Cortex prefrontal y trastornos del comportamiento:
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Dysfunction of prefrontal cortex explains the symptoms of many neurological and psychiatric
disorders, such as the consequences of cerebral trauma and schizophrenia. Although the
importance of frontal lobe functions in complex cognition has long been recognized, systematic
research efforts to specify the nature, organization and roles of these functions have been difficult
for theoretical, experimental and clinical reasons. Recently, two new theoretical frameworks
have been proposed to explain the role of prefrontal cortex. In this paper, we present a revision
of the main clinical manifestations secondary to prefrontal dysfunction, the frameworks proposed
by Mesulam and Koechlin to explain the role of prefrontal cortex in behavior and the principal
instruments available to evaluate executive and strategic self-regulation functions.
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Introduccion

esde la publicacion de Harlow sobre Phineas
Gage, quedo claramente establecido que el
cortex prefrontal (CPF) interviene en el compor-
tamiento humano®. Numerosas observaciones
clinicas posteriores confirmaron el rol del CPF
en el control del comportamiento. Disfunciones
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clinicamente significativas se observan en pacien-
tes con lesiones del CPF sean estas focales, degene-
rativas o del desarrollo. La conjuncion de la in-
vestigacion neuropsicologica clinica y del estu-
dio de las bases neurobioldgicas de la cognicion
con métodos de neuroimagen funcional, han per-
mitido un importante avance en el entendimiento
del rol del CPF en el comportamiento: la proposicion
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de nuevos modelos que explican su organizacion
anatomo-funcional y el desarrollo de instrumen-
tos neuropsicoldgicos adaptados para la evalua-
cién de los diferentes procesos cognitivos depen-
dientes de dicha region cerebral. En este contex-
to, es relevante realizar una revision sobre los
nuevos modelos explicativos del CPF vy las herra-
mientas para evaluar su funcién, especialmente
porqgue estos nuevos tests neuropsicolégicos per-
miten una evaluacion mas integral y precisa de
las disfunciones secundarias a las lesiones del CPF.
Esto cobra gran importancia desde el punto de
vista clinico, si consideramos que el conocimien-
to de la severidad del compromiso patoldgico del
CPF nos permite realizar un mejor prondstico y
contar con diagnosticos diferenciales mas certe-
ros entre enfermedades neuroldgicas y neuropsi-
quiatricas®. En esta revision presentaremos los
modelos que intentan dar cuenta del rol del CPF
en el comportamiento y los principales tests que
permiten evaluar su funcion.

Manifestaciones Clinicas

Las lesiones del CPF se traducen en una sinto-
matologia polimorfa, observandose déficit en di-
ferentes areas cognitivas y trastornos del com-
portamiento. Estos sintomas pueden ser agrupa-
dos en cuatro categorias: alteraciones cognitivas,
conductuales, emocionales o de la personalidad
y de la motivacion. Pese al polimorfismo de las
manifestaciones clinicas, existen patrones de tras-
tornos del comportamiento y de las disfunciones
cognitivas altamente sugerentes de una patolo-
gia frontal, tales como la presencia de una
hipoactividad global asociada a abulia, apatia y
falta de espontaneidad o, al contrario, de una
hiperactividad global asociada a distractibilidad,
impulsividad y desinhibicion. Asi mismo, se pue-
de observar un sindrome de dependencia al entor-
no caracterizado por comportamientos de utili-
zacion e imitacién, o de perseveraciones y com-
portamientos estereotipados. También deben ha-
cer sospechar de una disfuncién frontal, la pre-
sencia de confabulaciones y paramnesia redu-
plicativa, de anosognosia o anosodisforia, tras-
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tornos de las emociones, del comportamiento so-
cial, del comportamiento sexual y del control de
los comportamientos de miccion®. Es importan-
te recordar que estos Gltimos trastornos se pue-
den observar con lesiones en diferentes regiones
cerebrales, tales como lesiones en los Iébulos tem-
porales. Las principales manifestaciones cogni-
tivas sugerentes de una disfuncién prefrontal son
trastornos de la iniciacion y supresion de las res-
puestas, de la focalizacion de la atencién, en la
deduccién de reglas, dificultades en el manteni-
miento y cambio de un patron de respuestas a
otro, en la resolucion de problemas, en la plani-
ficacion y en la generacion de informacion®,
Otras alteraciones cognitivas relacionadas son los
trastornos de la atencién sostenida, dificultades
en la coordinacion de tareas y divisién de la aten-
cion, trastornos de memoria por una falla en los
procesos estratégicos de la memoria, 0 sea en las
capacidades de codificacion y recuperacion de la
informacion y dificultades en la capacidad de
comprender los estados mentales de los otros y
de atribuirles intenciones (teoria de la mente o
mentalizacién)®.

El conjunto de estas manifestaciones clinicas
pueden interpretarse como un “Sindrome Diseje-
cutivo” y un trastorno de la adaptacion y de la
autorregulacion del comportamiento®. El con-
cepto de sistema ejecutivo incluye diferentes pro-
cesos, cuya principal funcién es permitir la adap-
tacién de un sujeto a situaciones nuevas, espe-
cialmente, cuando las rutinas de accion, es decir
las habilidades cognitivas sobreaprendidas, se
tornan insuficientes®. Las funciones ejecutivas co-
rresponderian segun Lezak, a las capacidades
mentales necesarias para formular un objetivo,
planificar y ejecutar acciones para lograr ese ob-
jetivo e intervendrian, ademas, en la realizacion
de tareas complejas®”. Estas funciones actuarian
cuando se requieren procesos de control del com-
portamiento, y dependerian de tres funciones
cognitivas: El “shifting” o cambio entre diferentes
tareas o procesos mentales, la inhibicién de res-
puestas automaticas no pertinentes y la actuali-
zacion de las representaciones mentales mante-
nidas en memoria de trabajo®®. La adaptacion y
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la autorregulacion del comportamiento corres-
ponde a la capacidad de responder mediante con-
ductas adecuadas a las situaciones que demanda
la vida cotidiana®®. Esto Gltimo, implica la ca-
pacidad de modificar el comportamiento tenien-
do en cuenta el entorno y las consecuencias de las
acciones realizadas por el individuo. Los sujetos
con lesiones prefrontales y trastornos de la autorre-
gulacién del comportamiento (“self-regulatory
disorder”) tienen dificultades para evaluar, clasi-
ficar y confrontar sus diferentes prioridades en
relacion a las contingencias externas y realizar la
accion correcta o la que presenta mayor ventaja
para el sujeto en ese momento. De hecho, se sos-
tiene que existiria una incapacidad para regular
el comportamiento de acuerdo a metas internas
y a metas obligadas®. Esta dificultad tendria que
ver con la incapacidad para disponer de una re-
presentacién mental de si mismo “en linea” y de
utilizar esa informacion en la inhibicion de res-
puestas inapropiadas™.

El CPF y su organizacién funcional
Razones anatdmicas permiten entender la in-

tervencion del CPF en las funciones ejecutivas y

la autorregulacion del comportamiento. Un ade-
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cuado entendimiento de la neuroanatomia del
CPF es fundamental para comprender los mode-
los de su funcionamiento, por lo que, previo a su
presentacion, haremos un breve repaso sobre la
anatomia de ésta region.

Los I6bulos frontales pueden ser divididos en
tres sectores funcionales: i) un sector motor y
premotor ii) un sector paralimbico, que se loca-
liza en la cara ventral y medial del I6bulo fron-
tal, y que esta constituido por el cértex del com-
plejo cingular anterior (area 23 y 32), la circun-
volucién paraolfatoria (area 25) y las regiones
orbitofrontales posteriores, y iii) un sector
heteromodal que comprende las areas 9 y 10, las
areas 45, 46 y 47, y la porcion anterior de las
areas 11 y 12. De estos tres sectores, el sector
paralimbico y el sector heteromodal constituyen
el CPF(2, EI CPF puede dividirse anatomo-
funcionalmente en el CPF dorsolateral (CPFDL)
y el CPF orbitofrontal, constituido por el polo
frontal o frontopolar y el CPF ventral (CPFV)®
(Figura 1). Las principales conexiones de estas
dos regiones funcionales permiten comprender su
rol en el comportamiento. EI CPFV recibe afe-
rencias provenientes del tronco encefalico y dien-
céfalo que permiten integrar informacion sobre

Corbex
pramotor
CPF
f dorsolataral

Pole
rosiral

CPF
ventromedial

CPF
wventrolateral

Figura 1. Principales regiones del Cortex prefrontal (adaptado de Stuss y Levine®).
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el medio interno, nivel de alerta, estado de moti-
vacion y las manifestaciones neurovegetativas de
las emociones. En el CPFV podemos distinguir el
CPF ventromedial, que recibe aferencias de re-
giones implicadas en el procesamiento emocio-
nal (amigdala), memoria (hipocampo), proce-
samiento visual complejo (cortex de asociacion
temporal) y del CPFDL. Por otra parte, el CPFDL
mantiene conexiones reciprocas con regiones ce-
rebrales implicadas en el control motor (ganglios
de la base, area motora suplementaria y cortex
premotor), en el control de los rendimientos
(cingulum) y en el procesamiento complejo de
los estimulos sensitivos (cortex de asociacion
parietal y temporal)®®. Se puede establecer
adicionalmente otra divisién funcional: la region
prefrontal superomedial, cuya lesion se traduce
en un sindrome apaético, caracterizado por una
disminucién de la iniciativa®. En resumen, en

base a las conexiones del CPF podemos diferen-
ciar cuatro regiones principales, el CPF ventro-
medial principalmente implicado en la integra-
cion de la informacion emocional mantenida en
memoria y proveniente del medio ambiente, el
CPFDL implicado en la memoria de trabajo y las
principales funciones ejecutivas, el CPF medial,
especialmente superomedial, implicado en el con-
trol atencional y planificacion, y el polo frontal,
implicado en la planificacion adaptativa y la con-
ciencia de si® (Figura 1 y Tabla 1)@,

Modelos del funcionamiento del cortex
prefrontal

Diversos modelos han conceptualizado las
funciones del CPF. Luria (1980), sistematizé la
participacion del CPF en la adaptacién del com-
portamiento, descomponiendo la elaboracién de
comportamientos en cuatro etapas: analisis de los

Tabla 1.
Fraccionamiento anatémico y funcional del CPF (adaptado de Grafman y Litvan®®)

Regién cortical  Funcion cognitiva
prefrontal

Manifestacion clinica
(en relacion a condicion premorbida)

Dorsolateral Memoria de trabajo

Razonamiento

Comprension de situaciones

Ventromedial Conductas sociales

Inhibicion de respuestas automatizadas

Motivaciény recompensa

Medial Control de laatencion

Planificacion

Frontopolar Planificacion adaptativa

Mantener un nimero telefénico por un corto tiempo en
memoriay marcarlo.

Comprender porque los objetos son similares, deducir
una respuesta de un problemay adaptarse a un evento
imprevisto.

Leer un texto corto o ver un programay entender el
tema principal.

Hacer comentarios sexuales inapropiados, comer
excesivamente y realizar otras conductas sociales
inadecuadas.

Comportamientos estereotipados (repeticion incasable
de mismas frases o actos)

Disfrutar las mismas actividades o cosas que antes del
trastorno.

Distraccion por estimulos visuales o auditivos
irrelevantes

Capacidad de realizar actividades de la vida diaria (usar
el cajero automatico, preparar una comida compleja).

Capacidad de ser interrumpido en medio de una
conversacion para contestar el teléfono y después
retomar la conversacion.
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datos iniciales, elaboracién de un programa que
organiza y ordena las diferentes actividades ne-
cesarias para la realizacion de la tarea, ejecucion
del programa y confrontacién del resultado con
los datos iniciales®®. Este modelo fue completa-
do por Shallice (1982), que distinguié: i) un re-
pertorio de acciones motrices e intelectuales ha-
bituales cuya ejecucion relativamente automati-
ca permite enfrentar las situaciones repetitivas de
la vida cotidiana, y ii) un sistema de supervision
atencional (SSA) que intervendria cuando una
actividad nueva o compleja necesita la elabora-
cion de estrategias®”. Este Gltimo sistema permi-
te enfrentar situaciones nuevas utilizando cono-
cimientos existentes para elaborar estrategias,
planificar las diferentes etapas de una accion e
inhibir las respuestas no pertinentes. El SSA ten-
dria como base el CPF", Otras teorias han aso-
ciado la funcion del CPF con los procesos de me-
moria de trabajo, que permiten mantener infor-
macién en linea y realizar operaciones cognitivas
sobre esa informacién y/o planificar acciones aso-
ciadas a los contenidos de tal informacién®®, En
esta linea, Fuster propuso que el CPF permite la
integracion temporal del comportamiento, me-
diante la intervencion de tres procesos cognitivos:
memoria de trabajo, inhibicion y preparaciéon
para el logro de metas®.

Si bien existen diversos intentos explicativos
de la funcién del CPF, segun Miyake y colabora-
dores (2000), los diferentes modelos no especifi-
can su naturaleza exacta, en términos de la orga-
nizacion y el rol de las diferentes funciones o pro-
cesos cognitivos que permitiran, en definitiva, un
control cognitivo®. En este sentido, existiria una
falta de coherencia en los estudios que previa-
mente han implicado al CPF en el control cog-
nitivo®¥, Especificamente, la organizacion funcio-
nal del CPFDL vy la arquitectura modular corres-
pondiente al control cognitivo es aln poco co-
nocida.

A nuestro entender, dos nuevos modelos per-
miten comprender mejor el rol del CPF en el
comportamiento: el propuesto por Mesulam
(2002), y el propuesto por Koechlin y colabora-
dores (2003)@2Y, El primero de ellos, si bien, no
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explicita la arquitectura funcional del CPF, con-
ceptualiza muy claramente su participacion en el
comportamiento. Segiin Mesulam, el encéfalo
tendria un modo de funcionamiento por defecto
(“default mode™), en el que un estimulo ambien-
tal familiar gatilla respuestas automaticas, inflexi-
bles y de gratificacion inmediata. Asi, este modo
por defecto no dejaria espacio para la prevision,
la proyeccion posterior, ni para la modificacién
de la asociacion estimulo-respuesta en funcion del
contexto externo y de la experiencia del indivi-
duo. La funcidn fisioldgica principal del CPF se-
ria, entonces, suprimir y trascender este modo
primitivo de respuesta, posibilitando la genera-
cion de otras respuestas mas flexibles y contin-
gentes. Ademas, este modelo postula que la in-
fluencia del CPF se manifiesta a través de sus fun-
ciones nucleares, a saber: i) memoria de trabajo,
ii) inhibicion de la distractibilidad, de la perse-
veracion y de la satisfaccion inmediata; iii) bus-
gueda activa de la novedad; iv) significacién emo-
cional; y, v) codificacion del contexto, toma de
perspectiva y comprension de los otros@. Estos
altimos procesos permiten pasar de una asocia-
cion estimulo-respuesta inflexible a una asocia-
cién estimulo-respuesta flexible, que considera el
contexto en que se presenta un estimulo y la ex-
periencia del individuo.

Un segundo modelo que utilizamos como re-
ferencia es el desarrollado recientemente por
Koechlin y colaboradores®®. En esta propuesta
se describe la organizacion antero-posterior del
CPF lateral (CPFL) en el control cognitivo, per-
mitiendo un avance importante en la compren-
sién de su substrato neuroanatémico®?. EI mo-
delo postula que el CPFL esta organizado como
una cascada de representaciones que se extienden
desde el cortex premotor hasta las regiones mas
anteriores del CPFL. Estas diferentes representa-
ciones realizan el tratamiento de diferentes sefia-
les necesarias para el control de las acciones. En
esta arquitectura en cascada, el reclutamiento de
procesos de control desde zonas mas posteriores
hacia zonas mas anteriores, dependeria de la es-
tructura temporal de las representaciones que
relacionan la accion a las sefiales que la determi-
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nan. El modelo distingue cuatros niveles de con-
trol de la accion (Figura 2): i) en la base de esta
cascada se encuentra el control sensorial, asocia-
do al cortex premotor e implicado en la selec-
cién de acciones motoras en respuestas a estimu-
los; ii) mas hacia ventral, las regiones caudales
del CPFL (areas 9/44/45 de Brodmann) estan im-
plicadas en el control contextual, es decir en la
activacion de representaciones premotoras, las
asociaciones estimulos-respuestas, en funcion de
las sefiales contextuales perceptivas que acompa-
flan la aparicion del estimulo; iii) mas hacia
rostral, las regiones rostrales del CPFL estan im-
plicadas en el control episddico, es decir en la
activacion de las representaciones caudales antes
mencionadas (las tareas o conjunto coherente de
asociaciones estimulo-respuestas evocadas en un
mismo contexto), en funcion del transcurso tem-
poral en el cual los estimulos aparecen, es decir
en funcion de los eventos que se produjeron pre-
viamente, y iv) las regiones mas anteriores del
CPFL, llamadas también polares (area 10 de
Brodmann), estarian implicadas en el control de

las ramificaciones, es decir en la activacion de las
representaciones prefrontales rostrales (episodios
de comportamientos o planes de accién) en fun-
cién de los planes de acciones que se estan desa-
rrollando concomitantemente. Estos diferentes
niveles de tratamiento reciben informacion so-
bre los estimulos desde las regiones asociativas
posteriores. Asi, las regiones prefrontales reciben
informacion sobre el estimulo y su contexto ex-
terno, y sobre los episodios temporales en los que
se presentan el estimulo. Teniendo en cuenta las
conexiones anatémicas del CPF, el modelo pos-
tula una cascada de control que se extiende desde
las regiones anteriores a las regiones posteriores
del CPFL, estando estas ultimas regiones bajo el
control de las primeras. El modelo cascada pre-
senta la gran ventaja de proponer una descrip-
cién del funcionamiento del CPF basado en pro-
cesos cognitivos elementales, y postula cOmo esos
diferentes procesos se coordinan en el CPF. En
otros términos, explica el rol del CPFL en el con-
trol cognitivo y la organizacion anatémo-funcio-
nal del CPFL.

Super episodio
CPFL Contral
Polar Ramificado
Episodio Sub-episodio v
CPFL Control
Rostral Epistdico
Sefiales contextuales | cpFL Control
Caudal Contextual
Estimul =
=Himia J Conex Control
| Premotor Sensorial
Evento Evento Estimulo Respuesta T
Pasado Pasado y Contexto Matora P

Figura 2. Arquitectura en cascada del control ejecutivo del cortex prefrontal lateral (segiin Koechlin et al®),
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Evaluacion de Funciones Ejecutivas

Como mencionamos antes, lesiones del CPF
se traducen en una sintomatologia polimorfa de-
bido a la participacion de esta regién en activi-
dades altamente complejas: las funciones ejecuti-
vas y la autorregulacion del comportamiento. Por
ello, y por motivos metodoldgicos intrinsecos a
los instrumentos utilizados, la evaluacion neuro-
psicolégica de las funciones del CPF no es del todo
sencilla. A diferencia de las funciones no ejecuti-
vas 0 modulares, donde existe una estrecha co-
rrespondencia entre la funcion estudiada y el test
utilizado (por ejemplo, un test de denominacion
para evaluar el lenguaje), las funciones ejecutivas
no tienen una relacion directa con pruebas neuro-
psicologicas especificas. Debido a que las funcio-
nes ejecutivas, por definicion, operan en base a
funciones no ejecutivas, un trastorno de éstas ul-
timas puede distorsionar los resultados obteni-
dos, y tornar dificil la atribucién de un desempe-
fio deficiente a un déficit ejecutivo o a un déficit
instrumental®. Para lograr una adecuada com-
prensién del funcionamiento ejecutivo de un su-
jeto, en la situacion de evaluacion se deben reclu-
tar tales funciones, es decir exigir la intervencion
de los procesos de control de la conducta. Para tal
efecto, las pruebas neuropsicoldgicas que evallen
funciones ejecutivas deben buscar el cumplimiento
de los siguientes criterios: i) novedad, es decir, el
sujeto no debe haber estado expuesto previamen-
te a una situacidn similar, menos adn habérsele
administrado previamente esa tarea; ii) inducir
la manipulacién de informacion, dado que el con-
trol ejecutivo intervendria cuando se debe mani-
pular informacién en-linea mantenida en la me-
moria de trabajo o recuperar activamente infor-
macion almacenada en la memoria de largo pla-
zo; iii) requerir flexibilidad, por ejemplo, para
iniciar secuencias nuevas de comportamiento, in-
terrumpiendo comportamientos en realizacion o
inhibiendo respuestas automaticas; iv) gestionar
los conflictos, las funciones ejecutivas interven-
drian para impedir respuestas inadecuadas al con-
texto, coordinando la realizacién simultanea de
dos tareas, y detectando y corrigiendo los posi-
bles errores; v) evaluar la capacidad de mantener
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un plan de accion, que implica mantener la aten-
cién por largos periodos, permitiendo controlar
el desarrollo de largas secuencias de acciones y
vi) considerar la toma de conciencia, ya que a di-
ferencia de las funciones no ejecutivas, las funcio-
nes ejecutivas pueden ser controladas conciente-
mente®@,

A pesar de las dificultades mencionadas, exis-
ten tests validados en funcion de su sensibilidad
ante la presencia de lesiones frontales.

A continuacion revisaremos los principales
tests utilizados en la préactica clinica para evaluar
las funciones ejecutivas, en funcién de los proce-
s0s ejecutivos especificos a evaluar®. Por razones
de espacio, sélo los mencionaremos, recordando
al lector que estos se encuentran ampliamente
descritos en varios textos de referencia y en los
articulos citados®. Concluiremos mencionando
algunos tests recientemente propuestos para eva-
luar la autorregulacién del comportamiento.

1. Estudio de la inhibicidn y la sensibilidad a la
interferencia: La inhibicion tiene dos funciones
principales, por una parte, impedir la interferen-
cia de informacion no pertinente en la memoria
de trabajo con una tarea en curso, y por otra
parte, suprimir informaciones previamente per-
tinentes, pero que en la actualidad seran inuti-
les®. El test de Stroop es el test mas frecuente-
mente utilizado en neuropsicologia clinica para
evaluar las capacidades de inhibicion. En una de
las condiciones de la prueba se le solicita al suje-
to nombrar el color de la tinta de una serie de
palabras, que no corresponden literalmente al
color de impresion. Asi, la palabra “rojo” estara
impresa en tinta verde, por tanto el sujeto debe
nombrar *“verde” (por el color de la tinta) y no
leer la palabra “rojo” que esta escrita. Entonces,
el sujeto debe inhibir el mecanismo de lectura,
dando paso a la denominacion, una tarea menos
automatizada. Estudios en pacientes con lesiones
del CPF y reportes de neuroimagen funcional han
mostrado que la correcta realizacion de esta Ulti-
ma condicidn, la condicién de interferencia, de-
pende de la integridad del CPF@4,

Otros test, tales como el de Go/No-Go y la ta-
rea de consignas conflictivas permiten evaluar la
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capacidad de inhibicién, y su validez ha sido de-
mostrada con el método lesional y estudios de
imagen funcional.

2. Evaluacion de la flexibilidad. La capacidad
de flexibilidad se diferencia de la capacidad de
inhibicion. En esta Ultima, el foco atencional se
mantiene fijo en un tipo de estimulo y el sistema
de control debe prevenir la aparicion de inter-
ferencias, suscitadas por la presentacion intem-
pestiva de informaciones no pertinentes. En el
caso de la flexibilidad, el foco atencional debe ser
desplazado de una clase de estimulo a otro, y el
sistema de control debe permitir alternar entre
dos set cognitivos diferentes®). Podemos distin-
guir varios componentes en la flexibilidad cogni-
tiva, tales como, la produccion de ideas diferen-
tes, la consideracién de respuestas alternativas y
los cambios del comportamiento necesarios para
adaptarse a cambios de situacién, y lograr los
objetivos fijados®. Existen dos formas de flexi-
bilidad: la flexibilidad reactiva, que implica la ca-
pacidad de modificar el comportamiento en fun-
cién de las exigencias del contexto, y la flexibili-
dad espontanea, que consiste en la produccion
de un flujo de ideas o de items en respuesta a
instrucciones simples. La flexibilidad espontanea
exige tanto la inhibicion de respuestas y de estra-
tegias automaticas, como la produccion de pen-
samientos divergentes y creativos. Es evaluada
por medio de pruebas de i) fluidez verbal
morfoldgica, en la cual se deben nombrar la ma-
yor cantidad de palabras empezando por una le-
tra, en un tiempo determinado; ii) fluidez verbal
semantica, esta vez se trata de nombrar palabras
pertenecientes a una misma categoria semantica;
iii) utilizacién inhabitual de objetos, en el que
los sujetos deben nombrar posibles usos no con-
vencionales de objetos habituales; iv) fluidez gra-
fica; y v) fluidez gestual. Varios estudios han mos-
trado que las regiones prefrontales, especialmen-
te las regiones dorsolaterales o frontomediales se
encuentran implicadas en la realizacion de los tests
de fluidez verbal®®, La fluidez reactiva es evalua-
da a través del Trail Making Test (TMT), el cual
se compone de dos partes: en la parte A, el pa-
ciente debe unir con una linea, circulos con digitos
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del 1 al 25 en orden creciente. En la parte B, el
paciente debe unir alternadamente circulos con
numeros y letras, siguiendo el orden creciente de
los nimeros, y el orden alfabético de las letras.
La realizacion de la parte B hace intervenir la
flexibilidad cognitiva o la capacidad para modi-
ficar un plan de accién y mantener simultanea-
mente dos lineas de pensamiento??), Cuando
se controlan las funciones instrumentales que pu-
diesen intervenir en la realizacion del test, como
las capacidades numéricas o el lenguaje, el TMT
es sensible a lesiones del CPF, especificamente a
lesiones del CPFDL izquierdo®,

3. Evaluacion de los procesos de categorizacion.
Los procesos de categorizacion se definen como
la capacidad de clasificar objetos en categorias, e
implican la capacidad de elaborar y evaluar dife-
rentes hipoétesis con el objetivo de deducir una
regla de clasificacion correcta®. La realizaciéon de
un test de clasificacion depende de la integridad
de las capacidades de conceptualizacion, pero
también de los procesos de control asociados a la
solucion de problemas y a la flexibilidad cog-
nitiva@39, El test mas frecuentemente utilizado
para evaluar los procesos de categorizacion es el
test de clasificacion de cartas de Wisconsin (WCST),
en el cual los sujetos deben clasificar un juego de
cartas segun diferentes criterios (color, forma,
numero). Los rendimientos de los pacientes son
medidos con 4 indices diferentes: el nimero de
categorias logradas, de respuestas correctas, de
errores y de respuestas perseverativas. Existen di-
ferentes versiones de este test. La version origi-
nal consta de 128 cartas-respuestas, sin embargo,
en esta version existen varias cartas ambiguas, que
comparten mas de un atributo con las cartas-es-
timulos®Y. Para superar esas limitaciones, se de-
sarrollé la version modificada del WCST, en la
cual, entre otras modificaciones, se eliminaron
todas las cartas ambiguas, disminuyendo el na-
mero de cartas-respuestas a 24¢2, Al analizar los
rendimientos de un sujeto en el WCST es funda-
mental considerar que es un test multifactorial,
en el cual intervienen diferentes procesos cogni-
tivos, entre los que destacan el andlisis perceptivo
de las cartas, la comprension de las exigencias de
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la tarea y diferentes funciones dependientes de la
integridad de los procesos ejecutivos. Por ejem-
plo, capacidades de conceptualizar los criterios
de clasificacion y mantenerlos en la memoria de
trabajo, la flexibilidad cognitiva, la inhibicion de
respuestas no pertinentes o perseverativas, la aten-
cion selectiva a uno solo de los atributos presen-
tes en las cartas, entre otras. Por lo tanto, pa-
cientes con lesiones en diferentes regiones cere-
brales pueden fallar en la realizacién del WCST.
No obstante, cuando se controlan los procesos
cognitivos dependientes de regiones cerebrales no
frontales, el WCST es sensible a una disfuncion
del CPF, especificamente a lesiones del CPFDL y
superomediales. Los errores perseverativos, defi-
nidos como las repeticiones de una respuesta se-
fialada previamente como incorrecta son, casi
patognomanicos de una lesion del CPF®). Qui-
zas, la principal limitacion del WCST es no per-
mitir aislar el proceso cognitivo responsable de
un trastorno de la conceptualizacion. Este pro-
ceso incluye maltiples habilidades, tales como, la
capacidad de iniciar diferentes tipos de clasifica-
cion, identificar reglas de clasificacion y generar
clasificaciones correctas, verbalizar las reglas de
clasificacion, clasificar los estimulos segin reglas
abstractas o concretas, e inhibir clasificaciones
perseverativas. Con el objetivo de tener una me-
dida més precisa de los mecanismos responsables
de los trastornos de clasificacion de un paciente,
se desarrolld el test de clasificacion de cartas de
California (CST), que permite evaluar un cierto
namero de procesos ligados a las capacidades de
conceptualizacion®®, Diferentes estudios sugieren
gue el CST es sensible a lesiones subcortico-fron-
tales, las cuales causan una alteracion global de
capacidades de conceptualizacion. No obstante,
faltan mas estudios para conocer la real especifi-
cidad del comportamiento psicométrico del CST
frente a las lesiones del CPF.

4. Evaluacion de los procesos de deduccion de
reglas operatorias. Se definen como la capacidad
de deducir reglas logicas y conceptos abstractos.
Estas capacidades son evaluadas con el test de
Brixton, consignando errores de tipo persevera-
tivos, aplicacion de reglas inadecuadas, respues-
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tas al azar y abandono prematuro de la regla®.
Existen pocos estudios sobre la real validez de este
test para evaluar los procesos cognitivos depen-
dientes del CPF. En el estudio original se mostré
que los pacientes frontales tenian mas dificulta-
des para deducir la regla Idgica, y tenian mas res-
puestas al azar o aplicacion de reglas inadecua-
das que aquellos pacientes con lesiones posterio-
res. No obstante, en un estudio posterior de 13
pacientes con lesiones del CPF, los rendimientos
de los pacientes no diferian de los controles®5).
5. Capacidades de planificacion. La planifica-
cion se define como la capacidad de proyectar
mentalmente diferentes etapas de una accion an-
tes de su ejecucion®. La capacidad de planifica-
cién es generalmente evaluada con la Torre de
Londres (TOL), que consiste en una base con tres
soportes y tres piezas, con la cual se le solicita al
sujeto ubicar las piezas en un cierto orden, si-
guiendo ciertas reglas. En funcion de la posicion
final a alcanzar, los problemas se dividen en 5
niveles (los de nivel 5 requieren de al menos 5
movimientos para lograr la posicion final). La
ejecucioén del sujeto es medida por el nUmero de
movimientos realizados para lograr la configu-
racion final y por otros parametros temporales,
como tiempo total de solucién del problema,
tiempo de latencia (tiempo entre la presentacion
del problema y el primer movimiento ejecutado)
y tiempo de ejecucién (tiempo entre el primer
movimiento y el Gltimo movimiento). Algunos
estudios en neuroimagen funcional han mostra-
do una activacion de las regiones fronto-estriatales
(cortex motor izquierdo y premotor, area moto-
ra suplementaria, CPDL, nlcleo caudado
dorsolateral y cortex cingulado anterior) duran-
te la ejecucion de la TOL®®. Investigaciones en
pacientes con lesiones frontales han mostrado
que sus dificultades se deben a una mala evalua-
cién del problema e inadecuada planificacion de
la solucién para resolverlo, traducido ello en un
mayor nimero de movimientos y tiempos de eje-
cuciones mayores®>, A nuestro entender, hay
una carencia de estudios con un namero suficien-
tes de pacientes con lesiones del CPF que permi-
tan identificar cuales regiones especificas estan
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implicadas en la realizacion de la TOL. De he-
cho, investigaciones con un nimero limitado de
pacientes con lesiones del CPF han mostrado que
no todas las regiones del CPF intervienen en la
realizacion de la TOL®®,

6. Evaluacion de procesos estratégicos y de la
autorregulaciéon del comportamiento. El trastor-
no de la autorregulacion del comportamiento
aparece mas claramente en situaciones poco
estructuradas (por ejemplo, en la realizacion de
compras mayores o, en la toma de decisiones),
en las cuales los pacientes con dafio prefrontal
fallan, al no inhibir las respuestas inapropiadas.
En estos pacientes, esta situacion contrasta con
lo que sucede en situaciones estructuradas en las
cuales las claves ambientales o las rutinas sobrea-
prendidas determinan el despliegue de la respues-
ta adecuada®*V, Los pacientes con lesiones del
CPF, especialmente del CPFV, pueden tener tras-
tornos del comportamiento, mostrando desem-
pefios normales en los tests antes citados. Esta
aparente contradiccion se explica porque estos
tests no demandan realmente a los pacientes or-
ganizar los comportamientos por un periodo
de tiempo suficientemente largo, 0 no demanda
el establecimiento de prioridades frente a tareas
en competencia. Ademas se trata de tests realiza-
dos en un contexto altamente estructurados, a
diferencia de la vida cotidiana, en la cual se reali-
zan tareas en condiciones poco estructuradas®.
Para superar esas limitaciones, se han desarrolla-
do tests ejecutivos que pretenden simular las con-
diciones de la vida real, tales como el test de los
seis elementos. En este test se solicita al sujeto rea-
lizar 6 tareas diferentes en un tiempo limitado.
Como en el tiempo impartido el sujeto no podra
completar las seis tareas, se evaluara su capaci-
dad para organizar su tiempo de manera que lo-
gre trabajar en todas ellas, a pesar de que no fi-
nalice ninguna. En el estudio original, se mostré
que pacientes con lesiones del CPF y trastornos
del comportamiento fallaban en este test, pero
presentaban desempefios normales en tests tales
como el WCST y la TOL“D. Existen diferentes
adaptaciones de este test, tales como, “Strategy
Aplication Test” y el “Revised Strategy Aplication
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Test”@?, El test de comisiones multiples es otra
alternativa para evaluar los procesos estratégi-
cos, el cual se desarrolla en un espacio abierto
(calle peatonal u hospital) solicitindosele al pa-
ciente hacer una serie de tramites, siguiendo un
cierto namero de reglas. Los pacientes con lesio-
nes prefrontales, especialmente orbitofrontales,
tienen rendimientos inferiores a los pacientes con
lesiones posteriores“*4344, Es interesante que, al
igual que lo que sucede en el test de los seis ele-
mentos, pacientes con trastornos del comporta-
miento y rendimientos normales en tests fronta-
les estructurados, presentan importantes dificul-
tades en este test®D. En resumen, los resultados
de estos estudios sugieren que es posible evaluar
los procesos estratégicos “en el laboratorio”, en
situaciones poco estructurados y mostrar déficits
en pacientes que, pese a la existencia de lesiones
frontales y trastornos del comportamiento en la
vida cotidiana, rinden bien en los tests frontales
maés clésicos.

Conclusiones

Como hemos visto, actualmente es posible eva-
luar los procesos dependientes del CPF, estos son
los procesos ejecutivos y la autorregulacion del
comportamiento, a través de diferentes herra-
mientas neuropsicolégicas. Esta aproximacion a
la evaluaciéon del CPF permite determinar con
mas exactitud los procesos deficitarios. Ademas
de estas herramientas, existen cuestionarios, como
el cuestionario disejecutivo, que indagan con mas
exactitud los trastornos del comportamiento se-
cundarios a lesiones del CPF y por ende evaltan
la real repercusion de una lesion o disfuncién del
CPF en la vida cotidiana de ese sujeto®. Se ha
desarrollado también una nueva herramienta, el
“Frontal Assessment Battery” cuyo objetivo es al-
canzar, en un tiempo limitado, una evaluacion
estructurada de los diferentes procesos dependien-
tes del CPF®“9),

Al interpretar el desempefio de un paciente en
los tests frontales creemos importante considerar
los siguientes puntos: i) conocer el proceso cog-
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nitivo evaluado en cada test; ii) multiplicar las
medidas para cada proceso ejecutivo y concluir
en funcion del desempefio en el conjunto de las
tareas; iii) usar tareas simples; iv) controlar las
estrategias utilizadas para resolver el test; v) con-
siderar que todo test frontal hace uso de proce-
s0S No ejecutivos. Asi, los rendimientos de un su-
jeto en estos tests requieren interpretarse en fun-
cion del desempefio en tareas no ejecutivas, que

ANDREA SLACHEVSKY CH., et al.

evallan capacidades cognitivas que intervienen
en las tareas “ejecutivas”, como es el caso del len-
guaje; ademas, es necesario vi) conocer el grado
de experiencia previa del sujeto con el test
estudiado ; y recordar que la vii) atribucion de
una significacién clinica a un perfil deficitario en
tareas ejecutivas, debe acompafarse de una in-
vestigacion detallada del comportamiento coti-
diano del paciente®.

Los trastornos del cortex prefrontal (CPF) permiten explicar la sintomatologia de importantes
cuadros neuroldgicos y psiquiatricos, tales como las secuelas de traumatismos encéfalo-craneanos
y las esquizofrenias. Sin embargo, y a pesar de la gran importancia de sus funciones, su estudio
se havisto dificultado por razones tedricas, experimentales y clinicas. Recientemente han surgido
dos nuevos modelos que intentan explicar los mecanismos a la base del funcionamiento del
CPF. Presentamos una revision de las principales manifestaciones clinicas ante su disfuncion,
los modelos explicativos postulados tradicionalmente, ademas de las dos propuestas recientes
de Koechlin y Mesulam, para finalizar con una revision de los instrumentos mas utilizados en
el ambito clinico para la evaluacion de las funciones propias de esta region, denominadas
funciones ejecutivas y de autorregulacion del comportamiento.

Palabras claves: cortex prefrontal, funciones ejecutivas, autorregulacion del comportamiento.
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