacion: de manera constante no respetaban las reglas
de las pruebas que se les aplicaban.

Traumatismo craneoencefalico durante el desarrollo

Es importante comentar lo sefalado por Scheibel y Levin (1997) sobre la sensibili-
dad de las diferentes técnicas de neuroimagen; en particular, el conocimiento que
predomina en la actualidad en neuropsicologia del desarrollo, sobre todo en el con-
texto latinoamericano, proviene de la experiencia con la tomografia axial com-
putada (TAC). Sin embargo, se conoce que la TAC tiene importantes limitaciones
para determinar las consecuencias particulares del traumatismo craneoencefalico
(TCE), y sobre todo de aquellas lesiones que, aunque sutiles, presentan un mayor
impacto neuropsicoldgico. La TAC presenta dificultades particulares para determi-
nar el dafo que ocurre en zonas adyacentes al hueso del craneo, en donde casual-
mente ocurre la mayoria de los compromisos por TCE. Tecnologias mas sensibles
como la resonancia magnética y, en particular, las técnicas de tensor de difusion,
morfometria y espectrometria han permitido destacar la frecuencia del dafio fron-
tal por traumatismo craneoencefalico.

Las regiones temporales anteriores y la corteza orbitofrontal son vulnerables
al dafio por traumatismo craneoencefalico debido a las protuberancias dseas de
las regiones del craneo donde subyacen estas estructuras. Con frecuencia, las
fuerzas de aceleracion-desaceleracion empujan estas areas sobre las protuberan-
cias 0seas, provocando que estas areas se desgarren o incluso de destruyan al ser
aplastadas (Rodriguez Murillo, 2008). Los cambios conductuales como la desinhi-
bicion social y laimpulsividad que ocurren en los nifios que han sufrido TCE sugie-
ren la presencia de dafo frontal (Scheibel & Levin, 1997). EI TCE tendra mayores
efectos sobre capacidades y procesos neuropsicoldgicos que se encuentran en
formacion y menor impacto sobre los que ya estan consolidados; también evita-
ra la formacion y consolidacion de nuevas capacidades.

Durante el desarrollo se ha encontrado una relacion entre el mayor compro-
miso frontal y el peor desempefio neuropsicoldgico, asi como caracteristicas de
desempefnio distintas entre los casos con daio frontoorbital y los casos con dano
frontal dorsolateral. Los primeros presentan dificultades en el sequimiento de or-
denes y en control inhibitorio, en tanto que los segundos muestran dificultades
de desempeno ejecutivo (Levin et al., 2001).

La informacion (limitada) sobre las diferencias del dafio prefrontal lateraliza-
do indica que a partir de los Ultimos afios de la infancia (alrededor de los 10 afios)
ya se pueden hallar caracteristicas clinicas de lateralizacion del dafio prefrontal,
similares a las que se encuentran en los adultos. Por ejemplo, en los adultos se ha
reportado que el compromiso frontal izquierdo produce un discurso pobremente
elaboradoy sin detalles, en contraste con el dafo frontal derecho, que produce un
discurso tangencial (dificultades para mantenerse en el tema de conversacion).

También se ha reportado que las escalas médicas y las pruebas psicométricas,
asi como las escalas WISC, pueden no ser sensibles a las consecuencias neurop-
sicologicas del dafio prefrontal, ya que existen casos en que el Cl se encuentra en
parametros normales.
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Por Ultimo, es muy importante destacar la necesidad de realizar sequimien-
tos en varios momentos del desarrollo de los sujetos con dafio frontal, ya que
los mecanismos secundarios del TCE, como la pérdida de tejido consecuente al
dafo axonal difuso, la necrosis isquémica multifocal y la liberacion de neurotoxi-
nas posteriores al trauma, también serian factores a tomar en cuenta en la evolu-
cion neuropsicoldgica a mediano-largo plazo.

¢Que procesos y capacidades neuropsicoldgicas, como consecuencia del
daiio prefrontal, resultan afectados durante el desarrollo? La respuesta es com-
pleja: depende del tipo de dafio, del momento ontogenético en que ocurrid este
dafo, de la regidon dafada, y muy probablemente del sexo del paciente. Una ob-
servacion particular en neuropsicologia seria: depende de lo que se evalue. Sino se
cuenta con paradigmas de evaluacion extensos, entonces se observaran—o no—
consecuencias neuropsicoldgicas precisas o extensas. Por desgracia, en nuestro
medio no se cuentan con suficientes paradigmas de evaluacion extensos y com-
pletos de los procesos neuropsicoldgicos que dependen de la CPF.

Sintesis

Los casos y las series de casos reportados indican que los diversos factores (y su
combinacion) involucrados en el dafio prefrontal y en su evolucion provocan va-
riaciones significativas en las consecuencias neuropsicoldgicas del dafo frontal
infantil. El dafio temprano, prenatal y perinatal, provocaria mayores efectos ge-
nerales en el desarrollo neuropsicoldgico, en tanto que el dafio en edades poste-
riores tendria cada vez menos impacto general y mayor impacto especifico. Sin
embargo, si el daio ocurre en la infancia tempranay en un periodo critico de neu-
rodesarrollo de alguna region, zona o red de la CPF, este dafio seria el mas signi-
ficativo desde el punto de vista neuropsicoldgico, ya que este evento sucederia
cuando hubiera mas vulnerabilidad en un drea, circuito o sistema especifico.

Las evidencias sugieren que, si el dafio es suficientemente focalizado, se pue-
den encontrar caracteristicas neuropsicoldgicas relacionadas con las diferencias
hemisféricas, e incluso con mecanismos orbitales, mediales o dorsolaterales;
también sugieren que alrededor de los 10 afios de edad ya se pueden encontrar
diferencias hemisféricas tipicas ante el dafno prefrontal (Anderson et al., 2005).

Se han propuesto entidades neuropsicoldgicas conceptuales que, sin poder
aportar suficientes evidencias para considerarlas sindromes, pueden aportar a la
comprension clinica de los casos. Por ejemplo, Anderson et al. (2000) plantean que
una caracteristica del dafio prefrontal temprano es el desarrollo de una conducta
crénica de comportamiento inadaptado; por su parte, Price et al. (1992) sefalan que el
daio prefrontal temprano produce una discapacidad de aprendizaje socioemocional.

Asimismo, se ha propuesto que el dafio prefrontal durante el desarrollo no
solo afecta el area y los procesos que dependen del adecuado funcionamiento de
esa region, sino sobre todo la integracion funcional entre diversos procesos cog-
nitivos emocionales, autorregulatorios, ejecutivos y metacognitivos (Eslinger et
al., 2004). Aunque la aparicion retrasada y escalonada de los defectos es la con-
dicién mas frecuente, hay casos que presentan alteraciones en los pocos meses
posteriores al dafio frontal (Scheibel & Levin, 1997).
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Enfoques particulares sobre trastornos y alteraciones del desarrollo
neuropsicoldgico de FE

Desarrollo de la capacidad de autorregulacion y CPF

Elmodelo de Barkley (1997) es quizd una de las perspectivas mas extensamente uti-
lizadas en el desarrollo del control conductual en nifios. En su modelo plantea que el
desarrollo de la capacidad de autorregulacion depende, sobre todo, de la capacidad
de control inhibitorio, asi como de cuatro factores mas: memoria de trabajo, requ-
lacion verbal, control atencional y emocional, y manipulacion mental. En particular,
se ha aplicado a nifos con déficit de atencion en su variante hiperactiva-impulsiva.

El modelo neuropsicoldgico de Barkley (1997) de desinhibicion conductual consi-

dera la hiperactividad y laimpulsividad defectos funcionales de inhibicion. Asi, el sub-
tipo inatento debe ser considerado como un tipo diferente, ya que no tiene de base
un defecto de desinhibicion conductual, sino de pasividad, retraimiento, disminucion
de capacidad de procesamientoy dificultades de atencion selectiva. Para el caso de la
hiperactividad y laimpulsividad, destaca tres mecanismos basicos afectados:

1. Capacidad para inhibir la aparicion de una respuesta potenciada (aun
cuando puede determinar que la activacion de esta accion no es la mane-
ra adecuada de responder).

2. Capacidad para detener una accion (aun cuando ésta ya no es adecuada).

3. Capacidad para controlar las interferencias durante el desarrollo de los
procesos cognitivos.

Establece que estos tres mecanismos y no “la atencion” representan las prin-
cipales dificultades en los nifios con TDA hiperactivos-impulsivos y combinados

(Barkley, 1997).

Modelos de reorganizacion neuropsicoldgica

El dafio o compromiso en la CPF durante el desarrollo presenta cambios adapta-
tivos y crénicos-inadaptativos a lo largo de la infancia, del mismo modo en que se
ha propuesto que el desarrollo neuropsicoldgico normal se caracteriza por la cons-
tante reorganizacion (Demetriou et al., 2002). El desarrollo anormal y patoldgico se
caracteriza por cambios relacionados tanto con la adaptacion “exitosa” como con
la inadaptacion cronica (el establecimiento de formas de compensacion-funciona-
miento insuficientes, pero cronicamente reforzadas). Por ejemplo, Denckla (1991)
describe cdmo los nifios con TDA presentan consecuencias neuropsicoldgicas cua-
litativamente distintas en la infancia, incluso mas en la adolescencia, producto de
la reorganizacion cerebral-neuropsicoldgica que ocurre como consecuencia de los
procesos de neurodesarrollo y de la adaptacion-reorganizacion a la patologia pre-
sentada que ocurre durante este desarrollo. En particular, se ha encontrado que
los nifios preescolares con indicadores de TDA presentan dificultades de regulacion
conductual y de control inhibitorio, y luego, empiezan a manifestar las dificultades
en FE mas complejas (Sonuga-Barke et al., 2002). Por lo que es comun encontrar
gue un nifo con compromiso en el neurodesarrollo de la CPF presente al menos
tres diagndsticos durante su desarrollo equivalentes a tres etapas de desarrollo: in-
fancia, nifez temprana y transicion nifiez-adolescencia.
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Elinadecuado desarrollo de mecanismos neuropsicoldgicos mas basicos (p. €j., con-
trol inhibitorio) tiene consecuencias importantes sobre el desarrollo de capacidades
mas complejas, como la flexibilidad mental y la metacognicion (Tamm et al., 2002).
En los casos de nifios con compromisos en el desarrollo neuropsicoldgico que no reci-
ben atencion adecuada, se ha observado que desarrollan mecanismos de compensa-
cion funcional que provocan un desarrollo a través de la discapacidad (YIvizaker, 1998).

Enfoque neurofisioldgico de los trastornos del desarrollo de la CPF

Benes (1997, 2007) hizo un planteamiento muy interesante para conceptualizar las
alteraciones neurofuncionales en el desarrollo de la CPF:plantea que un 6ptimo de-
sarrollo neuropsicoldgico y psicoldgico solo puede ocurrir en el fondo de un neurode-
sarrollo ontogenético dptimo. Sefala que para el campo clinico, la region del cingulo
anterior conforma la parte mas importante del sistema corticolimbico para la regu-
lacion emocional-psicoldgica. Las alteraciones en el neurodesarrollo del sistema cor-
ticolimbico, cuyo nodo principal seria la region anterior del cingulo, explicarian en
su mayoria las dificultades en la regulacién emocional, cognitiva y psicoldgica que
se pueden observar en las psicopatologias del desarrollo (Cunningham et al., 2007).
La region del cingulo se caracteriza por ser una zona de transicion (mesocortex: cor-
teza que se compone de cuatro o cinco capas); su region anterior (cingulo anterior:
CA) proporciona un puente de enlace entre los diversos centros del sistema nervio-
so auténomo y las regiones neocorticales involucradas en la motivacion y atencion
ambiental. Asimismo, la CA se encuentra conectada de modo reciproco con la CPF
dorsolateral, region involucrada en la regulacion de diversos procesos cognitivos y
psicoldgicos, entre ellos, la conducta dirigida hacia un fin.

Benes (2007; Benes et al., 2008) considera que los defectos emocionales y
motivacionales de los sujetos con esquizofrenia se pueden explicar, en parte, por
una alteracion (durante el desarrollo) en las conexiones entre la CPF dorsolateral
y la region del cingulo anterior. Sefala que, debido a que en la CPF ocurren cam-
bios, las modificaciones en la conectividad axodendritica, en particular en la capa
1, se prolongan hasta la sequnda década de vida; plantea que este sistema es par-
ticularmente vulnerable durante el desarrollo posnatal.

Indica que la edad de aparicion de los trastornos de neurodesarrollo puede
indicar los tipos de mecanismos neurobioldgicos implicados. Identifica varios
factores que actuarian de manera heterotipica, como el establecimiento de co-
nexiones intrinsecas y extrinsecas, la mielinizacion de circuitos mesolimbicos, el
desarrollo funcional de sistemas de neurotransmision, y la interaccién funcional
entre un sistema de neurotransmision y otro(s). Respecto de esta doble relacion
(neocortical y limbica), propone que la CA es una region clave en diversos trastor-
nos del neurodesarrollo que se evidencian en la infancia, como el autismo, el sin-
drome de Tourette y el TDA-hiperactividad-impulsividad.

Plantea que algunas alteraciones psicopatoldgicas en la adolescencia se pue-
den explicar, en parte, porque la mielinizacion de la CPF produce una mayor inte-
raccion de las fibras dopaminérgicas con las interneuronas gabaérgicas, y si estas
Ultimas no presentan un neurodesarrollo adecuado, se observaria el inicio de sin-
tomas psiquiatricos propios de los trastornos de inicio en la adolescencia.
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En el caso particular de la esquizofrenia, se han encontrado alteraciones im-
portantes en la capa Il de la region anterior del cingulo —incremento en la den-
sidad de los axones verticales glutamaérgicos, decremento en la densidad de las
neuronas no piramidales, variaciones en los mecanismos de regulacion del siste-
ma de GABA—, las cuales provocarian una hiperinervacion de las células gabaér-
gicas por las fibras dopaminérgicas (Benes, 2007). En particular, se produce una
hiperinervacion del nucleo basolateral de la amigdala sobre la corteza anterior
del cingulo, en especial, de las fibras que se proyectan desde este nucleo hacia
la capa Il del CA. El desarrollo de un patrén de conexiones inadecuadas en el CA
produciria un neuroprocesamiento incorrecto y suboptimo de los estados afecti-
vos y motivacionales, asi como una inadecuada coordinacion entre los procesos
afectivos y cognitivos que ocurririan en el CA (Benes, 1997).

Estrés y desarrollo neuropsicoldgico de la CPF

Desde el campo de las neurociencias, en especial en la psicobiologia, se ha descu-
bierto un efecto negativo del estrés en el neurodesarrollo, con influencias parti-
culares en el desarrollo neuropsicoldgico de la CPF (Arsten, 1998). Desde la edad
preescolar (cuatro afios), los nifios responden a las primeras experiencias sobre la
expectativa de ingreso escolar con un incremento en los niveles de cortisol y un
decremento posterior de estos niveles, producto de la asistenciay adaptacion al
ambiente escolar (Turner-Cobb et al., 2008).

Durante las experiencias significativas de estrés se liberan catecolaminas en el sis-
tema nervioso central y periférico, y dopamina y norepinefrina en la CPF. Estudios
experimentales con primates no humanos han encontrado que los niveles elevados
de catecolaminas afectan el dptimo neurofuncionamiento de la CPF, lo cual se debe
a que se facilita el dominio temporal de estructuras posteriores y subcorticales (como
mecanismos basicos de defensa-ataque o huida). Sin embargo, se ha sefialado que
estos mecanismos primitivos no son asertivamente adaptativos en ambientes socio-
culturales complejos (p. €]., la escuela o el trabajo) (Arsten, 1998).

Trastornos del desarrollo y su relacion con la CPF

Sin pretender que el compromiso en el desarrollo de la CPF sea el Unico factor
causante de los trastornos de neurodesarrollo que se abordan en este apartado,
se citard la contribucion especifica de la CPF a estos trastornos, en algunos de los
cuales el neurodesarrollo de esta region y las funciones neuropsicoldgicas que so-
porta pueden ser el factor mas importante.

Déficit de atencion

Como en la mayoria de los trastornos del neurodesarrollo, en el trastorno por défi-
cit de atencion (TDA) existen diversos mecanismos neurofisiol6gicos y neuropsico-
l6gicos involucrados. Para el caso de la variante con hiperactividad, se ha planteado
como el modelo principal las alteraciones en el desarrollo del sistema frontoestria-
tal. El aporte particular de la CPF a este trastorno implica las dificultades de regu-
lacion y control atencional o conductual, incluido el esfuerzo atencional-cognitivo
cuando las situaciones-tareas-actividades a realizar representan eventos de baja
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estimulacidn-motivacion para el sujeto. Las caracteristicas de inatencion también
son muy frecuentes ante la necesidad de realizar actividades que requieren aten-
cion sostenida, asi como la generacion del esfuerzo cognitivo de procesamiento
para informacion compleja. A pesar de que existen diversos reportes del compro-
miso en el desarrollo de FE en el TDA, la simple descripcién-constatacion de que
una serie de procesos esta “afectada” es insuficiente y representa un analisis su-
perficial. Las FE resultan afectadas de manera primaria o secundaria ante diversos
trastornos del desarrollo, por lo que enlistar FE afectadas no es una aproximacion
cientificamente constructiva para comprender el problema. Un ejemplo de esto
son las ausencias de diferencias en las dificultades en el desarrollo de FE entre nifios
con TDAy con trastorno de aprendizaje (Wu et al., 2002). En ambos tipos de casos
se presentan dificultades en las “mismas” FE, ;Cual es la diferencia cualitativa que
caracteriza a cada tipo de trastorno? Es una pregunta que no se hace con mucha
frecuencia. Con la simple constatacion de funciones afectadas no se desarrolla nin-
gun conocimiento cientificamente productivo; se necesitan modelos conceptuales
que vayan mas alla de funciones afectadas o conservadas (p. ej., Barkley, 1997; Dia-
mond, 2004). La explicacién neuropsicoldgica de un trastorno debe realizarse en un
nivel conceptual mas complejo que el de funciones simples o areas cerebrales espe-
cificas, pues las dificultades en el TDA (y en otros trastornos del desarrollo) ocurren
a nivel de diversos sistemas y circuitos.

Aspectos de neurodesarrollo

Diversas investigaciones han encontrado varias caracteristicas de neurodesarro-
llo en el TDA. La primera de ellas y quiza mas importante es la relacion de al me-
nos 3 a 1 entre la incidencia en varones frente a mujeres, lo que indica un factor
bioldgico de predisposicion importante.

Seidman et al. (2006) hicieron un metaanalisis de los estudios de neuroima-
gen estructural realizados hasta el 2005, y encontraron diferencias en el volumen
cerebral total —en particular del hemisferio derecho—, en el volumen cerebelar,
en el esplenio del cuerpo calloso, en el caudado derecho y en la corteza frontal.
Por su parte, Castellanos et al. (2008) estudiaron de modo semilongitudinal las
caracteristicas estructurales del cerebro de mas de 150 nifos con TDA, y hallaron
diferencias en el volumen cerebral total y en los cuatro I6bulos y en el cerebelo. Al
trazar y comparar las trayectorias de desarrollo de diversas regiones cerebrales,
descubrieron un tipo de desarrollo paralelo al normal, sélo que con retraso en la
velocidad. El hallazgo mas importante fue que el ritmo de desarrollo del ndcleo
caudado siempre es mas lento que en las demas regiones, por lo que no alcanza
un volumen cercano al normal al menos hasta la edad de 16 afos.

Al estudiar las caracteristicas del desarrollo de la sustancia blanca en 18 ni-
fios con TDA por medio de la técnica de tensor de difusion, Ahstari et al. (2005)
econtraron menor densidad de la sustancia blanca en la corteza premotora dere-
cha, el estriado derecho, el pedunculo cerebral derecho, el pedunculo cerebeloso
medio-izquierdo, el cerebelo izquierdo y en areas parietooccipitales izquierdas.
Asimismo, Motosfky et al. (2009) descubrieron menor volumen y densidad de
sustancia gris en regiones premotoras y prefrontales en nifilos con TDA. Un
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hallazgo interesante es el realizado por Shaw et al. (2009), quienes encontraron
que los nifos con TDA con peor evolucion presentan una menor densidad de la
region prefrontal medial izquierda.

Las investigaciones anteriores y muchas otras que se pueden encontrar en la
literatura especializada muestran que en la actualidad una neuropsicologia sin
neurociencia (en este caso particular sin neuroimagen) tiende a una neuropsico-
logia superficial, de descripcion de consecuencias y no de investigacion de va-
riables. Tanto en el TDA como en la esquizofrenia, lo que se quiera encontrar y
comprobar con pruebas neuropsicoldgicas se puede conseguir; sin embargo, no
se controlan las verdaderas causas del problema. Los hallazgos en neuroimagen
estructural sugieren defectos neuropsicoldgicos secundarios a la alteracion en el
neurodesarrollo de diversos circuitos, incluidos los prefrontales.

Neuroimagen funcional y neurodinamica
Ademas de las caracteristicas estructurales, las caracteristicas de neurodinami-
ca y neuroactivacion son indispensables en la comprension de este tipo de tras-
tornos (Rubia et al., 2009). En el TDA, diversos hallazgos neurocognitivos se
correlacionan tanto de manera estructural como neurodinamica; por ejemplo,
McAlonan et al. (2009) encontraron un menor desempefio en tareas de control
inhibitorio y control atencional, las cuales se correlacionaron con un menor vo-
lumen y densidad en las regiones del cingulo anterior y del estriado. Al compa-
rar las caracteristicas de neuroactivacion entre sujetos jovenes con TDA y sujetos
jovenes con trastorno de conducta, se descubrid que sélo los sujetos con TDA
presentaban insuficiente activacion de la corteza prefrontal ventrolateral, lo que
implicaba mecanismos neuropsicoldgicos distintos. En este tipo de trastornos
también es necesario conocer los estudios con electrofisiologia y con sistemas de
neurotransmision, asi como los aspectos psicoldgicos involucrados, de modo que
para la comprension de este tipo de trastornos se requieren libros completos, al-
gunos de los cuales ya se encuentran disponibles.

Para el TDA se requieren modelos que reconozcan todas las variables causales
y las incluyan para encontrar verdaderos subgrupos etioldgicos, aunque, por des-
gracia, aun no se ha alcanzado de modo suficiente este nivel de ciencia en el con-
texto internacional, y menos en el latinoamericano. EI TDA es una entidad clinica
tan variable como la esquizofrenia, y hasta ahora las investigaciones de aproxi-
macion analitica y de control exageradamente parcial de variables sélo han con-
tribuido a fragmentar mas la comprension integral de este padecimiento.

Aspectos neuropsicologicos

Uno de los principales problemas en neuropsicologia es la tendencia (casi obsesi-
va) a realizar perfiles y establecer de manera descriptiva caracteristicas “neuropsi-
coldgicas” (resultado de la aplicacion de pruebas) con la sobreinterpretacion de los
resultados en “mecanismos cerebrales”. De modo sorprendente, el componente
neuro (cerebro) en las investigaciones neuropsicoldgicas permanece ausente y es
reemplazado por pruebas de lapiz y papel. Al no incluir como referente los hallaz-
gos de neurociencia y neuroimagen tanto estructural como funcional (incluidas las
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diversas técnicas de EEG), el neuropsicologo continUa tanteando a ciegas mecanis-
mos “neuro”psicoldgicos de una manera superficial. Y aunque en el nivel psicolégico
de analisis se pueda utilizar un modelo competente desde el punto de vista cientifico,
la ausencia de un correlato cerebral real (relativo al momento histdrico) provoca una
tendencia a la superficialidad en las caracterizaciones neuropsicoldgicas; citar areas y
regiones cerebrales de modo muy general o repetir de forma vacia “son redes” sélo
aporta a la continuacion de la inespecifidad de la neuropsicologia actual.

Entre los hallazgos en neuropsicologia destaca un estudio longitudinal en
donde se encontro que, si durante la infancia se presentaban dificultades en el
desarrollo de FE, en edades posteriores se observaban dificultades de conducta
(Wahlstedt et al., 2008). Asimismo, Biederman et al. (2008) realizaron un estudio
en ninas con TDA con edades entre 8 y 16 afos, y descubrieron que en 8 de cada
10 de ellas se presentaron dificultades significativas en el desarrollo de FE. En el
seguimiento longitudinal a cinco anos, encontraron que continuaban presentan-
do dificultades en el desarrollo de FE.

Por su parte, Passolunghi et al. (2008) encontraron que cuando los niflos con TDA
resuelven problemas aritméticos, incluyen informacion (no aritmética) irrelevante que
satura su memoria de trabajo, a diferencia de los nifios con dificultades en el apren-
dizaje de matematicas, quienes presentan errores para identificar e incluir elementos
numeérico-aritméticos relevantes. Esto indica dificultades generales en la identifica-
cion de los elementos relevantes para orientarse de modo eficiente en las condicio-
nes de un problema, lo que muestra dificultades de funcionamiento ejecutivo.

Se ha observado que los nifios con TDA e impulsividad tienden a presentar
con mayor facilidad y frecuencia la conducta de utilizacion de objetos, la cual se
relaciona con una disfuncion frontal (Nicpon et al., 2008). También se ha encon-
trado que los nifios con TDA y trastorno oposicionista desafiante tienen dificul-
tades en la capacidad de control inhibitorio; en contraste, los nifios con TDA sin
trastorno oposicionista desafiante solo presentan lentificacion en el desarrollo de
este tipo de tareas (van der Meere et al., 2005).

Debido a que hay unaimportante diversidad de investigaciones reportadas en
la literatura especializada sobre TDA, en el siguiente apartado se desarrollara el
tema a partir del enfoque de Barkley (1997) y Diamond (2005).

Diversos estudios han encontrado que la calidad de vida de los pacientes adoles-
centes y adultos con diagndstico infantil de TDA no sélo se encuentra relacionada
de manera negativa con la severidad de los sintomas de inatencion, sino también
con los de comorbilidad (Klassen et al., 2004). Yang et al. (2007) estudiaron una
muestra de 1000 nifos y adolescentes con TDA —los dividieron en diversos grupos
por edad—, y encontraron que los sintomas de comorbilidad aumentan su severi-
dad en relacion con la edad; el mayor pico se presenta a finales de la adolescencia.
Los trastornos de conducta y negativista desafiante se relacionan de modo impor-
tante con la ocurrencia de otros tipos de comorbilidad en el TDA (Rhee et al_]2007).

Flory et al. (2003) realizaron un estudio con 481 sujetos adultos. Revisaron
antecedentes de TDA vy trastorno de conducta y descubrieron que los sujetos
con indicadores clinicos mas altos en trastorno de conducta presentaron mayo-
res niveles en el consumo de drogas. Asimismo, Donohew et al. (1999) reportan
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correlacion entre la conducta de busqueda activa de estimulacion y el consumo
de alcohol y marihuana en adolescentes con TDA. En adultos masculinos con la
forma residual de este trastorno se ha encontrado que la presencia de un trastor-
no de conducta es el principal factor relacionado con el abuso de drogas, en tanto
que para las mujeres el principal factor relacionado con el consumo es la depre-
sion y la ansiedad (McGough et al., 2005). Esto sugiere que el tipo de comorbili-
dad puede ser tanto o mas importante que la presencia del TDA para complicar la
conducta clinica de los sujetos con este trastorno.

De modo progresivo se han acumulado evidencias a favor de diferencias impor-
tantes en el tipo de comorbilidad en relacion con el subtipo de TDA que se presen-
ta, en particular, la presencia de hiperactividad o impulsividad versus inatencion.
Por ejemplo, se ha encontrado que los nifios con TDA de tipo combinado presen-
tan mayor conducta agresiva, inestabilidad emocional y fluctuaciones en el control
de la conducta; en tanto que los ninos con TDA de predominio inatento presentan
pasividad conductual y pocas dificultades de conducta (Diamond, 2005; Maedgen
& Carlson, 2000). Al comparar la conducta social entre grupos de nifios con TDA e
hiperactividad-impulsividad, grupos de nifios con TDA (subtipo inatento) y grupos
de nifios con problemas de aprendizaje, Shelton et al. (1998) encontraron que el
primer grupo (hiperactividad e impulsividad) presenta mucho mayores indices de
conducta desafiante y menores habilidades de relacion social que el grupo con TDA
de predominio inatento. Por ello se ha destacado que una de las principales dificul-
tades de los nifios con TDA e hiperactividad-impulsividad (TDA-H) es la incapaci-
dad para inhibir las respuestas impulsivas en tareas o en situaciones sociales que
requieren de control y organizacion de la conducta (Otfried et al., 1996). La aten-
cion es solamente uno de los procesos comprometidos en este trastorno, ya que
también son caracteristicos el rechazo a la regulacion de su conducta por medio de
reglas, la falta de estimacion de las consecuencias de sus actos, la busqueda inme-
diata de la gratificacion y los bajos umbrales de motivacion para realizar tareas es-
tructuradas (Barkley, 1997). Se ha planteado que, si bien la inatencion es el rasgo al
gue masimportancia se le ha dado al TDA, no es un factor general valido para expli-
car laimpulsividad, la hiperactividad, la poca tolerancia a la frustracion, la labilidad
emocional y todas las demas caracteristicas antes citadas (Diamond, 2005).

Desde el punto de vista neuropsicoldgico, se ha planteado que la hiperacti-
vidad y la impulsividad caracteristicas del TDA se deben a defectos funcionales
de regulacion conductual, que se manifiestan con frecuentes trastornos de con-
ducta y sintomas de externalizacién (como la agresividad). Por su parte, el subti-
po inatento no tiene como base un defecto de desinhibicion conductual, sino de
pasividad, retraimiento y disminucion en la eficiencia de procesamiento (Barkley,
1997). Siguiendo con esta perspectiva, Diamond (2005) ha encontrado que el
subtipo inatento se caracteriza por una disminucion en la capacidad y velocidad
de procesamiento y un defecto principal en la memoria de trabajo debido a un
factor neuropsicoldgico frontoparietal (dorsolateral), en contraste con el factor
frontoestriatal (frontomedial-subcortical) para los casos con hiperactividad-im-
pulsividad (Barkley, 1997). Ambos investigadores coinciden en que la inatencion
y la hiperactividad-impulsividad pueden ser fendmenos que se presenten por

© Editorial EI Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.



O [@)
Neuropsicologia del dafio frontal durante el desarrollo O

© Editorial EI Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.

T 2 ]

separado dentro del TDA. Diamond (2005) propone que el TDA sin hiperacti-
vidad-impulsividad debe de ser denominado como tal: trastorno por déficit de
atencion, y que los sujetos con presencia de hiperactividad deben ser diagnosti-
cados con TDA con hiperactividad, impulsividad o ambas, debido a que muestran
diferentes mecanismos cerebrales, diferentes respuestas al tratamiento farma-
coldgico y diferentes caracteristicas de comorbilidad.

Siendo un poco mas precisos, una division impulsividad-hiperactividad puede
encontrarse en la neuropsicologia, ya que se ha descrito que el compromiso fron-
toorbital y temporal es el principal causante de la impulsividad, y el compromiso
frontomedial, de la hiperactividad (Fuster, 2002; Stuss & Levine, 2002).

Desarrollar propuestas neuropsicoldgicas para el estudio y reclasificacion del
TDA con base en mecanismos neuropsicoldgicos resulta mas adecuado que ha-
cer una clasificacion conductual sin modelos que la sustenten (Drake & Wallach,
2007; Stefanatos & Baron, 2007). Una clasificacion basada en mecanismos neu-
ropsicoldgicos (inatencidn, hiperactividad, impulsividad) puede ser mas precisa
que una clasificacion neuropsicoldgica basada en modelos cognitivos (control in-
hibitorio, velocidad de procesamiento, memoria de trabajo, etc.), debido a que
los modelos cognitivos sélo se enfocan en uno o muy pocos procesos cognitivos
para explicar la diversidad y complejidad de las caracteristicas neurocognitivas
y conductuales que presentan los sujetos con TDA, en tanto que un mecanismo
neuropsicoldgico soporta diversos procesos cognitivos y conductuales.

Resultados empiricos de este enfoque pueden ser revisados y consultados en
Flores Lazaro (20009).

Funcion reguladora del lenguaje y CPF

La funcion reguladora del lenguaje (capacidad que permite regular y controlar los
procesos psicoldgicos y cognitivos) es una capacidad que se desarrolla desde la
infancia temprana y que permite a los nifios el progresivo control de su actividad
psicologica y, de modo secundario, de su conducta. De los 4 a los 5 afios de edad,
el lenguaje presenta una funcion inhibidora en la conducta del nifio: se relaciona
el desarrollo de la funcidn reguladora del lenguaje con el desarrollo neuropsicolo-
gico de la CPF (Luria, 1984).

Berk y Potts (1991) estudiaron el desarrollo de esta capacidad en una muestra de
nifos de 6 a 12 afios de edad con trastorno por déficit de atencion, comparando su
desempefio con un grupo control. El estudio consistid en la observacion de la conduc-
ta de 38 nifos que desarrollaban ejercicios de matematicas en el salon de clases. Los
nifios con déficit de atencién presentaron dificultades en el uso del lenguaje interno,
y su desempeiio tuvo un mayor despliegue del lenguaje con caracteristicas de auto-
rreferencia y poca calidad expresiva, en comparacion con los nifios del grupo control.

Se descubrié que el uso del lenguaje interno se relaciona con una mayor ca-
pacidad para desarrollar atencion focalizada, pero sélo en los nifos con menor
tendencia a la distraccion. El mejor desarrollo del lenguaje interno se relaciona
con la conducta de autoestimulacion para los nifios con déficit de atencion, pero
no para los nifos controles. Encontraron también que los medicamentos que re-
ducen los defectos de atencion incrementan el desarrollo del lenguaje interno y
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consideran que la hipdtesis de Vigostsky acerca de una influencia unidireccional
del lenguaje interno sobre la conducta debe considerarse como un modelo bi-
direccional (neurodesarrollo-desarrollo psicoldgico). Los autores consideran que
este retraso en el desarrollo de lenguaje interno se debe a que las dificultades en
el desarrollo del sistema atencional no permiten que el lenguaje interno pueda
ejercer influencia reqguladora sobre la conducta de este tipo de nifios.

Quintanar et al. (2001) estudiaron el estado de desarrollo de la funcién reguladora
dellenguaje. Mediante el esquema neuropsicoldgico para la evaluacion de la atencion
(Quintanar, 1996), evaluaron a 30 nifios con TDA con hiperactividad (TDA-H) y a 30
nifnos normales como grupo control. Encontraron que en el TDA-H la funcion regula-
dora del lenguaje no cumple con su funcidn de regulacidn y control, asi como también
que la actividad de estos nifos aun no ha completado la etapa de la actividad material
externa, por lo que, consideran, dificulta el paso a etapas posteriores y, sobre todo, a
la internalizacion (o consolidacion) de diversos procesos y actividades.

Sindrome de Tourette

El sindrome de Tourette se considera un trastorno neuropsiquiatrico que se ca-
racteriza por tics cronicos motores multiples y trastorno de la expresion oral (tics
verbales). En este sindrome se involucran circuitos cortico-estriado-talamo-cor-
ticales (Cornelio Nieto, 2008) del sistema prefrontal medial. Se ha propuesto que
el exceso de dopamina crea un desbalance en las vias conectadas a los ganglios
basales y un control-inhibicion insuficiente de los circuitos talamicos, ya que la
presencia, frecuencia y severidad de los tics motores se relacionan con un incre-
mento en la activacion de nucleos dopaminérgicos (sustancia nigra y area ventral
tegmental) y circuitos corticoestriatales y talamicos (Baym et al., 2007).

Los hallazgos de neuroimagen estructural han mostrado que la CPF de los su-
jetos con este sindrome presenta un mayor volumen que el cuerpo calloso. Ples-
sen et al. (2006) hallaron menor densidad de la sustancia blanca en todo el cuerpo
calloso (CC), asi como una menor organizacion direccional de los axones dentro
de esta estructura (menores valores de anisotropia). Aunque se encuentra un
efecto global en el CC, los autores apuntan que las fibras que se originan en su re-
gion anterior se distribuyen ampliamente en todo el CC.

Por su parte, Plessen et al. (2004) estudiaron las caracteristicas morfoldgicas
(por medio de resonancia magnética) de 158 pacientes de entre 5y 65 afios de edad.
Encontraron que los casos mas jovenes presentan un menor volumen en el CC (me-
nor que el esperado para su edad), densidad que aumenta con la edad. Los auto-
res apuntan que diversos grupos de investigacion proponen que la alteracion en la
morfologia del CC no es un mecanismo causal, sino consecuencia de un mecanismo
compensatorio para el control inhibitorio que involucra circuitos prefrontales. Tam-
bién reportan relaciones especificas entre el CCy la CPF en el grupo con Tourette
y en el grupo control. El volumen del CC se correlaciona de manera negativa con
el volumen total de la CPF, en tanto que para ambos grupos se presento una co-
rrelacion positiva con regiones premotoras, con mayores valores positivos para las
regiones anteriores del CC (como era de esperarse debido a las correspondencias
topograficas de las conexiones anteriores del cerebro). Asimismo, descubrieron
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que el volumen de la CPF cambia con la edad en los sujetos con este sindrome; en
los nifos es mayor que en los adultos. Por el contrario, el volumen del CC es menor
en nifos que en adultos con este sindrome. Asi, la relacion CPF-CC cambia con la
edad en este tipo de pacientes. Se piensa que esta relacion diametralmente opues-
ta tiene que ver con el hecho de que para un nUmero sustancial de casos con este
sindrome los tics remiten o se reducen sustancialmente en la adultez-joven (alre-
dedor-a partir de los 30 afios de edad). Sin embargo, para la muestra de adultos in-
cluida en este estudio las caracteristicas clinicas continuaban hasta la adultez. Los
autores plantean que un menor volumen del CC permitiria mayor capacidad de la
CPF para ejercer control inhibitorio sobre las conductas-movimientos no deseados.
Consideran que un menor volumen de CC implicaria una menor relacion de proyec-
ciones reciprocas de fibras con la CPF a favor de una mayor capacidad inhibitoria de
la CPF. Los mecanismos neurofisioldgicos especificos que involucran circuitos de
GABA se pueden consultar con mayor detalle en Plessen et al. (2004).

En contraste, Thomala et al. (2009) encontraron mayor densidad en la sustancia
blanca de la corteza somatosensorial y motora (alrededor del giro precentral), y una
correlacion entre mayor densidad de sustancia blanca y menor severidad de los tics.
Esto no es contradictorio, puesimplica mecanismos neurocognitivos distintos.

Aspectos neuropsicoldgicos y neurofuncionales

Baym et al. (2007) estudiaron el desempefio en unas tareas que requerian control
cognitivo en 18 nifos de 7 a 13 afios de edad y lo compararon con el de sujetos nor-
males pareados por edad mediante resonancia magnética funcional. Entre los re-
sultados destaca una mayor activacion de la CPF y del nucleo subtalamico durante
el desarrollo de estas tareas, con una actividad incrementada de compensacion.

Asuvez, Marsh et al. (2007) estudiaron a 66 nifios con este sindrome por medio
del desarrollo del paradigma Stroop (control inhibitorio) y la técnica de resonancia
magnética funcional. De modo interesante descubrieron una competencia similar
en la prueba entre los sujetos con el sindrome y los sujetos controles; sin embargo,
encontraron diferencias entre el tipo de activacion entre ambos grupos; el grupo
con Tourette presentd una mayor magnitud de activacion. En particular, se hallaron
correlaciones entre el diagndstico y las activaciones en la corteza prefrontal ventral
(dreas 10y 24); también se encontrd que una mayor activacion de regiones bilatera-
les frontales y estriatales (areas 9/46, 45/46, nucleo lenticular y talamo) se relaciond
con un bajo desempefio en el paradigma Stroop, en el grupo de sujetos con Touret-
te. Los autores consideran que la mayor activacion frontoestriatal se debe a meca-
nismos de compensacion neuropsicoldgicos y conductuales.

Las caracteristicas neuropsicoldgicas de este tipo de pacientes son variadas.
Lasdificultades en la capacidad de integracion visomotora, caracteristicas de este
sindrome, se deben sobre todo a la disfuncion de circuitos de los ganglios basales
y su efecto en el funcionamiento cortical (Bradshaw y Sheppard, 2000). Asimis-
mo, se han encontrado importantes dificultades para desarrollar lectura silen-
te, lo que implica alteraciones de mecanismos frontocentrales (Vercueil, 2003).
También se ha propuesto un modelo frontocentral para explicar las dificultades
de control inhibitorio de las expresiones y conductas espontaneas-impulsivas.
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Autismo

Otra de las funciones importantes del desarrollo neuropsicoldgico de los I6bu-
los frontales y alteraciones clinicas, recientemente descubierta, es la relacion en-
tre el desarrollo de la corteza medial orbitofrontal y el desarrollo de la capacidad
de mentalizacién o teoria de la mente (Theory of mind). Como ya se explicé en
el capitulo 2, el conjunto de habilidades necesarias para comprender los proce-
sos mentales de los demas se ha denominado mentalizacidn y se situa dentro del
concepto teoria de la mente (Shallice, 2001).

Stone et al. (1998) resumen la secuencia de desarrollo de esta capacidad. Se-
falan que esta habilidad se presenta por primera vez en la infancia, cuando a los
18 meses de edad el nifio sefala un objeto con la intenciéon de que otra persona
también lo vea (sefialamiento protodeclarativo), lo cual implica la capacidad del
nifo para establecer que dos personas observen y se interesen por un mismo ob-
jeto a la vez. Afirman que la mayoria de los nifos autistas no presenta sefala-
miento protodeclarativo debido a que no pueden compartir intereses complejos,
lo que provoca que no observen en conjunto con otras personas objetos o even-
tos ni utilicen el sefialamiento para dirigir la atencidon de los demas sobre el mis-
mo objeto de interés.

Consideran que la segunda etapa en el desarrollo de la mentalizacion es el
“juego pretendido”. Definen esta capacidad como la posibilidad de que el nifio
pueda separar lo simulado de lo real, capacidad que se presenta a los dos afios.
También a esta edad se presenta la capacidad para establecer un estado mental
sobre el deseo, “*mi hermano quiere una hamburguesa”. Consideran que la com-
prension del deseo precede a su capacidad para la comprension de las creencias.

A la edad de 3 0 4 afos, el nino desarrolla la capacidad para comprender que
las demas personas no necesariamente tienen los mismos conocimientosy creen-
cias acerca del mundo que él A esta edad, los nifios pueden representar otros es-
tados mentales y otras creencias.

A partir de los seis afios, empiezan a desarrollar la capacidad para que otras
personas puedan representar estados mentales. También a partir de esta edad,
los nifios pueden comprender que las personas pueden tener creencias o inter-
pretaciones erroneas; un poco mas tarde pueden determinar la causa de estas
interpretaciones.

Los autores sefalan que los nifios con autismo no desarrollan capacidades de
mentalizacion ni juego pretendido, y no pueden resolver tareas de falsas creen-
cias o de falsas conclusiones de segundo orden. También reportan que algunos
nifios con Asperger pueden resolver tareas simples de falsas creencias, pero no
tareas de creencias falsas de segundo orden. Consideran que a pesar de que algu-
nos ninos autistas pueden comprender el estado mental de “deseo”, su dificultad
principal consiste en el conocimiento o la creencia de los mismos.

A partir de los nueve afios, el nifio desarrolla capacidades mas complejas,
como la habilidad para comprender y reconocer faux pas o “paso en falso”. Un
faux pas ocurre cuando una persona expresa algo que no debia haber dicho, sin
conocer o darse cuenta de que no deberia haberlo hecho. Para determinar que ha
ocurrido un faux pas el nifio tiene que representar dos estados mentales: el de la
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persona que habla y el de la persona que escucha y que puede ofenderse por el
mensaje (Stone et al., 1998). De manera interesante, se reporta que las nifias nor-
males se desempenan de modo adecuado en esta tarea a la edad de nueve anos;
en cambio, los nifios lo logran hasta los 11. También comentan que los casos con
Asperger altamente funcional presentan un desempefio adecuado en las tareas
mas simples de mentalizacion, pero no pueden determinar el faux pas. Senalan
que el desempefio de sujetos de 12 afios de edad con Asperger altamente funcio-
nal es equivalente a niflos normales de 7 a 8 afos en tareas de faux pas; ademas,
destacan la alta sensibilidad de este tipo de tareas para los casos en donde sélo
existen afectaciones sutiles en mentalizacion.

Al estudiar a un grupo de nifios autistas por medio de dos ejercicios —deter-
minar dentro de una lista de palabras cual se relacionaba con el cuerpo o con algu-
na accion que el cuerpo puede hacery determinar dentro de otra lista de palabras
cual se relacionaba con la mente o algo que la mente puede hacer—, se encontro
que pueden determinar la tarea relacionada con el concepto de “cuerpo”, pero no
con el concepto de "mente” (Stone et al., 1998).

Frith (1998) considera que la capacidad de mentir es una habilidad producto de
la capacidad de mentalizacion, ya que al mentir se manipula la conducta de los de-
mas al proporcionarles una creencia falsa. Esta capacidad no se encuentra desa-
rrollada del todo en los nifios menores de cuatro afios y en los nifios con autismo.
También sefiala que la capacidad para inferir el estado mental de otras personas
tampoco es muy accesible para los sujetos con esquizofrenia.

Se ha propuesto que las relaciones funcionales entre la amigdala y la corteza
orbitofrontal soportan los procesos de identificacion del significado del estado
emocional de los demas, asi como la comprension del significado de sus acciones
sociales. Para reconocer un paso en falso, aun cuando lo comete otra persona,
requiere de la comprension de estados afectivos, asi como de la atribucion de un
estado mental abstracto. La capacidad de mentalizar se distribuye en forma de
circuito en el cerebro e involucra diversas areas; la corteza medial orbitofrontal se
encarga de procesar los componentes afectivos del proceso (Stone et al., 1998).
Por medio de lesiones experimentales en la corteza frontomedial en monos de 2
y 6 meses de edad, se han encontrado alteraciones emocionalesy de filiacion ma-
ternal similares a las que presentan los ninos autistas (Bechevalier et al., 2001).

Los estudios de neuroimagen que muestran que la CPF dorsolateral se activa
durante tareas de mentalizacion indican que esta zona se encarga de soportar la
memoria de trabajo que se requiere tanto en el desempefio de esta tarea como
en el desempefio en la vida real, en donde se precisa realizar cambios rapidos de
atencion debido a que las interacciones sociales necesitan de estos procesos. Los
pacientes con autismo presentan un menor grado de activacion del I6bulo pre-
frontal y de la amigdala en tareas de mentalizacion, en comparacion con los gru-
pos controles (Frith, 1998).

La capacidad de comprension del sarcasmo y el humor se encuentra también
afectada en pacientes con autismo y Asperger (Channon y Crawford, 2000); en
este tipo de procesos, la corteza prefrontal derecha tiene un papel crucial (Sha-
mmi y Stuss, 1999).
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Trastornos de conducta

La influencia del neurodesarrollo en el desarrollo psicolégico y sobre todo en el
desarrollo psicopatoldgico ha sido ampliamente demostrada. En el campo parti-
cular del desarrollo neuropsicoldgico de la CPF se ha identificado una importante
participacion del dafo perinatal o en la infancia temprana de la COF en el apren-
dizaje y desarrollo de conductas sociales propositivas (Price et al., 1990).

El modelo de marcadores somaticos de Damasio (1998) destaca que, duran-
te el desarrollo, la corteza orbitofrontal es el soporte cerebral de los procesos de
aprendizaje basados en las conductas y relaciones sociales basadas en procesos
afectivos. El funcionamiento adecuado de esta zona permite marcar las expe-
riencias y conductas negativas y positivas con “marcadores somaticos”, es de-
cir, relacionar un estado fisioldgico-afectivo con una situacion o conducta social.
Damasio sefiala que la corteza orbitofrontal es la zona que produce esta integra-
cion sintetizada en un “marcador somatico”. Por medio de este modelo se pue-
den explicar las alteraciones de conducta antisocial producidas por el dafo en la
infancia. Los pacientes con este tipo de dafio no pueden aprender de sus errores o
estimar las consecuencias negativas de sus actos (como la posibilidad de ser cas-
tigados) debido a que no pueden “marcar” estas conductas con estados afectivos
particulares. Este mecanismo de marcado de las experiencias de castigo se afec-
taria por el dafio frontal en la infancia. Existen reportes de casos con dafio frontal
en la infancia y conducta antisocial estudiados neuroldgica y neuropsicoldgica-
mente. Por ejemplo, Price et al. (1990) reportan importantes alteraciones de la
capacidad para aprender y desarrollar conductas sociales adecuadas. Este tipo
de pacientes se caracteriza por conductas antisociales: robo, violencia, adiccién a
drogas, y con frecuencia terminan en prision.

Anderson et al. (2000) presentan el caso de dos nifios que sufrieron dafio fron-
tal alrededor de los 16 meses de edad. Los nifios manifestaban alteraciones en el
desarrollo de capacidades de regulacién emocional, conducta social, toma de de-
cisiones y descontrol conductual; asimismo conservaban capacidades como des-
empefio académico, memoria, lenguaje, percepcion visual y praxias. Solo una
evaluacion neuroldgica y neuropsicoldgica suficientemente sensible puede dife-
renciar estos casos.

Dentro del modelo de aproximacion-evitacion se ha sefalado que la CPF izquier-
da se involucra mas en el procesamiento de emociones positivas (aproximacion) y la
CPF derecha, en el procesamiento de emociones negativas (evitacion). En bebés se
ha observado una relacion entre la actividad incrementada de la CPFD y las conduc-
tas de miedo y evitacion (Harman & Fox, 1997). A medida que los nifios crecen, mejo-
ran sus capacidades para la regulacion de las situaciones de estrés y ansiedad. Uno de
los mecanismos propuestos para la regulacion de la intensidad y de los efectos de las
situaciones estresantes y aversivas es el modelo de filtro atencional controlado por la
CPF (Knight, 1997; Rule et al., 2002), con este mecanismo el humano puede disminuir
elimpacto que tienen este tipo de sensaciones por medio de estrategias de evitacion
o de regulacion de su propagacion (Harman y Fox, 1997).

El progresivo desarrollo de las cortezas frontoorbital y frontomedial implica
un mayor control y capacidad para regular los estados afectivos y las respuestas
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impulsivas; sin embargo, el aprendizaje derivado de las experiencias interperso-
nales con los padres y de la interaccion social son igual de importantes.

Con frecuencia, se considera la inmadurez de la COF como un factor signi-
ficativo en las alteraciones psicoldgicas y de conducta de los adolescentes; sin
embargo, en la actualidad, los estudios de neuroimagen sefialan un desarrollo
temprano de la COF, previo a la adolescencia (Kerr & Zelazo, 2003; Sowell et al.,
2002; Stuss & Anderson, 2004). La conducta y desarrollo psicoldgico de algunos
adolescentes (¢la minoria?) no debe servir como un referente generalizador de “la
adolescencia”, ya que ésta es mas un constructo antropoldgico que neuropsico-
l6gico, con condiciones psicoldgicas socioculturales muy complejas, conformada
por factores diversos que influyen tanto como los neuropsicologicos.

Trastornos psiquiatricos

Los trastornos psicoldgicos y/o psiquidtricos deben considerarse en niveles psicofi-
sioldgicos y psicobioldgicos, en donde los aspectos mas importantes no son areas
cerebrales particulares, sino circuitos y redes complejas que no se limitan a un solo
l6bulo o regidn cerebral. La sensibilidad y la validez de constructo de las pruebas
neuropsicologicas tienden a ser bajas cuando se disefian para poblaciones con
dano cerebral estructural o funcional relativamente local o clinicamente evidente,
en contraste con padecimientos psicobioldgicos y psicofisioldgicos, para los cuales
las pruebas neuropsicoldgicas clasicas pueden no ser sensibles a mecanismos espe-
cificos de estos trastornos y sélo identifican consecuencias y no causas.

Sintesis conceptual

Ninguno de los trastornos del neurodesarrollo citados presenta como mecanis-
mo Unico un compromiso en la CPF. El nivel sugerido para cualificar un trastor-
no no es un mecanismo neuropsicoldgico, sino el desarrollo, el funcionamiento
y, sobre todo, la integracion neurocognitiva (insuficiente) de diversos mecanis-
mos psicofisioldgicos y neurocognitivos. Por desgracia, el pensamiento simplista
es frecuente en neuropsicologia cuando se caracterizan trastornos o sindromes;
esta perspectiva se origina en un empleo inadecuado del modelo de lesion focal
de pacientes adultos, empleado de manera erronea para describir las alteracio-
nes del desarrollo.

Debido a la organizacién neuropsicoldgica piramidal, en donde FE mas basi-
cas soportan el desarrollo y consolidacion de FE mas complejas (Demetriou et al.,
2002), asi como a la constante reorganizacion en interaccion neurofuncional den-
tro de las CPF y en relacion con circuitos y sistemas “fuera” de ella (en realidad, la
CPF forma parte de circuitos que no se limitan a sus limites macroanatomicos; véa-
se Masterman & Cummings, 1995), el concepto de “constante reorganizacion” du-
rante el desarrollo caracteriza el desarrollo neuropsicoldgico del dano prefrontal,
por ello es comun que los nifios con lesiones perinatales y en la infancia (Rosso et
al., 2004) reciban diagnosticos distintos a lo largo de su desarrollo. Uno de los retos
mas importantes de la investigacion en este campo es conocer las fases criticas del
neurodesarrollo (periodos de vulnerabilidad) y desarrollo neuropsicoldgico.
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Capitulo 6

Evaluacién neuropsicolégica de funciones
frontales en la infancia y adolescencia temprana

Existen diversos enfoques en la evaluacion neuropsicoldgica del desarrollo de
las FE. Es recomendable el uso de baterias que tiendan a realizar una evaluacion
completa y lo mas extensamente posible de las diversas FE. Es importante resal-
tar que evaluar algunas FE es una aproximacion insuficiente, pues esto conlleva
un alto margen de error, sobre todo cuando se considera que con un nimero re-
ducido de FE evaluadas es suficiente para constatar la integridad o el compromi-
so neuropsicologico de la CPF. No se diga cuando se pretenda cualificar y explicar
las dificultades neuropsicoldgicas particulares en cada paciente.

Debido al insuficiente desarrollo de los circuitos y de las interacciones funcio-
nales de la CPF durante la edad preescolar, es importante ser muy cuidadoso al
relacionar alguna FE con un area de la CPF. Hasta el momento, los estudios de neu-
roimagen funcional han mostrado actividad consistente de la CPF ante pruebas de
FE a partir de los seis afios de edad (Adleman et al.,, 2002; Schroeter et al., 2004;
Casey et al., 2000). Sin embargo, esta actividad es mas extensa, tiene componen-
tes hemisféricos contralaterales y subcorticales mas significativos que la actividad
cerebral que se presenta en adolescentes y adultos. Las evidencias actuales (dispo-
nibles desde hace varios afos) indican que el correlato neurofuncional-neuropsico-
l6gico no es el mismo en nifos, adolescentes y adultos; por ello, el neuropsicélogo
tiene que ser muy cuidadoso al establecer los correlatos neurofuncionales del des-
empeno de los sujetos, sobre todo de los nifios. También es importante advertir
que estos correlatos neurofuncionales van cambiando de manera dinamica a lo lar-
go del desarrollo.

Hasta ahora no es aceptable simplificar los correlatos neurofuncionales du-
rante el desarrollo, ya que se cuenta con informacion cientifica suficiente para
no hacerlo. Es un deber ético-profesional del neuropsicélogo acercarse mas a la
neurociencia y a la neuroimagen estructural (morfometria, tensor de difusion,
espectrometria, volumetria, etc.) y funcional, asi como a otras técnicas como la
electrofisiologia, para conocer mejor sobre estos correlatos.

Por ello, la evaluacion del preescolar tiende a ser muy imprecisa en relacion con
los mecanismos cerebrales que participan en la realizacion de las pruebas neuropsi-
coldgicas; ademas, el nifo preescolar requiere pruebas muy simplificadas, las cua-
les no se pueden comparar a lo largo de diversas etapas de la nifez y menos de la
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adolescencia. Existen diversas alternativas para la evaluacion neuropsicoldgica de
las FE durante el desarrollo; a continuacion se presenta una propuesta.

Desarrollo de las diferentes funciones ejecutivas en preescolares
Dada la complejidad que implica el concepto de funciones ejecutivas, su presen-
ciay el curso de su desarrollo en estadios tempranos del ser humano, fueron sub-
estimadas o ignoradas por algun tiempo en la investigacion neuropsicoldgica. No
obstante, la literatura existente muestra que ocurren cambios importantes que
constituyen la base para una eficaz adquisicion de las diferentes funciones.

La ejecucion en pruebas que evaltan funciones cognitivas superiores, con las
que se relaciona la CPF, cambia sustancialmente durante la infancia temprana
(Luciana & Nelson, 1998; Diamond et al., 2002; Davidson et al., 2006).

Inhibicion

De acuerdo con Goldberg (2001), la capacidad para controlar de manera volunta-
ria nuestras acciones es un ingrediente importante, si no central, de la madurez
social. Tal capacidad no es innata, mas bien emerge gradualmente a través del
desarrollo. Numerosos estudios han encontrado que la inhibicion de respuestas
incrementa considerablemente a partir de los cuatro afios (Diamond, 2002; Da-
vidson et al., 2006; Carlson et al., 2005; Liebermann et al., 2007).

Como vimos en el primer capitulo, el control inhibitorio no es un constructo
Unico, sino un elemento central de la autorregulacion, la cual a su vez puede clasi-
ficarse en socioemocional o cognitiva (Bodrova & Leong, 1998).

En cuanto a las tareas para evaluar el control inhibitorio, se ha realizado una distin-
cién entre tareas de “conflicto”, en las que se requiere la flexibilidad para suprimir
una respuesta dominante y ejecutar la alterna, y de “espera”, en las que se nece-
sita que el nifio posponga determinada conducta (Carlson et al., 2004). Algunos
ejemplos de tareas de conflicto son las pruebas Less is More y Stroop, mientras que
algunas tareas de espera son Demora del regalo y tareas del tipo Go/No Go. A con-
tinuacion describimos algunas investigaciones que han hecho uso de estas pruebas.

La tarea Less is More fue disefiada por Carlson et al. (2005). Los nifios debian
sefalar una recompensa pequefia (dos dulces) para obtener la recompensa gran-
de (cinco dulces). De una muestra total de 101 nifios, se observd que los partici-
pantes de tres afos de edad, a diferencia de los de 4, tuvieron dificultades para
inhibir su deseo de sefialar la recompensa preferida: la pila grande. Sin embargo,
cuando se utilizaban simbolos abstractos, los nifios de 3 afios fueron capaces de
sefalar el simbolo de la recompensa pequefia. Es decir, aunque los nifios de tres
anos sean cognitivamente capaces de realizar la accion adecuada (senalar el es-
timulo opuesto), todavia no tienen un dominio del componente afectivo que se
desata ante la presentacion del estimulo real.

Gerstadt et al. (1994) adaptaron la prueba Stroop (color), ampliamente estudia-
da en adultos, para usarla en nifios. Crearon la prueba Stroop Dia-Noche, en la que
el nifio debe decir Dia cuando se le presenta una tarjeta con la Lunayy las estrellas, y
Noche, si se le muestra una tarjeta con el Sol. En este estudio se notd un incremen-
to continuo en el porcentaje de respuestas correctas en los ocho intervalos de edad
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entre los 3y medio y 7 anos de edad (n = 161). La cantidad de nifos menores de 4 y
medio afios que fallaron en el pretest fue mayor que la de los mas grandes. En ge-
neral, los ninos menores de 4 y medio anos ejecutaron bien la tarea en los primeros
ensayos; sin embargo, decrecio su desempeiio en los Ultimos ensayos. El tiempo de
latencia para responder disminuyo significativamente entre los 3y medio y los 4y
medio anos, y se estabilizé a partir de este punto. Asimismo, sélo en elrango de 3y
medio afnos se encontraron diferencias en el tiempo de respuestas entre nifas y ni-
fios favoreciendo a estos Ultimos, pero no hubo ninguna diferencia significativa en
la precision de las respuestas de acuerdo con el sexo.

En otro estudio se evaluo el control inhibitorio en 49 nifios de 3y 4 afos de edad
en las tareas: Demora del regalo, en la que se pide al nifio que no voltee mientras el
experimentador envuelve ruidosamente un regalo para él/ella; Susurro, en la que
se pide al nifio que mencione en voz baja el nombre de diferentes caricaturas, al-
gunas de las cuales son desconocidas y otras populares; y Oso/Dragon, en la que
el nifo tiene que seguir las instrucciones del oso e ignorar las instrucciones del dra-
gon. Aunque los nifios de cuatro afios tenian una mejor ejecucion en las tres prue-
bas, la diferencia fue significativa solo para la prueba de Susurro (t (47) = 2.45, p <
.05). Esta prueba no mostro una correlacion significativa con las otras dos, mientras
que las pruebas de Oso/Dragon y Demora del regalo si se correlacionaron significa-
tivamente (r = .35, p < .001) (Carlson et al., 2004). Tales resultados podrian sugerir
que la diferenciacion entre tareas inhibitorias de conflicto y de espera no es del todo
acertada, o bien que la prueba de Susurro carece de validez y que las pruebas Oso/
Dragon y Demora del regalo se correlacionan por factores comunes al desarrollo.

Liebermann et al. (2007) utilizaron la prueba del Regalo inesperado —en la que se
da al nifio un regalo de poca estimacion y se evalta el grado de control emocional—
y la de Demora del regalo para evaluar a 60 ninos de 3, 4 y 5 anos de edad. Dividie-
ron a los nifios en dos grupos y observaron diferencias significativas de acuerdo con
la edad en la Demora del regalo (F (1,58) = 6.84, p <.05) y en la emision de respuestas
positivas, pero no negativas, en la del Regalo inesperado (F (1,55) = 6.54, p <.01). Asi-
mismo, encontraron que la inhibicion de Demora del regalo se correlacionaba con el
desempefio en la tarea de Digitos en regresion (r = .37, p < .01), con las respuestas en
tareas de Falsa creencia que evalUan teoria de la mente (r= .28, p <.05) y con la habi-
lidad verbal (r = .36, p < .01). Sin embargo, ninguna de las pruebas se correlacionaba
con los resultados de las subescalas Inhibicion, Control Emocional y Memoria de Tra-
bajo del BRIEF-P (Behavioral Rating Inventory of Executive Functions-Preschool). Es
decir, entre los 3y los 5 afos ocurre una mejoria en el proceso inhibicién de espera con
contenido motivacional que puede influir en el mejoramiento de habilidades sociales,
como la supresion de una respuesta gestual negativa. Por otro lado, la relacion en-
tre este tipo de inhibicién y memoria de trabajo, teoria de la mente y habilidad verbal
nos indica que estos procesos se relacionan entre siy que algunos son precursores de
otros; sin embargo, ya que dichas correlaciones no controlaron el factor edad, tam-
bién pueden adjudicarse a un progreso paralelo, producto del desarrollo.

Carlson et al. (2005) no encontraron diferencias significativas entre el desempe-
fio de los nifos de 3y 4 afios de edad en la tarea Stroop Dia/Noche de acuerdo con el
porcentaje de sujetos que habian pasado la prueba tomando como criterio el haber
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tenido 12 de 16 aciertos; sin embargo, en la tarea Oso/Dragon (criterio: pasar 4 de 5
ensayos) y en la prueba Demora del Regalo (criterio: no voltear), si encontraron dife-
rencias significativas respecto al porcentaje de participantes que pasaron la prueba
entre los ninosde 3, 4y 5anos (x2 (4, N = 411) = 65.23y x2(4, N = 470) = 14.29, p < .01).

Ante la observacion de que diversas pruebas de inhibicion carecian de cierta pu-
reza al requerir que los participantes mantuvieran una regla en mente, como el caso
de la prueba Stroop, Davidson et al. (2006) disenaron la tarea de Flechas, la cual
requiere un minimo de memoria de trabajo. Es una prueba computarizada en la
cual puede aparecer una flecha vertical en la parte izquierda o derecha de la panta-
lla apuntando al botén del mismo lado (ensayos congruentes), o una flecha diago-
nal en la parte izquierda o derecha de la pantalla apuntando hacia el boton del lado
opuesto (ensayos incongruentes). El nino debe presionar el boton que la flecha se-
fiala, inhibiendo en los ensayos incongruentes el lado en el que aparezca la flecha.
En este estudio se evaluaron a 9o nifios de 4 a 6 afios de edad y se observo que los
nifos de 6 afios tenian significativamente menos errores que los nifios de 4 y 5 afios,
y si se les daba mas tiempo para responder, sélo los de 6 afios podian presentar un
desempefio similar al de los adultos (precision: F (1,88) = 10.69, p <. 005).

En el mismo estudio se aplicd también la prueba computarizada de Figuras, en la
que podia aparecer una rana o una mariposa del lado izquierdo o derecho de la pan-
talla. Los participantes debian presionar el botdn izquierdo si aparecia la mariposay el
botdn derecho si aparecia la ranga, sin importar el lado de la pantalla en el que apare-
cieran dichas figuras; ademas, para reducir la carga de memoria de trabajo, pequenas
figuras de la mariposa o de la rana estaban indicadas en los botones que les corres-
pondian. Se observo que entre los 4 y los 6 afios de edad existia una disminucion en
sus tiempos de respuesta (F (1,88) = 4.58, p < 0.04) y una reduccion de respuestas an-
ticipadas (F (1,88) = 6.07, p < 0.02); sin embargo, no habia diferencias en la precision
de las respuestas respecto a la edad si tenian un periodo mayor para responder.

Por Ultimo, Davidson et al. (2006) aplicaron una prueba computarizada llama-
da Puntos, que media al mismo tiempo inhibicion y memoria de trabajo. Los ni-
fos debian apretar el botdn del mismo lado cuando apareciera un punto rayado
(condicion congruente) y apretar el boton del lado opuesto cuando el punto era
liso (condicion incongruente). Para las tres condiciones (congruente, incongruen-
te y mixta) hubo un aumento en la precision de respuestas con la edad (congruen-
te: F (1,88) =18.19 (p < .005); incongruente: 7.76 (p < .005); mixta: 6.24 (p < .05))
y una disminucion de las respuestas anticipadas (congruente: F (1,88) =18.52 (p <
.0001); incongruente: 15.07 (p < .0001); mixta: 11.21 (p <.005)). Ademas, la pre-
cision de las respuestas disminuyd 70% en la condicion mixta respecto a la condi-
cion congruente e incongruente a nivel general.

Estos hallazgos indican que de los 4 a los 6 afios de edad existe un progreso del
proceso inhibitorio, y también al combinarse con la memoria de trabajo.

Flexibilidad

De los 3 a los 5 afios de edad, los nifios manifiestan una importante mejoria en
actividades de cambio de tareas (task-switching) en las que se requiere un man-
tenimiento activo de la informacion e inhibicion. Se ha sugerido que tal ejecucion
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involucra, en gran medida, el funcionamiento de la corteza prefrontal dorsolate-
ral sélo cuando el cambio de tarea implica el cambio del foco atencional a una di-
mension diferente, es decir, el procesamiento de informacion novedosa y por lo
tanto mayor concentracion (Diamond et al., 2002).

Una de las pruebas mas utilizadas en este campo es la de Clasificacion de Car-
tas con Cambio de Dimension (Dimensional Change Card Sort; DCCS) desarrolla-
da por Zelazo (2996), quien encontro que los nifios de tres afos de edad no eran
capaces de efectuar un cambio en el criterio de clasificacion (de color a forma o
viceversa) de las cartas que les daba el experimentador, mostrando un patron de
inflexibilidad similar al de los pacientes con dafo frontal. Los nifios de cinco afios,
en su mayoria, fueron capaces de clasificar adecuadamente las cartas siguiendo
el nuevo criterio. Carlson et al. (2005) encontraron también diferencias significa-
tivas respecto al porcentaje de sujetos de 3y 4 afos que pasaban la prueba (x2 (3,
N =211) = 42.58, p<.001).

Diversos estudios han mostrado que los nifios de 3 afios de edad son capaces
de hacer cambios en una tarea de clasificacion mientras dicho cambio no involu-
cre mas de una dimension, es decir, en vez de sequir clasificando las manzanas
con las manzanas y las peras con las peras, pueden cambiary clasificar las manza-
nas con las perasy viceversa (Pernery Lang, 2002). Kloo et al. (2008) encontraron
resultados similares usando versiones regulares y versiones computarizadas. Una
explicacion a este hallazgo es que, en la condicion de cambiar el criterio a otra di-
mension, los nifios necesitan, de alguna manera, reconceptualizar el objeto. En
el analisis de diferentes estudios con fRM se observa que la tarea que involucra
una dimension se asocia con la corteza orbitofrontal y las tareas que involucran el
cambio de una dimension a otra, con la CPF lateral (Kloo et al., 2008).

Respecto a la reconceptualizacion, se observa que, si antes de clasificar las
cartas se insta al nifio a nombrar la caracteristica relevante de la carta pregun-
tandole ;de qué color/forma es? (dependiendo del criterio en curso), casi el doble
de nifios de 3 afios de edad son capaces de hacer el cambio de criterio, en compa-
racion con la version estandar (Tows et al., 2000).

Muller et al. (2005) encontraron que en los nifos de edad preescolar existe una
relacion robusta entre la tarea DCCS y las tareas de Falsa creencia que evaluan teo-
ria de la mente, aun después de controlar los efectos de la edad y de vocabulario
receptivo. Por lo que sugieren que tal relacion se debe a cierta flexibilidad represen-
tacional, lo cual en la tarea DCCS se refleja en el cambio de una dimensién a otray
en las tareas de Falsa creencia, en el cambio de una perspectiva cognitiva a otra.
Esta proposicion se desprende de la Teoria de Control y Complejidad Cognitiva, la
cual establece que la emergencia de la habilidad para formulary usar estructuras de
razonamiento complejo, como reglas logicas del tipo Si esto... y si esto... entonces
aquello..., se manifiesta en tareas de teoria de la mente y de funciones ejecutivas.

Memoria de trabajo

La adquisicion y desarrollo de esta habilidad constituye un avance fundamental
en la vida del individuo, pues le permite trascender por medio de representacio-
nes mentales, lo que a su vez implica una expansion de la vida mental. Diversos
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estudios han puesto en evidencia el gran progreso de esta capacidad durante la
edad preescolary suimpacto en otras areas del desarrollo cognitivo.

Luciana y Nelson (1998) evaluaron a nifios de 4 a 8 anos de edad (n =181) y a
un pequeiio grupo de adultos (n = 24) con una version computarizada de los Cu-
bos de Corsi, en la que los participantes deben sefalar en orden inverso al indi-
cado una serie de cubos. Observaron un efecto de la edad (F (6,191) = 54.06, p <
.000) y una interaccion de la edad con el sexo (F (6,291) = 2.88, p < .05): mientras
los nifios mantuvieron un lapso mayor de memoria visual a los 4, 6 y 7 aios, las
nifias tuvieron una mejor ejecucion a los 5y a los 8 afios. Las comparaciones post
hoc revelaron que los nifios de 4 aflos mantenian un lapso menor de memoria que
los nifios de 5, 6, 7y 8 afos; los nifios de 5y 6 aflos mostraban una ejecucion si-
milar entre ellos, pero menor que la de los nifios de 7y 8 afios; y los nifos de 7y 8
anos no diferian entre si, pero mostraban un lapso menor que los adultos jovenes.

Carlson et al. (2005) evaluaron a nifos de 3, 4 y 5 anos de edad (n =135) en la
tarea de Digitos en regresion: solo 9% de los nifos de tres afios podian repetir tres
digitos de modo inverso, porcentaje que ascendid a 37 para los nifios de cuatro
anosy a 69 para los de cinco (x2 (4, N =136) = 25.67, p < .001).

En el estudio realizado por Liebermann et al. (2007) en nifios de 3 a 5 afos de
edad, pudo observarse una correlacion positiva y significativa entre la prueba de
Regresion de digitos y la prueba de Falsa creencia (teoria de la mente), aun des-
pués de controlar el efecto de la habilidad verbal.

En la investigacion de Davidson et al. (2006) se evalud a los mismos participantes
(n =90, de 4 a 6 anos de edad) con una tarea de memoria de trabajo: la tarea de Figu-
ras abstractas. En la primera condicion se presentaba a los nifos dos figuras abstractas
diferentes ante las cuales debian oprimir uno u otro botdn; en la segunda condicion, el
nUmero de reglas a mantener en mente ascendia a seis, de modo que debian presionar
un boton determinado para cada una de las seis figuras. Hubo una mejora significativa
respecto a la edad (4 a 6 afos) en la precision y disminucion de respuestas anticipadas
en ambas condiciones (dos reglas, precision: F (1,88) =11.32, p <.001, respuestas antici-
padas: 4.88, p <.03; seis reglas, precision: F (1,88) = 5.13, p <.03, respuestas anticipadas:
F=(1,88) =12.75, p <.001). La ejecucion en esta prueba se correlaciond con la ejecucion
en las tareas de inhibicion ya mencionadas. Después de controlar los efectos de la edad,
se encontrd que en los nifios de 4 a 6 afos la correlacion entre la prueba de Figuras (in-
hibicion) y la prueba de Figuras abstractas-dos reglas (memoria de trabajo) era de .44
(precision) y .65 (tiempo de reaccion) (p < .o01). Por otro lado, entre la prueba Figuras abs-
tractas-seis reglasy la prueba de Flechas (inhibicion) se observd una correlacion de .24y
.43 (precision y tiempo de reaccion) (p < .01).

Por lo tanto, durante el periodo preescolar existe una mejoriaimportante de la capa-
cidad de memoria de trabajo, la cual mantiene cierta relacidn con los procesos inhibito-
rios y de mentalizacion durante este periodo. Es posible que la capacidad inhibitoria sea
precursora de la memoria de trabajo, y ambas de los procesos de mentalizacion.

Planeacion
Gracias a la acrecentada capacidad de formar y manipular representaciones mentales,
los nifios en este periodo pueden adquirir otras habilidades mas complejas, como planear.
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Luciana y Nelson (1998) evaluaron a nifios de 4 a 8 afos de edad y a adultos jo-
venes con la version computarizada de la Torre de Londres, prueba que por estu-
dios de PET se sabe que activa la CPDL izquierda y la corteza parietal bilateral. Esta
prueba consiste en presentar al sujeto tres postes en los que hay tres pelotas de di-
ferente color. El individuo debe igualar el patron de un modelo realizando la menor
cantidad posible de movimientos. En este estudio se pusieron a prueba ensayos con
diferentes niveles de dificultad donde el nUmero 6ptimo de movimientos diferia de
2 a 5; se contaba el nUmero extra de movimientos que habia realizado el sujeto. Se
encontrd un efecto significativo de la edad (F (6,126) = 4.67, p <.000) en la ejecucion
delatarea. El analisis post hoc reveld que, para el nivel de tres movimientos, sélo los
nifos de cuatro afios ejecutaban significativamente mas movimientos que el resto
de los participantes y no fueron capaces de alcanzar el nivel de cuatro movimientos.
Cabe mencionar que solo 16 de 30 nifios de cuatro afos fueron evaluados, ya que el
resto no comprendio las instrucciones de la tarea. Para el nivel maximo de dificultad
(cinco movimientos), los nifios de 5 a 8 afios no difirieron entre si.

En otro estudio se evaluaron a 49 nifos de 3y 4 afios con diferentes tareas de
planeacion: la version simplificada de la Torre de Hanoi —en la que los tres pos-
tes representan arboles, el disco grande al papa chango, el mediano a la mama
changay el pequeno al chango hijo; los nifios deben igualar las piezas de sus pos-
tes a las del modelo sin dejar algun disco fuera de los postes, sin colocar un dis-
co mas grande encima de uno pequeio y sin mover mas de un disco a la vez—, la
Carga del camion —donde el nifio debe colocar las invitaciones de una fiesta en
el camidn anticipando qué carta va a entregar primero y cuales después, ya que
solo podra tomar la carta que esté arriba y no podra regresar a las casas anterio-
res—y la Entrega de gatitos —en la que el nifio debe recoger a los gatitos situa-
dos en lugares diferentes tomando la ruta mas corta posible para entregarselos
a su mama—. Se observaron diferencias significativas entre los nifios de ambas
edades solo para la tarea de Carga del camion (t (47) = 2.35, p <.01). Asimismo, se
encontro una correlacidn entre la ejecucion de la Carga del camidny la de la Torre
de Hanoi (r = .41, p < .01); la ejecucion en la Entrega de gatitos no se correlacio-
no significativamente con ninguna de las otras dos tareas (Carlson et al., 2004).

Atance y Jackson (2009) aplicaron a la misma muestra de nifos de 3, 4 y 5 anos
de edad (n = 72) diferentes pruebas que evaluaban la orientacion al futuro en dife-
rentes dominios: la habilidad para proyectarse a si mismos en una situacion futura,
con una tarea en la que se les daba a elegir uno de tres objetos para llevar a cuatro
diferentes escenarios (p. €j., qué llevarian al desierto: agua, un regalo o una planta)
y otra en la que se les preguntaba qué harian al dia siguiente; planeacion, con las ta-
reas de la Torre de Hanoi y la Carga del Camidn; memoria prospectiva, con una ta-
rea en la que debian recordar recoger solamente las figuras de animales de entre un
bloque con diversas figuras y otra en la que debian recordar al experimentador que
les diera un juguete; y toma de decisiones, con Demora de la gratificacion. Obser-
varon un efecto significativo de la edad de acuerdo con los tres grupos para todas
las tareas. Ademas, después de controlar los efectos de la edad y del vocabulario,
encontraron una correlacion positiva y significativa entre las dos pruebas de la ha-
bilidad para proyectarse a si mismos en una situacion futura, y entre los resultados
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de la pregunta de qué harian al dia siguiente y la prueba en que tenian que recordar
al experimentador que les diera el juguete (r = .38, p <.01; r =.29, p < .05, respecti-
vamente). Sin embargo, no hubo relacion alguna entre la ejecucion en las tareas de
planeaciony en la habilidad para proyectarse a simismo en el futuro o en su memo-
ria prospectiva, lo cual sugiere que estas tareas involucran procesos diferentes. No
obstante, estos resultados muestran que los nifos en edad preescolar incrementan
su capacidad para orientarse al futuro en diversos contextos cognitivos, lo cual les
permite ejecutar mas eficientemente tareas de diversa indole.

Procesamiento costo-beneficio y toma de decisiones

Al estudiar las FE es notorio el acento que se ha puesto en las funciones “frias”, es de-
cir, aquellas que no involucran estados afectivos y que regularmente se asocian a las
areas dorsolaterales de la CPF. No obstante, en nuestra vida cotidiana, pocas situa-
ciones carecen de valor motivacional. La carga emocional que involucra un proceso
es fundamental para nuestras relaciones sociales, toma de decisiones y autocontrol.

En un mundo social complejo como el que vivimos, cuando tomamos una decision
es necesario considerar los eventos relevantes del pasado, monitorear nuestro medio
actual y hacer predicciones sobre futuras posibilidades (Garon & Moore, 2004).

Uno de los paradigmas mas utilizados para evaluar la autorregulacién emocio-
nal es el de la Demora de la gratificacion, desarrollado por Mischel (1974). En éste,
el nifo se ve en una situacion de conflicto, pues debe decidir si escoge una recom-
pensa pequeia inmediata o una recompensa mas grande si espera. Este tipo de
decisiones que se orientan al futuro requieren una habilidad paraimaginary lidiar
con deseos sobre resultados futuros.

Se ha observado que los ninos de tres afos en general son incapaces de pos-
tergar la recompensa mas grande, mientras que los nifios de 4 y 5 aflos pueden
hacerlo (Thompson et al., 1997; Atance & Jackson, 2009). El mismo patron se
observa en una version alterna del paradigma, en la que los nifios deben escoger
entre una recompensa inmediata o una recompensa compartida con el experi-
mentador (Thompson et al., 1997). No obstante, Carlson et al. (2005) no encon-
traron diferencias significativas entre la eleccion de los nifios de 3 afos y la de los
de 4 afos en la version clasica.

Prencipe y Zelazo (2005) utilizaron este paradigma en dos condiciones. En
una, el nifio debia decidir si queria una recompensa pequefia inmediata o una re-
compensa grande postergada, condicion que involucra fuertes estados motiva-
cionales. En la otra condicion, el nifio debia decidir qué es lo que le convenia mas
al experimentador; situacion que no involucraba tanto los estados afectivos del
nifio. Se observo que los nifios de tres afos por lo general escogian la recompen-
sa pequefia para si mismos, pero en la segunda condicion aconsejaban al expe-
rimentador que esperara para tener una recompensa mayor. Una vez mas, este
resultado indica que los nifios son cognitivamente capaces de realizar una valora-
cion adecuada, pero la carga afectiva obstaculiza este proceso.

Por otro lado, uno de los paradigmas mas utilizados para evaluar la percepcion
costo-beneficio en adultos y que ha resultado sensible para detectar disfunciones
en la zona orbitofrontal es el de las Cartas de lowa. El sujeto debe seleccionar entre
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cuatro bloques de cartas, dos de los cuales brindan recompensas inmediatas gran-
desy los restantes recompensas inmediatas pequefas; no obstante, las cartas que
dan una mayor recompensa inmediata presentan mayor valor y frecuencia de cas-
tigos, de modo que las cartas mas ventajosas son las de menor recompensa inme-
diata. Kerry Zelazo (2004) adaptaron esta prueba para ninos en edad preescolar, el
Juego de la apuesta, en la que solo habia dos bloques de cartas, las cuales mostra-
ban caras felices y tristes para representar recompensas y castigos. En este caso,
el participante apostaba dulces a través de 5o elecciones. El bloque que daba mas
recompensas inmediatas (2 dulces) correspondia a mas castigos y de mayor valor
(pérdida de 4, 5 0 6 dulces cada dos elecciones), mientras que las cartas que da-
ban recompensa de un dulce presentaban un castigo menor (la pérdida de un dulce
cada cuatro elecciones). Encontraron que los nifos de cuatro afos hacian mas elec-
ciones ventajosas de lo esperado por azar mientras que los ninos de tres afios ha-
cian mas elecciones desventajosas de lo esperado por azary la diferencia entre ellos
era significativa (F (1, 44) = 5.5, p <.05). Ademas, los nifios de cuatro afos mostra-
ron un aumento en su eleccion de cartas ventajosas conforme avanzaba la prueba.
Asimismo, aunque no encontraron un efecto general de acuerdo con el sexo, sélo
los nifios de tres afios hacian mas elecciones ventajosas en los Ultimos ensayos que
las nifias de la misma edad (F (1,23) = 2.12, p =.16; Cohen’s d = .59).

Garon y Moore (2004) utilizaron una version alterna de esta tarea en la que 69 ni-
fios de 3, 4y 6 afios tenian que elegir entre cuatro bloques de cartas, dos de los cuales
eran los ventajosos a largo plazo. Las cartas ventajosas tenian el dibujo de un oso, que
representaba la ganancia de un dulce, y sus castigos eran 1y 2 tigres (pérdidas de dul-
ces), mientras que las cartas desventajosas presentaban dos osos y castigos de 6, 7y
13 tigres. Asimismo, les aplicaron a los nifios un cuestionario para evaluar su nivel de
conciencia sobre cuales eran las mejores cartas. Se observd que independientemen-
te de la edad, las nifas escogian cartas mas ventajosas en los Ultimos ensayos (F (1,67)
=11.95, p <.01). Aungue no hubo un efecto de la edad sobre la eleccion de las cartas,
si hubo un efecto de este factor sobre la conciencia de los nifios sobre cuales eran las
mejores cartas, lo cual mostrd que los tres grupos diferian al respecto y que los nifios
mas grandes tenian mayor conciencia (F (2,63) = 10.19, p <.001).

Por lo visto, los nifios de tres afios no han desarrollado aun el proceso de toma
de decisiones a partir de la percepcion costo-beneficio; sin embargo, no resulta
determinante que en los nifos de cuatro afos ya haya progresado esta capacidad.

Teoria de la mente
Como se menciond en el primer capitulo, la capacidad para formar representacio-
nes mentales dota al individuo de la habilidad para imaginar estados mentales y
emocionales sobre si mismo y sobre otros en determinada situacion. A pesar de
que los nifios son capaces de mostrar empatia desde edades muy tempranas, lo
que implica un conocimiento de las emociones del otro, la capacidad para abs-
traer el pensamiento y estado afectivo de alguien mas a partir de cierta informa-
cion sin que la situacion esté ocurriendo requiere de procesos complejos.

Existen algunas aproximaciones que ligan el desarrollo de la Teoria de la mente
con el de las decisiones orientadas a futuro durante la edad preescolar. Ocurre una
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transicion entre los 3y 4 anos en la que el nifio desarrolla un sistema conceptual para
representar y entender estados mentales de si mismo y de otros (Gopnik, 1993; Per-
ner, 1991). El nifio es capaz entonces de simular situaciones hipotéticas que invo-
lucran dichos estados mentales (Harris, 1991). Asimismo, hay evidencia de que la
capacidad de recordar nuestros estados mentales pasados se adquiere a esta edad
(Nelson, 1992; Perner, 1992). No obstante, hay una diferencia entre la habilidad para
entender deseos y la habilidad para entender creencias: los nifos de tres anos tienen
dificultad para reportar creencias pasadas, pero se les dificulta menos recordar de-
seos anteriores, mientras que los nifios de cuatro afios, en general, pueden recordar

diversos tipos de representaciones mentales (Gopnik & Slaughter, 1991).

Las llamadas tareas de Falsa creencia han sido muy utilizadas para evaluar la
capacidad del nifio en edad preescolar para crear una teoria de la mente. Se tra-
ta de confrontar una situacion real con el estado mental de otra persona, el cual
consiste en una creencia falsa por la falta de informacion. En la tarea de Falsa
creencia de lugar, Beto deja su pelota en la caja azul y se va; llega Enrique, toma
la pelota y la cambia de lugar a la caja roja. El nifio debe decidir dénde buscara la
pelota Beto cuando regrese. Por otro lado, en la tarea de Falsa creencia de conte-
nido se muestra al nifio una caja de crayolas y se le pregunta lo que cree que hay
adentro; después se le muestra que hay algo que no son crayolas (como estam-
pas, por ejemplo). Se le confronta con su estado mental anterior: “;Qué crees que
hay ahora y qué creias al principio? y se le pregunta: “Si viene tu amigo y le pre-

guntamos qué cree que hay adentro, ;qué responderd?”.

tareas de Falsa creencia de un estudio a otro (Wellman et al., 2001).

ferio derecho (Perner & Lang, 1999).

© Editorial EI Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.

teoria de la mente permanecid significativa.

Ambas tareas fueron evaluadas en un estudio con 49 nifios de 3y 4 afios de edad
junto con otra tarea de teoria de la mente: Apariencia/Realidad, en la que el nifio
confronta la apariencia y la realidad de una esponja que parece roca y un castillo
rojo que parece verde a través de un filtro. La ejecucion de estas tareas se correla-
cionaba de manera significativa con la edad en meses (r = .40, Falsa creencia; r=.42,
Apariencia/Realidad; p <.01), aunque por grupos de 3y 4 afos solo hubo diferencias
significativas para la tarea de Apariencia/Realidad (t (46) = 2.22, p < .05) (Carlson et
al., 2004). Sin embargo, mediante un estudio de metaanalisis se observd que existe
un patron de desarrollo durante la edad preescolar a pesar de las variaciones en las

En cuanto a larelacion entre teoria de la mente y otras funciones ejecutivas, se
encontrd a los cuatro afios de edad una correlacidon y una mejoria simultanea, lo
que podria estar ligado a la maduracion de la sustancia blanca frontal del hemis-

En otra investigacion, Carlson y Moses (2001) aplicaron a nifios en edad prees-
colar 10 pruebas de control inhibitorio (que involucraban la supresion de una res-
puesta dominante y la ejecucion de otra u otras que implicaban la postergacion
de respuesta) y cuatro tareas de teoria de la mente. Encontraron que ambas ba-
terias estaban muy relacionadas (r = .66) cuando se controlaba el factor edad y la
capacidad intelectual verbal y no verbal. Hughes (1998) observo una relacion en-
tre memoria de trabajo, inhibicidon de respuestas y teoria de la mente; sin embar-
go, después de controlar el factor edad, solamente la relacion entre inhibicion y
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Razza y Blair (2009) también encontraron una correlacion positiva y significa-
tiva (r = .31) entre una bateria de teoria de la mente, que consistia en cuatro prue-
bas de Falsa creencia, y la tarea Peg-Tapping para evaluar inhibicion, después de
controlar la habilidad verbal. La muestra estaba conformada por nifios de bajos
recursos del mismo grado escolar con una media de 5.2 afos.

Por otro lado, Bischof-Kohler et al. (1998) observaron que la capacidad de
planeacion (escoger de un grupo de cosas cuales necesitaria el nifio para ir al su-
permercado) se correlacionaba significativamente con la ejecucion en las tareas
de Falsa creencia; sin embargo, en este estudio no se controlaron los efectos de
edad. En un estudio posterior se evaluo el control inhibitorio (con las pruebas Oso/
Dragon, Susurro y Demora del regalo), la teoria de la mente (con tareas de Fal-
sa creencia y una de Apariencia-Realidad) y planeacion (con las pruebas de Carga
del camidn, Entrega de gatitos y la Torre de Hanoi). Después de controlar el efec-
to de la edad, se observd que solo la correlacion entre el compuesto de teoria de
la mente y dos tareas de control inhibitorio de conflicto (Oso/Dragdn y Susurro)
fue significativa (r =.32; r=.34; p < .05). Estas tareas también resultaron predicto-
res significativos de la ejecucion en tareas de la teoria de la mente (Bs = .32y .31;
ts(5,37) = 2.41y 2.63; ps < .025 y .015), mientras que las tareas de planeaciony la
tarea de control inhibitorio de espera no lo fueron (Carlson et al., 2004).

Por lo tanto, ademas de que el nifio a esta edad muestra una mejoria en su ca-
pacidad para representar los estados mentales de otros, la capacidad inhibitoria
se relaciona con este proceso, ya sea que compartan operaciones subyacentes
0 que sea necesario inhibir informacion, de una perspectiva propia o real, para
identificar lo que sucede con el estado del otro.

A partir de la presente revision se observa que el conjunto de cambios que
ocurren en esta etapa son de gran trascendencia en el desarrollo del individuo y
que el conocimiento sobre la evolucion de estos procesos y la relacion entre ellos
provee herramientas para la formulacion de hipotesis y teorias sobre la constitu-
cion y procesamiento de las funciones ejecutivas, asi como su relacion con otros
constructos cognitivos y afectivos.

Existen diversas alternativas para la evaluacion neuropsicoldgica de las FE du-
rante el desarrollo, a continuacion se presenta una propuesta.

Bateria neuropsicoldgica de funciones frontales y ejecutivas
El trabajo de seleccidn y disefio de la Bateria neuropsicoldgica de FE (Flores La-
zaro et al. 2012, Ostrosky-Solis & Lozano, 2008) se realizo dentro del marco con-
ceptual de Stuss y Levine (2002), quienes proponen una division funcional de la
CPF en dos regiones generales: la region ventral y la regidn dorsal, y sefialan la
importancia de estudiar las propiedades funcionales de areas especificas dentro
de estas regiones. Su enfoque se basa en cuatro aspectos principales:

a) Enfoque andtomo-funcional

b) Division de procesos y sistemas dentro de la CPF

c) Enfoque neuropsicoldgico clinico (validez y confiabilidad

clinico- neuropsicoldgica)
d) Inclusién de estudios experimentales de neuroimagen funcional
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Aunque las FE se pueden abordar y estudiar desde el punto de vista cognitivo,
el enfoque neuropsicoldgico agrega la importancia de considerar las diversas re-
giones de la CPF, sus caracteristicas citoarquitectonicas, sus conexiones funcio-
nales y los procesos cognitivos y conductuales que soporta (Stuss & Alexander,
2000), ademas de evaluar estos Ultimos como resultado de mecanismos cerebra-
les basicos, de modo que se avance en la comprension de la organizacion neurop-
sicologica del cerebro, en particular, en su desarrollo. Esto permite abordar de
manera directa los mecanismos particulares de los trastornos del neurodesarro-
llo en los cuales se involucra la CPF (Anderson, 2001).

Los analisis factoriales realizados entre distintas pruebas de FE han encontra-
do modestas y bajas correlaciones entre ellas. Diversos autores coinciden en que
diferentes pruebas de FE evalUan procesos ejecutivos distintos, por lo que el uso
de un amplio nUmero de estas pruebas no implica redundancia en la evaluacion
(Pennington, 1997; Rabbit, 1998).

Las pruebas que conforman la bateria utilizada se seleccionaron con base en
su validez neuropsicoldgica: son pruebas ampliamente utilizadas por la comuni-
dad internacional, con suficiente soporte en la literatura cientifica y con especi-
ficidad de area, determinada tanto por estudios con sujetos con dafo cerebral
como por estudios de neuroimagen funcional que apoyan esta especificidad de
area. Este es un procedimiento de validez convergente y clinica propuesto para la
neuropsicologia (Stuss & Levine, 2002).

Debido a que las pruebas se utilizan ampliamente por la comunidad interna-
cional, se garantiza la generalizacion y comparacion de resultados entre diversos
grupos de investigacion. Estos criterios se definen en los siguientes seis puntos:

1. Validez de constructo: las pruebas provienen directamente del campo
de la neuropsicologia, son instrumentos disefiados y/o adaptados para la
evaluacion neuropsicoldgica.

2. Validez clinica: pruebas que durante varios afos (algunas de ellas incluso
décadas) han sido utilizadas por diversos grupos de neuropsicologia para
la evaluacion del dafo frontal, que han replicado los resultados y probado
que son sensibles y especificas al dafno frontal. Estas pruebas cuentan con
amplio respaldo en la literatura cientifica.

3. Especificidad de area: cada prueba neuropsicoldgica seleccionada es, en
particular, sensible al dafio en zonas especificas de cada area frontal (no
exclusivamente sensible), lo cual le otorga la cualidad de especificidad de
drea. Del mismo modo que en el punto anterior, diversos grupos han utili-
zado y replicado esta especificidad de area.

4. Estudios de neuroimagen funcional: por medio de las técnicas de
neuroimagen funcional se ha podido replicar y determinar con mayor
precision las areas involucradas en el desempeiio de estas pruebas en
sujetos normales, y proporcionar validez convergente. Este es uno de
los criterios de validez que no se encuentra contemplado en las pruebas
psicométricas.

5. Validezparaelestudiodeldesarrollo:diversosestudiosconneuroimagenhan
mostrado la participacion de la CPF durante el desarrollo de estas pruebas
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durante lainfancia, algunas de ellas se han utilizado para el estudio del desa-
rrollo normal y, en menor grado, para el estudio del dafio frontal.

6. Validez conductual y ecoldgica: a pesar de la relativa complejidad de
cada prueba seleccionada, cuando un sujeto presenta un desempefio cli-
nicamente significativo en ese tipo de pruebas, este desempefiio se rela-
ciona con alteraciones psicoldgicas, cognitivas o ambas, las cuales tienen
importantes consecuencias ambientales, personales y sociales.

Complejidad vs. precision en neuropsicologia

La relacion complejidad-precision en neuropsicologia presenta un tipo de relacion
lineal inversa: a medida que una prueba es mas compleja, mas areas de la CPF y del
cerebro se necesitan para realizarla, y viceversa (Stuss & Alexander, 2000). La re-
lativa poca complejidad cognitiva de las pruebas frontales permite aprovechar al
maximo la precision de dreas, uno de los objetivos mas importantes en neuropsico-
logia de I6bulos frontales (Kertesz, 1994; Stuss & Levine, 2002). Esimportante acla-
rar que el concepto “area principal” no significa area exclusiva. Diversas zonas de la
CPF y del cerebro en general se requieren para el desarrollo de una prueba, y mien-
tras mas compleja es ésta, mayor numero de areas se requieren para su desarrollo
(Stuss & Alexander, 2000). Las pruebas que integran esta bateria se caracterizan
por tener poca complejidad cognitiva a favor de la especificidad de area.

Validez y confiabilidad: neuropsicologia vs. psicometria

Historicamente ha existido un debate sobre los criterios de validez y confiabilidad
entre la perspectiva neuropsicoldgicay la psicométrica (Rabbit, 1998; Stuss & Le-
vine, 2002; Ardila & Ostrosky, 1996).

Por tradicion, en neuropsicologia de Iébulos frontales la validez de constructoy
los estudios clinicos controlados han tenido prioridad sobre los criterios psicomé-
tricos basados en analisis estadisticos (Stuss et al., 2000). Desde |la década pasada,
esta validez de constructo ha sido complementada y reforzada por los estudios de
neuroimagen funcional, que de manera progresiva corroboran la relacién estructu-
ra-funcion de las diversas zonas cerebrales originalmente obtenidas en los estudios
clinicos. Sdlo en afios recientes, los analisis estadisticos (como criterios psicométri-
cos) han empezado a utilizarse en neuropsicologia de modo sistematico; sin em-
bargo, aun no se cuenta con un numero de pruebas ni de procesos suficientemente
estudiados con estos criterios (Piatt et al., 1995; Woods et al., 2005).

Sensibilidad al desarrollo

Aunque existe un nUmero importante de estudios con bebés y nifios preescolares
—de menos de seis afios de edad—, las pruebas tienen que ser transformadas, no
solo para superar la falta de lecto-escritura, sino también un desarrollo cognitivo
menor. A partir de los 6 y 7 afios de edad, la mayoria de las pruebas frontales se
puede utilizar en nifios y en adultos (Wright et al., 2003), lo que permite comparar
el desemperio en las mismas tareas y su desarrollo en nifios, adolescentes y adul-
tos-jovenes. Por medio de un numero importante de estudios de neuroimagen
funcional, se ha podido determinar que, a partir de los seis afios de edad, la CPF
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se activa de manera significativa ante el desarrollo de pruebas neuropsicoldgicas
de FE (Adleman et al., 2002; Schroeter et al., 2004).

Gracias a que esta bateria fue disefiada para ser sensible al desarrollo, se tiene
la oportunidad de evaluar las caracteristicas de transicion infancia-adolescencia,
seqguir el desempefio de un nifio que sufrid dafo prefrontal durante todo su desa-
rrolloy comparar el desemperio de adolescentes con nifios y adultos. Esta bateria
se encuentra en proceso de desarrollo y, por el momento, se cuenta con normas
para mas de 700 sujetos de 6 a 65 afios de edad.

A continuacion se presentan las pruebas que conforman la bateria y los prin-
cipales estudios de validez de constructo neuropsicoldgico por especificidad de
area y de proceso cognitivo. Asimismo, se presentan los estudios psicométricos
de validez y confiabilidad para las pruebas que asi se han realizado.

La bateria esta integrada por 13 pruebas, divididas en tres areas. En total se
evalUan hasta 20 FE.

a) Pruebas que evaluan las FE que dependen principalmente de la corteza pre-

frontal orbital y medial:

1. Stroop (control inhibitorio)

2. Prueba de cartas (deteccion de selecciones de riesgo y procesamiento

riesgo-beneficio)

3. Laberintos (control motriz)

4. Prueba de clasificacion de cartas (mantenimiento de selecciones)

b) Pruebas que evaltan las FE que dependen principalmente de la corteza pre-
frontal dorsolateral:

Memoria de trabajo:

5. Sehalamiento autodirigido

6. Memoria de trabajo visoespacial secuencial

7. Memoria de trabajo verbal-ordenamiento

Funciones ejecutivas:

Clasificacion de cartas (flexibilidad mental, generacion de hipotesis de
clasificacion)

Laberintos (planeacion visoespacial)

8. Torre de Hanoi (planeacion secuencial)

9. Resta consecutiva (secuenciacion inversa)

10. Generacion de verbos (fluidez verbal)

¢) Pruebas que evaltan las FE que dependen principalmente de la corteza pre-
frontal anterior:

11. Generacion de clasificaciones semanticas (abstraccion semantica)

12. Comprension y seleccion de refranes (comprension de sentido figurado)
13. Curva de metamemoria (Metacognicion)

Ademas, las pruebas permiten evaluar FE como productividad, procesamien-
toriesgo-beneficio, estrategia de memorizacion, eficiencia (tiempo de ejecucion).
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Algunas de ellas son mas sensibles al dafo prefrontal derecho y otras, al dafio
prefrontal izquierdo.

En el cuadro 1-1 (al final del capitulo 1) se presentan de modo conceptual los
cuatro niveles de complejidad de las FE evaluadas por la bateria.

Descripcion y criterios de validez y confiabilidad de las pruebas que integran la
bateria

Stroop

Fue introducida a la neuropsicologia por Perret en el decenio de 1970-79 y existen
diversas versiones (Vendrell et al., 1995). EvalUa la capacidad del sujeto para in-
hibir una respuesta automatica y para seleccionar una respuesta con base en un
criterio arbitrario. Involucra principalmente areas frontomediales, en particular,
la corteza anterior del cingulo (Barch et al., 2001; Gruber et al., 2002; Markela-
Lerencet al., 2001).

Para el caso de esta bateria, la version utilizada es la propuesta por Dellis et al.
(2005) y Chafetz & Matthews (2004). Consiste en una lamina con columnas de seis
palabras cada una, todas las palabras son nombres de colores. La prueba plantea
dos condiciones: una condicion neutral y una condicion conflictiva. En la condicion
neutral, el sujeto sdlo tiene que leer la palabraimpresa; en esta condicion, la palabra
esta pintada del mismo color del cual esta impresa (provocando un efecto de rela-
cion palabra-color). En la condicion conflictiva se le pide al sujeto que mencione el
color en que esta impresa la palabra; en esta condicion, la palabra expresa un color
distinto al color en que esta impresa (creando una situacion conflictiva).

En su estudio multicéntrico con 51 pacientes con lesiones en diversas areas
frontales y no-frontales, Stuss et al. (2001) encontraron que, durante el desem-
pefo en este paradigma, la zona que mas se relaciona con errores en la condi-
cion incongruente de la prueba (control inhibitorio) es la porcidon superomedial
de la corteza frontal y del hemisferio derecho. Las lesiones de la CPFDL se rela-
cionan con la dimension denominacion de color: un incremento de los errores y
una disminucion de la velocidad de denominacion, mas no asi con la condicion
incongruente de la prueba. Reportan que, en general, los pacientes con lesiones
frontales son mas lentos para responder a las tres condiciones de la prueba, pero
los pacientes con lesiones prefrontales izquierdas lo son aun mas, sobre todo
para responder a la condicién de denominacion de color (Stuss et al., 2001). Esta
relacion entre el aumento en la eficiencia de las condiciones de denominacion de
colory lectura ha sido ya estudiada con IRMF por Schroeter et al. (2005); encon-
traron una relacion lineal entre el aumento de la edad y el de la participacién de
la CPFDL izquierda en sujetos de 7 a 29 afios en estas condiciones de la prueba.

Enadultos, larelacion desempefio en la prueba de Stroopyla CFM es una de las
mas reportadas en la literatura especializada, con al menos 15 estudios de neuro-
imagen funcional que coinciden con esta relacion (Chafetz & Matthews, 2004). El
trabajo de la corteza anterior del cingulo para el desempefio de la prueba repre-
senta un mecanismo detector y ejecutor en el procesamiento de conflicto (Braver
etal., 2001; Markela-Lerenc et al., 2004), asi como una zona indispensable parala
selectividad de las respuestas (Coull et al., 1998).
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Stuss et al. (2001) destacan que dentro de los procesos necesarios para desarro-
llar esta prueba se encuentran: a) seleccionar un esquema de respuesta, b) inhibicion
de esquemas que competen, c) activacion del esquema y d) monitoreo del procesoy
resultado. Sefialan que la CFM es esencial para el proceso de seleccion de respuestas,
sobre todo para el procesamiento y seleccion de respuestas que compiten entre si.

El modo de calificacion de esta prueba se basa en la propuesta de Chafetz y
Matthews (2004), cuyo sistema de calificacion resalta la condicidon incongruen-
te y no la lectura de palabras. El analisis comparativo que hace de este procedi-
miento con la version original de Golden (2001) muestra valores estadisticos mas
sensibles al dafo cerebral, ya que da mas peso estadistico a la condicion incon-
gruente. En la version original de Golden (2001), las pruebas test-retest indican
que la validez mas alta se encuentra en la calificacion del tiempo de procesamien-
to (Strauss et al., 2005). La estabilidad temporal en al menos mas de tres apli-
caciones es de r > .80 (Homack & Riccio; 2003). El analisis factorial de las tres
versiones de la prueba —lectura de palabras, denominacion de colores y condi-
cion de interferencia— determina la condicion de interferencia como una medida
mas estable en poblacidn con dafio cerebral. El indice de confiabilidad obtenido
en el retest a 10 dias para el factor de interferencia es de 0.7 (Golden, 2001).

Por medio de IRMF, se ha encontrado que los nifios presentan activacion de la
CFMy dela CPDL (Adleman et al.,, 2002; Schroeter et al., 2005). El andlisis centra-
do en voxeles y no en regiones de interés (ROI) detecta que, para el caso de esta
prueba, con el aumento de la edad se incrementa la activacion de las regiones in-
volucradas. Con la edad se presenta un aumento en la capacidad para reclutar de
modo eficiente recursos neuronales para resolver la tarea, planteamiento que co-
incide con Schroeter et al. (2005).

Laberintos
Propuesta por Porteus (1965), esta prueba se conforma de laberintos que incremen-
tan su nivel de dificultad, ya que de manera progresiva se tienen que realizar planea-
ciones con mayor anticipacion espacial para llegar a la meta. Evalua la capacidad del
sujeto para respetar limites (control de impulsividad) y planear la ejecucion motriz
para llegar a una meta determinada (Stuss & Levine, 2002); involucra principalmen-
te dreas frontomediales orbitofrontales (control motriz) y dorsolaterales (planeacion)
(Stevens et al.,, 2003). Los estudios con IRMF en adultos han encontrado activacion
de la CPFDL en tareas de planeacion (Morris et al., 1993; Baker et al., 1996) y, en par-
ticular, de la CPFDL derecha en tareas de planeacion visoespacial (Unterrainer et al.,
2004). Por medio de neuroimagen funcional para registrar la actividad cerebral de
adultos durante la solucion de laberintos computarizados, Ghatan et al. (1995) ha-
llaron activacion en el area 8 prefrontal y en las areas 6, 49 y 47. Destacan que la acti-
vacion que se manifiesta en la porcion media del area 6 representa la capacidad para
escoger objetivos con base en claves (area “suplementaria” al campo ocular 8). Rela-
cionan la activacion del drea 49y 47 con la implementacion de la memoria de trabajo
esencial para recordar claves visoespaciales mientras se realiza la tarea.

Levin et al. (2001) estudiaron la sensibilidad de esta prueba en 276 nifios de
9 a 12 afios de edad con traumatismo craneoencefalico determinando focos de
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lesion por medio de imagen por resonancia magnética. Encontraron sensibilidad
al dafo circunscrito a la corteza frontal, en particular, descubrieron una relacion
significativa entre las lesiones en el giro orbital, el giro recto y los errores en la
prueba. Hallaron que, en nifios, los errores son mas sensibles al dafo orbital, infe-
rofrontal y del giro recto.

La capacidad para aprender e implementar reglas ante situaciones especificas
es una de las funciones principales de la CPF (Bunge 2004; Bunge et al., 2005); por
medio de IRMF, se ha encontrado que en la infancia los errores de control motriz se
relacionan con la no-activacion de la COF ventrolateral derecha (Bunge et al., 2002).

También se ha descubierto sensibilidad de esta prueba a los problemas de
conducta en la infancia (Deckel et al., 1996) y de impulsividad en adolescentes
(Gow & Ward, 1982). De igual manera, se ha encontrado una disminucion sig-
nificativa en el desempefio de esta prueba en sujetos adultos con trastorno de
conducta y relaciones entre el desempeio significativamente afectado y la per-
sonalidad antisocial (Stevens et al., 2003)

En la actualidad, se estan desarrollando los criterios psicométricos de esta
prueba y su relacion con los criterios neuropsicoldgicos. Al comparar la validez
convergente de esta prueba (errores de planeacion) con la prueba de trazado de
caminos, Marino et al. (2001) encontraron un valor r = -.45, p = .000.

Prueba de cartas tipo lowa

Es una reproduccion de la version sugerida para nifos de la prueba de cartas
lowa (Bechara, 2003). Evalua la capacidad para operar en una condicion incierta
y aprender relaciones riesgo-beneficio, de modo que se realicen selecciones (con
base en riesgos calculados) lo mas ventajosas posibles para el sujeto.

Al comparar pacientes con diversas lesiones frontales, los autores determi-
naron que es en particular sensible al dafio en la regidn orbitofrontal, sobre todo
ventromedial (Bechara et al., 1996).

El objetivo de la prueba es obtener las mayores ganancias posibles. Se dan pocas
instrucciones al sujeto para crear un escenario incierto. Los grupos de cartas con los
que se obtienen mayores ganancias a corto plazo son a su vez los grupos de cartas
que mas pérdidas representan; en el otro extremo, el grupo de cartas que represen-
ta menos pérdidas a corto plazo no proporciona una cantidad significativa de ganan-
cias. Los sujetos tienen que establecer las relaciones riesgo-beneficio no explicitas
de la prueba, de modo que de manera progresiva se dejen de seleccionar cartas con
ganancias altas, pero con mayores riesgos de pérdidas, y se seleccionen cartas con
ganancias moderadas o bajas a corto plazo, pero que a largo plazo representan ga-
nancias (Bechara, 2003). Por medio de neuroimagen funcional, se ha encontrado ac-
tivacion de la COF durante el desarrollo de esta prueba (Bolla et al., 2004); también se
ha descubierto activacion de la COF en la toma de decisiones, la cual marca o senala el
valor o relevancia emocional de la conducta o seleccion para cada una de las respues-
tas disponibles para la situacion dada (Elliot et al., 2000).

Para estudiar el desarrollo de estos procesos en nifios, se utilizé la adaptacion pro-
puesta por Kerr y Zelazo, (2004) y Crone y Van der Molen (2004), producto del es-
tudio de diversas versiones (manipulan la frecuencia de castigos y su magnitud). La
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adaptacion consiste en disminuir la frecuencia de las pérdidas de 10% en adultos a 40
y 50% en nifos (Crone et al., 2005). También se propone reducir la magnitud simbdli-
cadel dinero, que en los adultos tiene una magnitud alta (100 y 50 ddlares), y cambiar
el concepto de dinero por puntos, para que los niflos mas pequeros puedan dimen-
sionar de manera mas adecuada la cantidad numérica de las pérdidas y ganancias.

Memoria de trabajo visoespacial autodirigida

La prueba de memoria de trabajo autodirigida fue propuesta por Petrides (Petri-
des & Milner, 1982). Es una lamina con figuras de objetos y animales; el objetivo
es sefalar con el dedo todas las figuras sin omitir ni repetir ninguna. Una de las
condiciones de la tarea es que supere por mucho el nUmero de elementos totales
que un sujeto puede recordar produciendo un efecto “supraspan” (Curtis et al.,
2000). El sujeto tiene que desarrollar una estrategia de acciony a la vez mantener
en sumemoria de trabajo las figuras que ya sefiald, para no repetir u omitir ningu-
na (perseverar u omitir en los sefialamientos).

Esta prueba evalla la capacidad del sujeto para desarrollar al mismo tiempo
una estrategia eficaz y una tarea de memoria de trabajo visoespacial. Involucra
areas prefrontales dorsolaterales (Lamar & Resnick, 2004; Petrides, 1995), princi-
palmente sus porciones ventrales, las cuales forman parte del sistema visual-ven-
tral para el mantenimiento de objetos en la memoria de trabajo (Goldman-Rakic,
1998; Owen et al., 1996).

Por medio de neuroimagen funcional, se ha descubierto que el area mas activa en
adultos para esta prueba es la CPFDL, en particular, su porcion ventral (Owen et al.,
1996). El fraccionamiento experimental de los subprocesos involucrados en este tipo
de tareas y su registro con técnicas de neuroimagen funcional han permitido deter-
minar que la CPFDL se activa de manera significativa cuando los sujetos sefialan de
nuevo una figura previamente sefialada (Lacquaniti et al., 1997); asimismo, se ha en-
contrado que la CPFDL inferior derecha se activa cuando los sujetos monitorean de
modo selectivo objetivos visuales (Coull et al,, 1997). También se ha observado que
durante tareas de discriminacion de posicion para objetos visuales, el campo ocular
izquierdo y el giro frontal medio izquierdo se activan (Vidnyanszky et al., 2000).

Enadultos, se ha probado que esta prueba es en particular sensible al dafio en la CPF-
DL, y aun mas al dafio en su porcion ventral (Petrides & Milner, 1982; Petrides, 2000).

Memoria de trabajo visoespacial secuencial

Se basa en la prueba de Cubos de Corsi (Lezak, 1994), pero introduce la variante
propuesta por Goldman-Rakic (1998) y Petrides (2000) de sefalar figuras que re-
presentan objetos reales. EvalUa la capacidad del sujeto para mantener la identi-
dad de objetos situados en un orden y en un espacio especificos, para luego sefialar
las figuras en el mismo orden en que fueron presentadas. Por medio de estudios
con lesiones en monos (Goldman-Rakic, 1998), con lesiones en humanos (Petrides,
1991) y de neuroimagen funcional en sujetos normales (Coull et al., 1997; Klingberg
et al., 2002; Lamar & Resnick, 2004), se ha identificado que una propiedad funcio-
nal de la CPFDL es el mantenimiento en la memoria de trabajo y en el procesamien-
to del orden serial de los estimulos visuales, asi como el monitoreo y comparacion
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de la informacion visual (Petrides, 2000). Con base en una lamina con figuras de
objetos distribuidas simétricamente, el evaluador sefala un nUmero de figuras (de
4 a 9); al finalizar, el sujeto tiene que sefalar en el mismo orden las mismas figuras
presentadas por el evaluador.

Klingberg et al. (2002) estudiaron, por medio de IRMF, la activacion cerebral
durante el desempeno en tareas de memoria de trabajo visoespacial de sujetos
de 9 a 18 afios de edad; encontraron que la CPF se activa desde la infancia ante
este tipo de tareas.

Memoria de trabajo verbal-ordenamiento

Es una tarea propuesta para la neuropsicologia por Collete y Andres (1999), que
proviene de la bateria Alpha-span. Ha sido utilizada para evaluar a pacientes con
dafo frontal y estimar la capacidad de uno de los componentes del sistema de
memoria de trabajo: el administrador central, el cual no s6lo mantiene en la me-
moria de trabajo una cantidad de material verbal para después reproducirlo, sino
que también ordena activamente esa informacion.

Los autores sefialan que esta variante requiere mas recursos cognitivos so-
portados por la CPF que sélo mantener la informacion en la memoria de trabajo,
por lo que es mas sensible al dafio frontal. Reportan datos en donde comparan
diversas tareas de la memoria de trabajo verbal con y sin manipulacion, asi como
tareas de control Iéxico-semanticas, y sefalan que la tarea de ordenamiento alfa-
bético genera mas errores y tiene un techo de desempefio mas alto en los sujetos
que las demas tareas de memoria de trabajo verbal sin manipulacion (Collete &
Andres, 1999; Collete et al., 1999).

En esta prueba se presentan al sujeto (de forma desordenada) de 5 a 7 pala-
bras que empiezan con vocal o consonante, las cuales debe ordenar mentalmen-
te y reproducir por orden alfabético. La prueba evalua la capacidad del sujeto para
organizar en orden alfabético una serie de palabras que tiene que mantener en la
memoria de trabajo. Tanto el estudio con neuroimagen funcional de Collete et al.
(1999) como el de diversos autores con pruebas de ordenamiento mental en prue-
bas de memoria de trabajo encuentran activaciones en el giro frontal medio y del
area 9/46 (Tusikiura et al., 2001; D'Esposito et al., 1999; Tsujimoto et al., 2004).

Tusikiura et al. (2001) también encontraron activacion en el area 9/46 en suje-
tos normales por medio de neuroimagen funcional (IRMF) durante la realizacion
de las tareas de manipulacion de digitos contenidos en la memoria de trabajo.

Clasificacion de cartas

La prueba de clasificacion de cartas de Wisconsin (Heaton et al., 2001) consiste
en una base de cuatro cartas que tienen cuatro tipos diferentes de figuras geomé-
tricas (circulo, cruz, estrella y triangulo), las cuales a su vez tienen dos propieda-
des: nUmeroy color.

Al sujeto se le proporciona un grupo de 128 cartas con estas mismas caracteris-
ticas, las cuales tiene que acomodar abajo de una de las cuatro cartas de base que
se presentan en una lamina por medio de un criterio que el sujeto tiene que generar
(color, forma o numero). Cualquier carta tiene la misma posibilidad de relacionarse
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con los tres criterios, pues no existe un patron perceptual que guie la toma de de-
cision. La decision correcta es establecida por un criterio arbitrario del evaluador
(Miller & Cohen, 2001). La version reducida de 64 cartas ha probado ser igualmen-
te sensible al dafio prefrontal tanto en adultos (Love et al., 2003; Stuss et al., 2000)
como en nifios (Donder & Wildeboer, 2004), y es la que se utiliza para esta bateria.

La prueba evalUa la capacidad para generar criterios de clasificacion, pero so-
bre todo la capacidad para cambiar de criterio de clasificacion (flexibilidad) con
base en cambios repentinos en las condiciones de la prueba. Este proceso involu-
cray requiere de la integridad funcional de la CPFDL izquierda y derecha (Milner,
1963; Stuss et al., 2000), aunque de manera clinica se ha relacionado mas el dafo
con la CPFDL izquierda con las perseveraciones en los criterios de clasificacion.

En un estudio multicéntrico con 46 pacientes, y controlando multiples varia-
bles que involucran los efectos del dafio frontal (localizacion, extension, edad, etc.),
Stuss et al. (2000) han confirmando de modo mas preciso esta relacion original-
mente detectada por Milner (1963). Los estudios de neuroimagen funcional han en-
contrado una relacion similar a la hallada por la clinica, entre el cambio de series (set
shifting) y la activacion de la CPFDL izquierda, bilateral o ambas tanto en adultos
(Konishi et al., 2002; Monchi et al., 2001; Nagahama et al., 1996) como en nifios
(Dibbets et al., 2006).

Por medio del calculo de los indices de correlacion, la confiabilidad intereva-
luadores es de .92. El analisis de validez muestra una solucion de cuatro factores
que explican el 70% de la varianza, de los cuales destacan el numero de errores,
perseveraciones y numero de categorias realizadas. Sélo se proporcionan refe-
rencias de validez concurrente con otras pruebas de funcionamiento ejecutivo.
Se reporta un numero importante de estudios clinicos tanto con poblacion psi-
quiatrica como con dafio cerebral, en adultos, nifios y adolescentes, pero no se
reportan datos estadisticos especificos en el manual de la prueba (Heaton et al.,
2001). En un metaanalisis de su aplicacion a 32 estudios con nifios con trastornos
del desarrollo proporciona datos de sensibilidad clinica con un efecto de la media
mayor que .50 (Romine et al., 2004).

Torre de Hanoi

Esta prueba evalUa la capacidad para planear una serie de acciones que sélo jun-
tas y en secuencia conducen a una meta determinada (Dehaene & Changeux,
1997). Se conforma de una base de madera con tres estacas y tres fichas de dis-
tinto tamano. La tarea tiene tres reglas: sélo se puede mover una de las fichas a
la vez, una ficha mas pequeia no puede estar debajo de una ficha mas grande y
siempre que se tome una ficha ésta tiene que ser depositada de nuevo. El sujeto
tiene que trasladar una configuracidn en forma de piramide moviendo las fichas
por las estacas de un lado a otro de la base.

La CPFDL representa un mecanismo esencial en la organizacion secuencial de
pasos directos e indirectos (Luria, 1986). Dentro de las redes cerebrales que so-
portan los procesos de planeacion, la CPF es el nodo con mayor jerarquia (De-
haene & Changeux, 1997). Los estudios clinicos han encontrado que la CPFDL
(principalmente izquierda) representa el mecanismo principal para el 6ptimo
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desarrollo de esta prueba (Luria, 1986; Shallice, 1982; Stuss et al., 2000). Diver-
sos estudios con neuroimagen funcional han confirmado esta relacion y destaca-
do ala CPFDL (sobre todo izquierda) como soporte para el proceso de planeacion
secuencial en esta prueba (Baker et al., 1996; Dagher et al., 1999). Los sujetos que
desarrollan menos movimientos para resolver la tarea y menos errores (que de-
muestra mayor actividad mental de planeacion) presentaron una activacion aun
mayor de la CPFDL izquierda (Morris et al., 1993). Por medio de IRMF, se ha des-
tacado el papel de la CPF-polar en el mantenimiento y desarrollo de pruebas que
requieren el mantenimiento de submetas (Curtis et al., 2000).

elshly Huizinga|(2001) descubrieron un alfa de Cronbach de .77 para la con-
sistencia interna. Bishop et al. (2001) encontraron resultados test-retest de r =
.528 en nifios. Sefalan que la dificultad psicométrica con este tipo de pruebas es
que el efecto de novedad disminuye con las presentaciones repetidas.

Resta consecutiva

Esta prueba de resta consecutiva se extrajo del esquema de evaluacion neu-
ropsicologica (Ardila & Ostrosky-Solis, 1996). Es una tarea propuesta por Luria
(1986), basada en la sensibilidad que encontro para las lesiones de la CPFDL iz-
quierda. EvalUa la capacidad para realizar operaciones de calculo simple, pero en
secuencia inversa, tanto intra como inter decenas, lo que requiere mantener en
la memoria de trabajo resultados parciales a la vez que se realizan sustracciones
continuas. También necesita inhibir la tendencia de sumar a favor de la tendencia
de restar “normalizando” la operacion, una capacidad que se afecta por el dafio
frontal (Ardila & Ostrosky-Solis, 1996; Luria, 1986).

Por medio de estudios de neuroimagen funcional, se encontré que la CPFDL se
activa bilateralmente de manera significativa durante la realizacion de esta tarea;
se plantea que estas activaciones reflejan diversos procedimientos: ordenamien-
to de las secuencias, monitoreo de la ejecucion y memoria de trabajo (Burbaud et
al., 2000; Dehaene et al., 1996; Gruber et al., 2002). Las activaciones bilaterales
de la CPFDL durante la realizacion de esta tarea también indican el uso y la mani-
pulacion activa de las representaciones semanticas del conocimiento aritmético
almacenado en la corteza posterior, principalmente parietal (Kazui et al., 2000).

También durante el registro, por medio de IRMF, del desarrollo de la clasica tarea
frontal de nombrar los meses del afo al revés, se ha encontrado activacion del giro
frontal medio e inferior de modo bilateral (Wildgruber et al., 1999).

Fluidez verbal

Evalua la capacidad para seleccionary producir de modo eficiente y en un tiempo
limite la mayor cantidad de verbos (acciones) posibles. Requiere la activacion de
areas dorsolaterales izquierdas, en particular el area de Broca (Piatt et al., 1999).
Diversos estudios han reportado mayor especificidad y sensibilidad de esta prue-
ba a las alteraciones frontales izquierdas (Danielle et al., 1994) y frontoestriatales,
comparada con la fluidez semantica (Woods et al., 2005). Por medio de neuro-
imagen funcional, se ha encontrado que en los adultos las zonas mas activas para
la realizacion de esta tarea son las zonas premotora y dorsolateral izquierdas, en
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particular el area 44 y 45 o area de Broca (Weiss et al., 2003). Estudiando la mis-
ma tarea con la misma técnica en 33 sujetos de 7 a 18 afios de edad, se encontrd
activacion en las areas de Broca, Wernicke, el giro del cinguloy la CPFDL, con una
lateralizacion al hemisferio izquierdo desde la nifiez. También se descubrié que a
medida que aumentaba la edad, esta lateralizacion se incrementaba hacia el he-
misferio izquierdo y se focalizaba en la CPFDL, en particular el drea de Broca. Asi-
mismo, se encontro que el numero de pixeles activos en la CPF derecha disminuia
conlaedad (Holland et al., 2001). Woods et al. (2004) hicieron hallazgos similares.

Se han descubierto relaciones estadisticamente significativas durante el de-
sarrollo entre los cambios morfométricos (complejidad cortical y densidad de
sustancia gris) de la CPFDL inferior izquierda, el area de Broca, y el desarrollo de
capacidades de lenguaje, entre ellas, la denominacion de verbos (Blanton et al.,
2001; Sowell et al., 2004).

Los resultados de confiabilidad (por medio del indice de confiabilidad de cam-
bio) revelan indices entre 90% y 99% (Woods et al., 2005).

Comprension y seleccion de refranes

La prueba de comprension de refranes fue propuesta por Luria (1986) y Lezak
(1994) para la neuropsicologia. Su aplicacion en el estudio de pacientes con dafio
frontal, que comparaba el desempefo de este tipo de pacientes con aquellos
con lesiones en diversas zonas del cerebro (no-frontales), permitié determinar
su especificidad al dafo frontal y aun mayores dificultades para seleccionar en-
tre varias alternativas (Luria, 1986). Los refranes se seleccionaron con base en la
organizacion sugerida por Barth y Kufferle (2001), Nippold et al. (1998) y Lezak
(1994); los mas basicos y faciles son aquellos que presentan referentes concretos
(Nippold & Hag, 1996). La validez de un refran como una prueba frontal reside en
que el sujeto no lo conozca o le sea familiar (Lezak, 1994). Utilizando el criterio
“referentes concretos-no familiares”, se seleccionaron cinco refranes: cuatro re-
franes con referentes concretos-no familiares y un refran mixto con un referente
concreto y uno abstracto-no familiar.

Se presentan de forma impresa cinco refranes, los cuales tienen tres respues-
tas posibles, cada una de las cuales representa tres opciones: a) una respuesta no
correcta, b) una respuesta cercana y c) una respuesta correcta. EvalUa la capaci-
dad para analizar y comparar de manera abstracta tres posibles soluciones para
determinar el sentido de una frase; requiere de la participacion de areas anterio-
res de la CPF (Luria, 1986; Ferreti et al., 2006; Thoma & Daum, 2006). Si las pa-
labras representan nombres o referentes concretos, p. €j., “en boca cerrada no
entran moscas”, la comprension y la definicion del sentido figurado de esta frase
es mas facil que la comprension del refran “al que madruga dios le ayuda”. Para
controlar aun mas el efecto de familiaridad (como facilitador en la comprension
del sentido figurado) se tiene que escoger entre tres alternativas la que mejor res-
ponde al refran; ademas, se requiere un analisis comparativo para elegir la mejor
opcion (Luria, 1986).

Un componente cognitivo basico en la comprension de un refran se logra
por medio del analisis activo de las palabras que lo componen, de modo que se
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acceda al conocimiento semantico para determinar el significado de cada uno de
sus elementos (Nippold & Haq, 1996). Sin embargo, la determinacion del sentido
figurado va mas alla de la comprension lingUistica, semantica y sintactica del re-
fran, requiere del trabajo activo de la CPF para descifrar un significado que viene
implicito en el mensaje verbal (Luria, 1980; Nippold et al., 1998). Recientemen-
te, por medio de potenciales relacionados con eventos, se encontrd que en suje-
tos normales la CPFA (bilateral) es la zona con mayor actividad relacionada con la
comprension metafdrica de los refranes (Ferreti et al., 2006).

Ninguno de los refranes que integran la prueba representa la categoria mas
dificil (dos referentes abstractos-no familiares). Se tratd de controlar el efecto ar-
tificial en el desarrollo del instrumento (representar un techo muy alto) y hacerlo
mas accesible a la poblacion infantil (Nippod et al., 1997) desde los 9y 10 afios de
edad (Nippod et al., 1998)

Enla version de esta prueba, el trabajo de la memoria a corto plazo se controla
debido a que la exposicion de la tarea es por escrito, por lo que el sujeto siempre
tiene a su disposicion los tres refranes para seleccionar.

Generacion de categorias semdnticas

Esta prueba fue propuesta por Delis et al. (1992). Se presenta una lamina con
las figuras de 30 animales, se pide al sujeto generar todas las clasificaciones que
pueda en un tiempo limite de cinco minutos. Evalla la capacidad para analizar
y agrupar en el mayor nimero posible de categorias semanticas una serie de fi-
guras de animales.

El desarrollo de la prueba requiere de las capacidades de abstraccion, iniciativa
y flexibilidad mental. Involucra principalmente areas de la CPFDL y de la CPFDL an-
terior (Delis et al., 1992; O'Reilly et al., 2000). Por medio de estudios con neuroima-
gen funcional, se ha encontrado que las areas de la CPFDL izquierda, en particular
el giro frontal inferior (Bright et al., 2004; Vanderberghe et al., 1996), participan di-
rectamente en el procesamiento y en el acceso semantico en este tipo de tareas
de categorizacion (Peranni et al., 1999), lo cual representa una regulacion jerarqui-
ca (top-down) sobre estructuras cerebrales posteriores (Noppeney et al., 2005). En
particular, se ha encontrado que el drea 10 (CPFA) se activa de manera significati-
va ante la categorizacion visual de objetos (Bright et al., 2004; Reber et al., 1998).
También se ha descubierto una relacion significativa entre una mayor complejidad
de la comparacidn y el analisis de relaciones y atributos semanticos, y la activacion
de la CPFA izquierda (Kroger et al., 2002). Estas dreas soportan los procesos de
asociacion de informacidon semantica (Noppeney et al., 2005).

El funcionamiento de la CPFA no sélo se manifiesta en el analisis de la infor-
macion desde el punto de vista mas abstracto, sino sobre todo cuando se man-
tiene la predisposicion a analizar la informacion de este modo. Este fendomeno se
ha denominado “actitud abstracta” y sélo puede resultar afectado por dafio en la
CPF (Luria, 1986; Lezak, 1994). En los adultos normales es comun que se analice
la informacion de manera abstracta, a pesar de instruirseles para que “conscien-
temente” se fijen en rasgos concretos o perceptuales (Noppeney & Price, 2002).
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Curva de metamemoria

Esta prueba fue propuesta y utilizada por Luria (1986), por su especificidad de area,
para evaluar juicios de desempeiio en pacientes con dafio frontal; en la actualidad, se
utiliza en nifos y en adultos (De Marie & Ferron, 2003; Shimamura, 2000), y forma
parte de baterias como la Bateria de metamemoria (Belmont & Borkowski, 1988).

EvalUa la capacidad para realizar predicciones (juicio de desempefio) basadas
tanto en la prediccion como en el monitoreo del desempefio, asi como la capaci-
dad para desplegar un control efectivo sobre la estrategia de memoria que se uti-
liza para resolver la tarea (Luria, 1986). Involucra areas prefrontales anteriores
(monitoreo), dorsolaterales (estrategia y ejecucion) y mediales (control) (Fernan-
dez-Duque et al., 2000; Shimamura, 2000).

El objetivo de esta prueba es aprenderse nueve palabras que son presentadas
en el mismo orden durante cinco ensayos; antes de cada ensayo se pregunta al
sujeto: scuantas palabras cree que se puede aprender? Esta prueba presenta sen-
sibilidad y especificidad a lesiones prefrontales (Luria, 1986).

Por medio de IRMF, se encontro que diversos procesos metacognitivos, como
los juicios metacognitivos, activan porciones anteriores de la CPF (Kykio et al.,
2002; Maril et al., 2003).

Al estudiar la capacidad de metamemoria en nifios con dafo frontal, Hanten
et al. (2000) hallaron deterioro en las capacidades de juicios de desempefio, con
conservacion de capacidades de almacenamiento y evocacion. Los sistemas de
almacenamiento y recoleccion de memoria presentan disociaciones funcionales
con la capacidad de metamemoria desde la nifiez.

Ademas de las pruebas que integran la bateria, existen otras, como secuenciacion
motriz, mantenimiento y reproduccion de digitos (de manera progresiva, inversa o
ambas), fluidez verbal semantica y fonoldgica, y fluidez de disefio, que se encuentran
en la bateria de pruebas Neuropsi atencion y memoria (Ostrosky-Solis et al., 2003).

Sintesis

A pesar del desarrollo prolongado-retardado de la CPF, se han planteado y pre-
sentado evidencias a favor de la posibilidad de poder detectar por anticipado las
consecuencias neuropsicoldgicas del dafio perinatal (Anderson et al., 2007;[Wrig]

Con esta bateria se pretende proporcionar un modo de evaluacion lo mas repre-
sentativo posible de las FE relacionadas con las diversas regiones de la CPF de ambos
hemisferios, asi como una evaluacion cualitativa de diversos procesos neuropsicolo-
gicos dependientes de la CPF. En este capitulo no se presenta una metodologia par-
ticular de evaluacion neuropsicoldgica del dafo frontal, ya que se considera que ésta
debe insertarse dentro de una evaluacion neuropsicoldgica estandar.

Esimportante resaltar que el dafo prefrontal durante el desarrollo del nifio no
puede ser abordado ni interpretado por medio de una simple transpolacion de la
neuropsicologia de adultos. Las caracteristicas del neurodesarrollo y su influen-
cia en el desarrollo neuropsicoldgico y cognitivo del humano son muy comple-
jas; sin embargo, en la actualidad se cuenta ya con un conocimiento significativo
y diverso sobre estas caracteristicas, a partir del cual el neuropsicélogo deberia
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apoyarse para enriquecer y complementar sus interpretaciones. Por desgracia,
los avances mas importantes de las neurociencias aun no son utilizados en neu-
ropsicologia, y menos en la neuropsicologia del desarrollo.

Ante diversas edades y etapas de desarrollo del nifo, la variable “neuro” den-
tro del concepto desarrollo neuropsicoldgico va cambiando de manera cualitati-
va. Esta variable tiene diversas condiciones (factores) que interactuan de modo
distinto en cada etapa de desarrollo.

Es importante destacar que ademas de la bateria propuesta, existen diversas
pruebas que deben aplicarse en la evaluacidn del desarrollo neuropsicoldgico, de
modo que se obtenga un panorama completo sobre las caracteristicas y factores
involucrados en los trastornos y alteraciones neuropsicoldgicas. Nunca esta de
mas indicar que una prueba no hace la evaluacion neuropsicoldgica; la propues-
ta que aqui se presenta es solo un instrumento, el especialista en neuropsicologia
decidird su uso en un contexto mas amplio de evaluacidn neuropsicoldgica.
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Capitulo 7

Intervencién y rehabilitacién neuropsicolégica del
dafio frontal durante el desarrollo

La intervencidn y rehabilitacion neuropsicoldgica del dafio cerebral es un tema
complejo que debe ser tratado en una obra completa. Ya existen en nuestro pais
y en nuestro medio una diversidad minimamente suficiente de literatura sobre el
tema. En este capitulo se expondran sélo algunos de los aspectos basicos de lain-
tervencion y rehabilitacion neuropsicoldgica del dafio frontal.

La caracteristica principal y diferencial entre el dafio perinatal e infantil tempra-
no es el importante impacto que tiene el dafio frontal en el desarrollo conductual,
emocional y de personalidad. Si bien las dificultades de aprendizaje y desarrollo
cognitivo son muy importantes, si el sujeto presenta dificultades de conducta y
regulacion emocional tipicas de los pacientes frontalizados, el cuadro se compli-
ca hasta el punto de afectar las areas interpersonales, laborales y sociales-legales.

La edad del suceso y la extension topografica parecen ser los principales fac-
tores prondsticos del daino frontal. Mientras mas temprano sea el dafio y mas
afecte la neurofuncionalidad de las regiones orbitales y mediales, mayor sera el
impacto conductual-emocional para el sujeto. Debido a lo anterior, en esta pri-
mera parte se hara hincapié en los aspectos de desarrollo conductual y emocio-
nal ante el dafio frontal.

Intervencion y rehabilitacion de las alteraciones conductuales-emocionales
Para el caso de los nifios con lesiones tempranas (perinatales y en los primeros afios
de vida), la estrategia es de intervencion, ya que en estos casos el desarrollo emo-
cional, las representaciones socioconductuales y el desarrollo de personalidad no ha
iniciado de forma significativa. Si existe compromiso neurofuncional en las regiones
orbitales y mediales inferiores, el objetivo principal es lograr el aprendizaje y la con-
solidacion de las representaciones y esquemas de: a) regulacion emocional (p. €j., to-
lerancia a la frustracion), b) conducta (evitar respuestas agresivas-destructivas) y c)
personalidad (fomentar un dptimo desarrollo de personalidad). Estos objetivos de-
ben alcanzarse con la participacion indispensable de un especialista en desarrollo in-
fantil, que ademas de una preparacion integral conozca técnicas de modificacion de
conducta, debido a que las estructuras comprometidas (orbitomediales) y los circui-
tos que forman con otras estructuras cerebrales no son los mas evolucionados corti-
calmente hablando y pueden responder en la nifiez a este tipo de intervencion.
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Si el dafio o compromiso sucede en la infancia tardia, el nifio ya contara con redes
y circuitos cerebrales emocionales-sociales y conductuales formados con la participa-
cion de las regiones orbitales y mediales inferiores, por lo que entonces se propone
una rehabilitacion y, en segundo lugar, continuar con la intervencion, pues el aprendi-
zaje socioconductual aun no ha llegado a completarse. Pero este aprendizaje y desa-
rrollo podra basarse en las representaciones psicoldgicas que el nifio ya posee.

Es tipico de unaideologia (;y una personalidad?) racionalista que en el drea de la
neuropsicologia, la personalidad y la conducta no ocupen un lugarimportante. Para
estos casos se sugiere que, si el neuropsicologo no cuenta con la formacion psicold-
gica suficiente para intervenir y promover un desarrollo 6ptimo de conducta y per-
sonalidad, el paciente sea canalizado a un especialista en psicologia del desarrollo.

En cualquiera de los casos antes citados, es primordial evitar al maximo la
compensacion de defectos y no hacer las cosas por ellos, de modo que el nifio no
se habitUe a que otra persona resuelva su problema. Se recomienda dar la mini-
ma ayuda necesaria para promover el uso de recursos psicoldgicos propios para
la solucidn de sus problemas, e intentar siempre inducir a utilizar estos recursos o
a desarrollar nuevos. Si la ayuda proporcionada resuelve por completo el proble-
ma, no se desarrollara actitud para generar esfuerzo y si una importante actitud
de dependencia hacia la ayuda externa.

Algunos de los objetivos principales de la intervencion psicoldgica son: el de-
sarrollo de valores sociales, la conducta socialmente apropiada, la modulaciony
control de las acciones y respuestas impulsivas y agresivas, entre otras conductas
socialmente orientadas.

De modo complementario, existen diversos métodos propuestos desde di-
ferentes modelos, como programas de modificacién de conducta enfocados al
respeto de reglas, desarrollo de la socializacion, modificacion de conductas in-
apropiadas, programas de cuidado personal, cooperacion y seguimiento de pau-
tas sociales, modificacion de conductas agresivas, etc., que se pueden consultar
en la obra de Galindo et al. (1994).

Los métodos propuestos por Salminay Filimonova (2001), sobre todo aquellos
enfocados en la correccion de la voluntad y la conducta, también pueden ser Uti-
les para este tipo de casos. El programa incluye formacion de capacidades como
inhibicion de conductas innecesarias, planeacion de acciones propias, manteni-
miento de reglas, comparacion con objetivos iniciales y autocontrol de acciones.

Deaton (1987) propone desarrollar las siguientes capacidades:

a) Capacidad de automonitoreo

b) Capacidad de autorregulacion

¢) Conciencia de automonitoreo

d) Control de impulsos

e) Control de estados afectivos

Sefala que es importante registrar de manera sistematica y objetiva la con-
ducta que presentan los nifios, y propone la siguiente guia:

a) Definirla conducta

b) Evaluar su funcionamiento
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c) lIdentificar los recursos disponibles del paciente
d) Enlistartodas las posibles estrategias de intervencion

Advierte no reforzar (con comida o juguetes) la evitacion de las conductas in-
deseadas, ya que crea la relacion de necesariamente tener que recibir un benefi-
cio para no realizar conductas inapropiadas.

Propone registrar con detalles las conductas indeseables en:

a) Frecuencia

b) Intensidad

c) Tiempo de duracion

d) Posibles disparadores de la conducta

Considera que un registro objetivo de la conducta permite identificar con cla-
ridad la fuente que la produce; sefala que este tipo de nifios necesita retroali-
mentacion externa para estar conscientes de sus acciones. También considera
importante identificar si el nifio tiene recursos cognitivos disponibles para estar
consciente de sus defectos y motivacion y capacidad suficiente para superarlos.
Advierte que los reforzadores negativos pueden producir baja autoestima, per-
cepcion de incapacidad y depresion; en cambio, el reforzador positivo tiene un
efecto a largo plazo en los pacientes con traumatismo craneoencefalico.

Recomienda las siguientes acciones:

a) Recompensar las conductas apropiadas

b) Ignorar las conductas negativas que tienden a llamar la atencion de los padres

c) Dar mas atencion y reforzamiento a los compaiieros de clase que presen-
ten conductas positivas

d) Disminuir el nivel de exigencias y estrés de las actividades

e) Utilizar al inicio el menor nimero posible de recursos para obtener una meta

f) Darinstrucciones precisas y concretas, escribirlas si es necesario

g) Motivar para iniciar actividades

h) Simplificar las tareas

i) Dar tareas de interés que lo motiven

j) Retroalimentar al paciente por medio de grabaciones de video en donde
se muestren conductas inadecuadas para que se observe a si mismo

k) Buscar la generalizacion de lo aprendido

[) Interactuar en grupos pequenos para desarrollar la conducta social y el
respeto de normas sociales

Sefala que es importante identificar qué conductas se producen por el dafioy
cuales por estilos de educacion y de dinamica familiar.

Esimportanteresaltarquemuchadelaeficienciaenlamejoriaconductualdelnifiode-
pende de las caracteristicas psicoldgica-conductuales de sus padres-tutores, por lo que
es importante conocer las caracteristicas de los padres como educadores-formadores.

En este punto esimportante resaltar que los principales moldeadores de la con-
ducta del nifio son sus padres, quienes conviven con ellos por varias horas al dia y,

1®

O
Intervencion y rehabilitacion neuropsicoldgica del dafio frontal durante el desarrollo

137



1 11

O ~—7 U
O Desarrollo de los I6bulos frontales y las funciones ejecutivas

138

sobre todo, ante circunstancias conductuales significativas para el desarrollo psi-
coldgico-conductual del nifio. Por ello, es necesario determinar si sus padres son
educadores eficientes, primero de su propia conducta y segundo de la conducta
de sus hijos. Padres con baja capacidad de autorregulacion conductual y/o emo-
cional (impulsivos, depresivos, ansiosos, con rasgos maniacos, con conducta activa
de busqueda de estimulacion, con criterios antagdnicos de educacion-formacion,
etc.) no son eficientes reguladores y moldeadores conductuales del nifio; al con-
trario, pueden provocar un desarrollo aun mas alterado, por lo que es indispensa-
ble informar a profundidad a los padres de las caracteristicas neuropsicoldgicas
de su hijo(a), prepararlos psicologicamente y capacitarlos para que sean eficientes
educadores-formadores.

Un dato adicional en nuestro medio es que, por lo comun, las familias latinas
son familias extensas, lo que implica que el nifo esta conviviendo con abuelos,
tios y parientes que pueden influir de manera negativa en el desarrollo psicologi-
co y conductual del nifio (sobreproteccion, conflicto de criterios de formacion y
castigo con sus padres, exposicion de conductas que promueven la desorganiza-
cion conductual, etc.). Si es necesario, el psicélogo debe incluir al nicleo familiar
cercano en el proceso de intervencion.

Los estilos parentales como las relaciones de género han sufrido cambios sig-
nificativos en las Ultimas dos décadas. Es comun encontrar padres modernos que
no saben como establecer jerarquias, horarios estructurados de comida, realiza-
cion de tareas escolares y domésticas, aseo personal, arreglo de habitacion y ob-
jetos personales, asi como criterios de correccion y castigo, de modo que el nifio
—aquien se encuentra neuropsicolégicamente predispuesto a las dificultades de
autoorganizacion— se desarrolla en un ambiente familiar no-estructurado, el
cual no facilita su autorregulacion y estructuracion conductual.

Intervencion y rehabilitacion de las alteraciones cognitivas y de aprendizaje

Akhutina (1997) ha desarrollado y adaptado el modelo de Luria y Vigotsky para la
rehabilitacion de nifos con dificultades o alteraciones en el desarrollo de proce-
sos psicoldgicos y cognitivos que dependen de la corteza prefrontal. Este sistema
de trabajo se basa en el concepto de “internalizacion de las funciones”, el cual re-
quiere la participacion activa adulto-nifio y el manejo afectivo durante el proceso.
Propone el método de secuencia numérica para el desarrollo de las capacidades
de planeacion y programacion, el cual considera como un complemento para el
desarrollo de los aspectos metacognitivos de la capacidad de autorregulacion.

Un procedimiento metodoldgico que puede ser Util para la intervencion en es-
tos casos es el propuesto por Solovieva et al. (2002). Este programa no sélo se en-
foca en el tratamiento de la atencion, sino también en el tratamiento de procesos
relacionados con el desarrollo neuropsicoldgico de procesos que dependen de la
corteza prefrontal.

La propuesta metodoldgica de Ylvizaker (1998) es una de las mas completas
para la rehabilitacion del nifio con alteraciones en el desarrollo de funciones eje-
cutivas, principalmente producto del traumatismo craneoencefalico, la cual pue-
de ser revisada de forma extensa en la referencia original.
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Destaca la presencia de alteraciones inmediatas al dafio cerebral y alteracio-
nes tardias. Sefala que debido a la maduracion tardia y prolongada de los l6bulos
frontales, el nifio se desarrolla a “través de la discapacidad”, ya que parte de las
estructuras neuronales necesarias para el desarrollo a futuro se encuentra lesio-
nada. En los casos mas graves, se puede llegar a afectar la capacidad de compen-
sar de modo estratégico las discapacidades comprometidas.

Afirma que el desarrollo de las funciones ejecutivas resulta de la interaccion
entre el nifio y el adulto. Propone que la rehabilitacion de las funciones ejecutivas
en nifos se debe realizar con un enfoque de desarrollo de varias fases que ocurren
alolargo del desarrollo del nifio.

Propone los siguientes objetivos:

a) Aprender a utilizar de manera efectiva sus habilidades cognitivas para

que las pueda utilizar en contextos sociales

b) Aprender a controlar su conducta en contextos sociales

c) Utilizar de modo eficiente su comunicacién

d) Dirigir de manera eficiente su capacidad hacia el cumplimiento y alcance

de metas

Algunas de las metas que propone alcanzar son:

Superar el concretismo de pensamiento

Aprender a determinar cuando se requiere la ayuda

Aprender a autoevaluar el desempeiio

Controlar los procesos cognitivos que permiten resolver un problema
Desarrollar habilidades de aprendizaje

nerwN e

Propone que los principales procesos que se deben rehabilitar son:

a) Elcontrol ejecutivo sobre la conducta

b) La capacidad de autorregulacion

c) Desarrollar conductas y respuestas apropiadas en ambientes y situacio-
nes sociales

d) Mejorar la capacidad de beneficiarse de la retroalimentacion

Recomienda dialogar todos los dias con el nifio sobre sus habilidades y su desem-
peio; recomienda preguntar si la tarea es facil o dificil; propone ejercicios de predic-
cion en donde el nifio establezca con anticipacion como se desarrollara una tarea y
con qué efectividad se podra llevar a cabo. Destaca la utilidad de la negociacion: en
lugar de ordenar directamente al nifio, por medio de la negociacion se puede lograr
que los nifios realicen tareas que de otra manera no estarian dispuestos a hacer.

Sefala que uno de los principales objetivos de la rehabilitacion del dafo fron-
tal es la formacion yJo la rehabilitacion de procesos metacognitivos:

a) Saberqué es facil y qué es dificil de realizar

b) Qué hacer cuando las tareas son dificiles

c) Serresponsable y cumplir con los objetivos planteados

d) Utilizar de modo efectivo los procesos cognitivos y las claves ambientales

que permitan mejorar el desempeno

1®
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Propone disefar el programa de rehabilitacion de cuatro elementos:

1. Metas: establecer metas alcanzables pero desafiantes

2. Actividades: que sean de interés y motiven

3. Procedimientos: seleccionar eimplementarlos procedimientos necesarios
4. Monitoreo: papel requlador del terapeuta o adulto

Destaca que con frecuencia los nifios con alteraciones en el desarrollo de fun-
ciones ejecutivas presentan pensamiento concreto, por lo que es necesario desa-
rrollar la comprension y el uso de conceptos abstractos.

Propone la siguiente forma de trabajo:

1. Meta: “;Qué voy lograr?”

2. Planeacion: “;Cémo lo voy a lograr?”

3. Prediccion: “;Qué tan bien lo voy a hacer?”, “;Cual es la cantidad de traba-

jo arealizar?”

4. Accion: llevar a cabo las acciones necesarias

5. Revision: evaluar el proceso y el resultado

Por Ultimo, propone que la rehabilitacion de funciones ejecutivas debe enfo-
carse en el aprendizaje y uso efectivo de estrategias cognitivas eficientes, en lu-
gar de compensaciones de defectos (Ylvizaker, 1998).

Se ha sefnalado que una caracteristica de estos nifos es tener que reclutar una
gran cantidad de recursos para lograr sus objetivos. Entonces, uno de los objeti-
vos de la rehabilitacion es tratar de disminuir la cantidad de esfuerzo y recursos
cognitivos empleados en las tareas, para que éstas no impliquen esfuerzo y recur-
sos demasiado demandantes para el nifo (Deaton, 1987).

Un libro completo y extenso sobre intervencion y rehabilitacion neuropsico-
l6gica del dafio frontal es necesario en nuestro medio, como también son nece-
sarias muchas otras obras en neuropsicologia. Sin embargo, es de esperarse que
el trabajo compartido entre los diversos profesionales de la neuropsicologia en
nuestro medio pronto suplan estas necesidades.
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enfoque neurofisiologico de, 97
relacion conla CPF, 98
neuropsiquiatrico, 104
por déficit de atencion, 98

con hiperactividad e impulsi-

vidad, 63
psiquiatricos, 109
Traumatismo craneoencefalico,
62,93, 94
durante el desarrollo, 94
Triptofano hidroxilasa, 31
Tubo neural, 23

Validez
clinica, 121
conductual y ecoldgica, 122
confiabilidad y, 122
de constructo, 121
para el estudio del desarro-
llo, 121
Valor
filogenético, 82
ontogenético, 82
Velocidad de respuesta, 5
Vias nerviosas, 25
Volumen cerebral, 40
Volumetria, 110
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