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RESUMEN:

Los primeros cambios que vemos en el Alzheimer son en las regiones frontocentrales con
aumentos de oscilaciones y frecuencias en beta, alfa y gama, asi como la disminucién de las
mismas en delta. El electroencefalograma registra, la frecuencia de ondas y amplitud variable
que estan asociadas a diferentes activaciones en la corteza cerebral, si el patron de
electroencefalogramas disminuye, también lo hara la activacion cortical, pero aumentara en
amplitud, concluyendo que frecuencia y amplitud estan inmersamente relacionadas. Para esta
revision, delimitamos tres bases de datos, Scopus, Medline y PUBMED, con el objetivo de
investigar que patrones de EEGq son propios de la enfermedad del Alzheimer. En base a los
resultados, hemos evidenciado la reduccion de la complejidad en los electrodos p3, p4, O1y
02, mostrando diferencias significativas en las areas frontales, temporales, occipitales y
centrales.

Palabras clave: Alzheimer, Electroencefalogramas, Frecuencia y Amplitud,
Patrones de cambio, Areas cerebrales.



ABSTRACT:

The first changes that we see in Alzheimer's are in the frontocentral regions with
increases in oscillations and frequencies in beta, alpha and gamma, as well as a decrease in
delta. The electroencephalogram records the frequency of waves and variable amplitude that
are associated with different activations in the cerebral cortex. If the pattern of
electroencephalograms decreases, so will cortical activation, but it will increase in amplitude,
concluding that frequency and amplitude are closely related. For this review, we delimited
three databases, Scopus, Medline and PUBMED, with the aim of investigating which EEGq
patterns are characteristic of Alzheimer's disease. Based on the results, we have evidenced the

reduction of complexity in the p3, p4, O1 and O2 electrodes, showing significant differences in

the frontal, temporal, occipital and central areas.

Keywords: Alzheimer, Brain Areas, Electroencephalograms, Frequency and amplitude,

Patterns of change.
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INTRODUCCION

Durante las Gltimas décadas diagnosticar la enfermedad de Alzheimer ha sido un reto,
sabiendo de antemano que el Unico diagndstico eficaz que tenemos es después de la muerte del
paciente, en este estudio proponemos el electroencefalograma como herramienta de deteccién
temprana de la enfermedad de Alzheimer, dado que tanto ondas como frecuencia varian a lo
largo de la enfermedad, y la imagen que obtenemos del electroencefalograma nos permite ver
esta diferenciacion de manera méas clara. La metodologia que se usard para la busqueda de
informacion es PRISMA, método por el cual filtramos informacion hasta obtener lo més
relevante, es decir los patrones que se pueden detectar que caracterizan a la enfermedad de

Alzheimer.



CAPITULO 1
1 EL ENVEJECIMIENTO Y EL ALZHEIMER

1.1 Teoria del Envejecimiento

El envejecimiento es un proceso complejo que afecta de manera distinta a cada persona
e incluso a cada érgano, es parte del ciclo de la vida, dado por el desgaste corporal provocado
por los subproductos del metabolismo, aunque también se dice que es un proceso controlado
por la genética. Se cree que la vejez es el resultado de varios procesos a lo largo de la vida tales
como el ambiente, la herencia, la alimentacion, la cultura, el ejercicio entre otros factores. A
diferencia de los cambios que se sufren en la adolescencia, que son cambios predecibles, en la
vejez cada persona envejece individualmente, no existe manera de predecirla (Buslovich,

2021).

Segun Rocha (2013), existen otras teorias del envejecimiento, que determinan la manera en la

que el ser humano va deteriorandose en varios aspectos:
Teoria del desgaste:

- Acumulacion de dafio de las células que llevan por ende a la muerte, ya que este tipo de
lesiones comprometen la vitalidad de 6rganos irremplazables para la célula. Por

ejemplo, la aparicién de arrugas en la piel.
Teoria de mutacion genética:

- Las mutaciones de ADN alteran a los sistemas de proteinas, como consecuencia
tenemos la pérdida de la funcién celular, alterando genéticamente el funcionamiento del
organismo y por ende volviéndose un factor de riesgo para algunas enfermedades

catastroficas. Por ejemplo: alteracion en los gldbulos blancos.



Teoria medio-ambiental:

- Explica la influencia de factores extrinsecos en el envejecimiento de organismos. Los
principales factores medio ambientales responsables del envejecimiento son la

concentracion de oxigeno, temperatura, dietas, polucion, quimicos, etc.

1.2 Cambios en el Envejecimiento

Las células son las principales en sufrir cambios durante el proceso de envejecimiento,
perdiendo su capacidad para dividirse y multiplicarse, esto provoca que empiecen a funcionar
de manera anormal. Estos cambios aparecen lentamente, los érganos se someten a una labor
mas ardua que de costumbre, dichos cambios provocados por enfermedades o medicamentos

(Buslovich, 2021).

A medida que envejecemos, se presentan cambios naturales en la forma en la que se
controlan los sistemas corporales. Algunos tejidos destinatarios se vuelven menos sensibles a la
hormona que los controla. La cantidad de hormonas producidas también puede cambiar. Los
niveles sanguineos de algunas hormonas aumentan, los de otras disminuyen y los de algunas
otras permanecen inalterados. Las hormonas también se descomponen (metabolizan) méas
lentamente. Muchos de los érganos que producen hormonas son controlados por otras
hormonas. El envejecimiento también provoca cambios en este proceso. Por ejemplo, un tejido
endocrino puede producir menos de sus hormonas de lo que lo hacia a una edad mas joven o

puede producir la misma cantidad, pero a una tasa mas lenta (Dugdale, 2020).

1.3 Envejecimiento normal vs. Envejecimiento patoldgico

El envejecimiento o vejez, segun la ultima version del Manual Diagnoéstico CIE-11, lo
caracteriza como “periodos geriatricos con un inicio y un fin”. Actualmente se conoce a esta

etapa de la vida como una tercera transicion, en la cual los habitos acostumbrados cambian



para empezar un nuevo estilo de vida. Dentro de este contexto, la vejez es la etapa final de la
existencia, acarreando consecuencias adaptativas, las cuales hacen que la ancianidad sea un

proceso individual propio para cada persona (Cano-Gutierrez et al., 2021).

Desde el punto de vista biologico, se nos dice que el envejecimiento no es nada mas que
la acumulacion de dafios moleculares y celulares a lo largo de la vida, llevandonos a un
descenso gradual en el ambito fisico y mental, corriendo mayor riesgo de contraer
enfermedades, aunque esto es relativo a los afios y estilo de vida de la persona y por ultimo la

muerte (Organizacion Mundial de la Salud [O.M.S], 2021).

Con el paso del tiempo, el sistema nervioso se ve afectado de manera profunda, el peso
de la masa cerebral disminuye y el flujo sanguineo se reduce en un 20%, también la perdida
neuronal, por ejemplo, la circunvolucién temporal superior escasea de la mitad. EXisten
mayores pérdidas en los grupos de neuronas largas tales como los haces piramidales, haces

extra piramidales, células de Purkinje, entre otras (Gac, 2018).

1.3.1 Envejecimiento Normal

Nos referimos a envejecimiento normal cuando la persona no ha sufrido de ningln tipo
de patologia conforme su edad ha ido avanzando, sin embargo, eso no garantiza que no sea
propenso a adquirir algun tipo de enfermedad en afios posteriores. Se puede estimar que, para

los 90 afios de edad, existiria una perdida cognitiva del 30% de células nerviosas (Patti, 2017).

Conforme las personas se van haciendo mayores, una de las principales preocupaciones
que llegan a tener es la memoria, pues se comienza a cuestionar el funcionamiento autbnomo
del individuo, la capacidad de aprendizaje pues consideran que en el pasado era con mayor
facilidad ya que existia mas retentiva, los olvidos leves son mas frecuentes, lo cual, en la
mayoria de los casos, es normal durante el envejecimiento (National Institute on Aging (NIA),

2020).



Otro componente de un envejecimiento normal es la limitacion del area motriz, que
conlleva la lentitud de reflejos y la disminucion del tono muscular. Esto provoca un desajuste y
lentitud motriz como sintoma leve, que conforme la persona avance en edad, como
consecuencias a largo plazo, pueden llegar a dejar de hacer actividades de ocio o trabajo

cotidianas (Quinatoa, 2018).

1.3.2 Envejecimiento Patoldgico

El envejecimiento patologico o secundario, hace referencia a cambios provocados por
agentes ambientales y conductuales. En ocasiones este tipo de vejez se puede prevenir, pero
esto no asegura que pueda ser evitado. Los factores principales que definen la intensidad del
envejecimiento secundario son el estilo de vida y el estado de salud que presente la persona.
Habitos como el sedentarismo, dietas poco sanas o consumo de tabaco fortalecen a este tipo de
envejecimiento, los cuales se ven reflejados en la edad adulta a manera de deterioro cognitivo

(Figueroba, 2017).

Segun Garre-Olmo (2018) y N.ILA (2020), la demencia no es una parte normal del
envejecimiento, es un sintoma clinico que resulta de diversos factores y la acompafa la
disfuncion cerebral progresiva y difusa. Existen subtipos que se diferencian entre los otros por
la edad, curso clinico o trastornos asociados. Uno de estos subtipos es el Alzheimer, que es la
mas comun de las demencias, pues afecta entre un 60% a 80% de adultos mayores,
generalmente a personas de 65 afios de edad en adelante, comparado a otras enfermedades

demenciales que afectan en menor medida.

El N.I.LA (2020), propone las diferencias entre en envejecimiento normal o saludable y

el envejecimiento patoldgico o secundario:



Tabla 1.

Diferencias entre el envejecimiento normal y el envejecimiento patoldgico

Envejecimiento Normal Envejecimiento Patoldgico

Perder pertenencias de vez en cuando Perder pertenencias regularmente y no encontrarlas

En ocasiones no se sabe que palabras usar Dificultades para mantener una conversacion coherente

Hacer una mala decision a veces Tener decisiones equivocadas la mayor parte del tiempo

No saber en qué dia esta pero recordarlo después Perder la nocién de en qué dia o época del afio se
encuentra

Olvidar hacer pagos pequefios Tener problemas para realizar pagos

Nota. National Institute on Aging (NI1A), 2020

1.3.3 Factores influyentes en el envejecimiento

Segun la OMS (2021), sefiala algunos de los factores que influyen en el envejecimiento.

La salud, es el factor mas importante en la vida de una persona de la tercera edad, una
persona saludable disfruta de actividades agradables y hace su vida cominmente, sin necesidad
de visitas constantes al médico. Por otro lado, si no se goza de una buena salud se encuentran
en una decadencia mental y fisica. Muchas de las variaciones de la salud se deben a cargas
genéticas, sin embargo, influyen significativas para lograr “un buen envejecimiento” el entorno

fisico y social, la comunidad, nivel socioeconomico y/o etnia.

Cabe recalcar que, el entorno en donde la persona se desarrolla es importante, pues
afecta a su salud de forma directa o a través de la creacion de impedimentos o estimulos que
inciden en las decisiones, oportunidades y habitos relacionados con la salud, segin la OMS

(2021). En entornos propicios, las personas de la tercera edad pueden llevar a cabo actividades



que sean de su agrado, a pesar de la perdida de facultades propias de la edad, es importante
reconocer que no solo los elementos individuales son relevantes, sino también la adaptacion,

recuperacion y crecimiento psicosocial.

1.4 Concepto de Alzheimer

1.4.1 Descubrimiento del Alzheimer

En el afio 1906, el Dr. Alois Alzheimer present6 el tema “Una enfermedad especifica de
la corteza cerebral”, cuyos sintomas principales eran: pérdida de memoria, desorientacion en el
espacio y tiempo, alucinaciones y por ultimo la muerte. La paciente fue Augusta D., mujer de
51 afios de edad que presentaba un cuadro clinico que contenia: pérdida de memoria,
alucinaciones, desorientacion, paranoia, trastornos del lenguaje y alteraciones de la conducta,
Augusta fallecio por causas ajenas a la enfermedad. Durante la autopsia, se estudié el cerebro
de Augusta encontrando que la corteza cerebral estaba atrofiada y ademas existian dos

anomalias llamativas, las placas y los ovillos (Toledano, 2019).

1.4.2 Definicion de Alzheimer

El Alzheimer es una de las causas mas comunes de demencia a nivel mundial, su
prevalencia aumenta conforme la poblacion va envejeciendo. La enfermedad puede darse de
forma hereditaria, aunque esto solo represente el 5% de los casos, teniendo mayor incidencia
en adultos mayores. La neuropatologia principal fue descrita por su descubridor, con el paso
de los afios evoluciond a una definicion mas especifica, la cual reconoce neuropatologias
comérbidas que frecuentemente contribuyen al Alzheimer. El déficit en la capacidad de
almacenar y codificar nueva informacion y recordar, son caracteristicas principales de las
etapas iniciales de la enfermedad. Las alteraciones en la escision de la proteina precursora de
amiloide (APP) y la fabricacion de la fraccion de APP de beta-amiloide (AP) junto a la

incorporacion de la proteina tau hiperfosforilada se unen y causan reduccion en la fuerza y



perdida sinaptica, conjuntamente con la neurodegeneracion. Los cambios en la cognicion de la

persona son sintomas de las ultimas etapas (Soria Lopez et al., 2019).

En Ecuador en la actualidad cerca de 100.000 personas sufren demencia, el 60% de

estas sufren Alzheimer (EI Universo, 2015).

1.5 Histologia del Alzheimer

1.5.1 Cerebro Sano

El cerebro humano es un 6rgano complejo que tiene la capacidad de realizar procesos
intelectuales superiores a otras especies. EIl cerebro adulto sano llega a tener un peso
aproximado de 1500 g, representando el 2% del peso corporal total, éste gasta la misma energia

que el musculo esquelético en reposo (Rosales-Reynoso et al., 2018).

También sabemos que el cerebro es el centro que controla nuestro cuerpo,
pensamientos, movimientos, memoria, habla y al mismo tiempo la funcioén de los érganos.
Cuando esta sano tiene una funcionalidad rapida y automatica, pero cuando tiene problemas las

consecuencias pueden ser devastadoras (National Library of Medicine, 2021).

1.5.2 Lébulos de la corteza cerebral

La corteza cerebral se divide en 6 I6bulos, cada uno tiene giros que conforman cuerpos
neuronales que tienen funciones especificas. Los l6bulos (frontal, parietal, temporal y occipital)
deben su nombre a los huesos craneales suprayacentes. Mientras que el 16bulo de la insula se
encuentra profundo al surco lateral, y el 16bulo limbico esta ubicado en el hemisferio medial
cerebral (Nova, 2022).
1.5.3 Lébulo Frontal

Es el I6bulo de mayor interés de estudio, es el mas grande del encéfalo, es este el que
nos diferencia del resto de animales, cumple con importantes funciones como el criterio propio,

la capacidad de actuar en situaciones complejas (Torres, 2015). Podemos evidenciar también
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funciones dentro de la planificacion, coordinacion, ejecucion y el control de la conducta.
También hace posible la articulacion del lenguaje y la regulacion de las emociones (Triglia,
2015).
1.5.4 Lobulo Parietal

Esta parte de la corteza cerebral que se encuentra ubicada detras del lI6bulo frontal,
ambos separados por el surco central. El I6bulo parietal trabaja en conjunto con el resto de
I6bulos del cerebro, pero se caracteriza por integrar datos que provienen de distintas fuentes,
ejemplo claro de esto es que relaciona lo que se ve con lo que se escucha y habla y lo convierte
en una experiencia perceptiva completa (Torres, 2016). Agregando a esto el l6bulo parietal
procesa la informacion sensorial que llega de todas las partes del cuerpo humano, tacto,
temperatura, dolor, presién. También se encarga del control de movimientos al ser cercano a
los centros de planificacion que se ubican en el I6bulo frontal (Triglia, 2015).
1.5.5 Lobulo Occipital

Segun los autores, Triglia (2015), y Ruiz (2021), el I6bulo occipital es de los mas
pequefios de la corteza cerebral, ocupando la parte trasera del encéfalo, entre el 16bulo temporal
y el cerebelo. Esta relacionado con otras funciones que estan repartidas por todo el cerebro, por
lo que tiene una interconexion estructural para poder ejecutar diversas funciones. Pero en
definitiva el 16bulo occipital se encarga del procesamiento visual, teniendo la responsabilidad
principal del reconociendo de objetos por medio de la luz proyectada sobre la retina, en si, no
es capaz de crear imagenes coherentes, esta coherencia la debemos a partir del procesamiento
en las areas de asociacion visual. La informacion visual viaja a los otros I6bulos por medio de
dos canales de comunicacion diferentes. EI primero va a la zona frontal a través de la zona
ventral, para procesar informacion sobre el “qué” se ve, en otras palabras el contenido de la
vision. El segundo de igual manera va hacia la zona frontal, pero por medio de la zona dorsal,
procesa el “como” y “donde” de lo que se ve, como se mueven y localizan las cosas en un

contexto més amplio.



1.5.6 Lo6bulo Temporal
Ubicado en la cara medial, lateral y basal de la corteza cerebral, recibe informacion de otras
areas y lobulos del cerebro, entre sus funciones, tienen que ver la memoria, el reconocimiento
de patrones que provienen de los sentidos, jugando un papel importante en el reconocimiento
de rostros y voces, pero también el recuerdo de palabras (Triglia, 2015). Dentro de sus
funciones mas complejas tenemos el area auditiva, responsable de la interpretacion de sonidos
y asociarlos con la informacion sensitiva. Tenemos por otro lado la conexién con el area de
Wernicke, importante en la comprension del lenguaje escrito y el habla, por Gltimo la cara
inferior, contiene la asociacion no auditiva, involucrada con el procesamiento de la
informacién visual (Azucas, 2022).
1.5.7 Cerebro con Alzheimer

Durante el curso del Alzheimer existe reduccion del tejido cerebral, a su vez los surcos
del cerebro se ensanchan mientras que las circunvoluciones se encogen y los ventriculos que

contienen liquido cefalorraquideo se agrandan (Maragall, 2020).
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Figura 1.

Secciones transversales del cerebro
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Maragall (2020), ademas, nos explica detalladamente las areas afectadas por el
Alzheimer.

Los cambios que sufre el cerebro con la vejez son también un proceso bioquimico,
aumenta la oxidacion que puede causar lesiones o provocar degeneracion cerebral, esto genera
cambios en la estructura de las neuronas afectando asi a diferentes sistemas de
neurotransmisores explicando los cambios propios del envejecimiento. Durante el Alzheimer la
pérdida neuronal es sustancial, esta pérdida estd directamente relacionada con 2 tipos de
alteraciones: acumulacion de placas de proteina beta-amiloide y de los ovillos neurofibrilares
de la proteina TAU.

Maragall (2020), agrega que, uno de los principales cambios en el envejecimiento es la
pérdida progresiva de neuronas, disminucion de su tamafio y su conectividad, de igual forma se

ha observado que no todas las &reas cerebrales se ven afectadas de la misma forma, aunque las
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que estan asociadas al aprendizaje, memoria, y velocidad de procesamiento son mas comunes
con el curso de degeneracion, y el cerebro disminuye su peso y volumen.

Esta patologia inicia en el hipocampo, area importante ya que es la formadora de
nuevos recuerdos y reguladora del proceso de aprendizaje, por esta razon las personas que
estdn en la etapa inicial de la enfermedad tienen problemas para recordar o retener
informacién, conforme la enfermedad avanza las demas regiones del cerebro se veran
comprometidas.

En ciertas areas del cerebro se ha observado inflamacion, aunque su papel en la
enfermedad no es claro, estudios sefialan que esto puede ser un efecto protector durante las
fases iniciales del Alzheimer, sin embargo, a largo plazo puede contribuir a la degradacion de
las funciones cerebrales.

Ahora bien, en base al andlisis estadistico del electroencefalograma, se puede observar
que el area temporal-parietal del lado izquierdo, en la parte superior trasera de la cabeza es en
donde los electrodos detectan una mayor concentracion de sefiales asociadas al Alzheimer
(Ramos, 2022).

1.5.8 Placasy Ovillos
Gramunt (2020), nos explica como infieren las placas y ovillos en la enfermedad de

Alzheimer.

Las placas de amiloides y los ovillos neurofibrilares son dos de los principales

componentes desencadenantes del Alzheimer.

1. Las placas son almacenamientos de la proteina beta-amiloide que se almacena
entre las células nerviosas. La proteina beta-amiloide con la enfermedad de
Alzheimer causa problemas en la eliminacion de sus restos formando placas que

afectan al funcionamiento cerebral.
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2. Los ovillos son fibras de la proteina TAU que se aglomera dentro de las células.
La proteina TAU en personas con Alzheimer hace que se retuerza y forme

ovillos que dafian a las neuronas.

La acumulacion de las placas y ovillos no permiten que se de los 3 procesos que
mantienen sanas las neuronas: reparacion, metabolismo y comunicacién. Este bloqueo hace
que las neuronas no trabajen y pierdan sus conexiones con otras neuronas y asi finalmente

provocando su muerte, dicha muerte es la que produce fallas en la memoria.

1.6 Sintomas clinicos (Manual diagnostico y estadistico de los trastornos

mentales [DSM V])

El manual de diagnéstico DSM V (2013), sefiala los siguientes criterios de diagnostico

con relacion a la patologia del Alzheimer.

1.6.1 Trastorno Neurocognitivo Mayor o leve debido a la enfermedad de Alzheimer
- Criterios Diagnosticos:
a. Se cumplen los criterios de un trastorno neurocognitivo mayor o leve
b. Presenta un inicio insidioso y una progresion gradual del trastorno en uno o mas
dominios cognitivos (en el trastorno neurocognitivo mayor deben estar
afectados por lo menos dos dominios).

c. Se cumplen los criterios de la enfermedad de Alzheimer probable o posible.

1.6.2 Prevalencia

Al destruir lentamente la memoria y la capacidad de pensar el Alzheimer con el tiempo
va a ralentizar o destruir las habilidades para realizar tareas sencillas, aunque también se
experimenta cambios en la conducta y en la personalidad. Se calcula que cerca de 6 millones

de habitantes, de entre los 65 afios 0 mas sufren de Alzheimer (NIA, 2020).
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1.6.3 Comorbilidad
La mayor parte de las personas con Alzheimer son de la tercera edad lo que implica que
tiene méas afecciones por la edad, complicando el curso clinico de la enfermedad (DSM V,

2013).

1.6.4 Factores de Riesgo

Se ha identificado ciertos factores que aumentan el riesgo del Alzheimer. Como primer
factor tenemos la edad, la mayor parte de la poblacion de entre los 65 afios en adelante tiene la
enfermedad. El segundo factor son los antecedentes familiares, si en la familia nuclear (padre,
madre, hermanos) tiene la enfermedad, hay un mayor riesgo de desarrollarla en un futuro.
Como tercer y ultimo factor tenemos la genética o herencia, la cual nos habla de dos categorias
de genes (genes de riesgo y genes deterministas) que influyen en el desarrollo de la enfermedad

(Alzheimer’s Association, 2022).

1.7 Etiologia del Alzheimer

Existen muchas teorias que giran alrededor de la pregunta, ;Qué causa la enfermedad
de Alzheimer?, por mucho que se ha investigado, desde su descubrimiento hace méas de un
siglo, los investigadores no han podido definir ain una causa para la enfermedad. EI mayor
interés se ha visto alrededor de la proteina beta amiloide, aunque no se ha avanzado tanto en
esta investigacion, existe la hipétesis de la cascada amiloide, la cual propone que esta proteina,
es precursora de la formacion de placas amiloides y ovillos neurofibrilares, encajando con

evidencia en estudios con animales (Ellison, 2021).

1.8 Fases del Alzheimer

Segtin el Alzheimer’s Disease and Dementia (2022), se especifican las siguientes fases

del Alzheimer.
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1.8.1 Etapa Temprana

Durante esta etapa sigue existiendo la independencia de la persona que lo padece,
debido a que aun se puede desenvolver de manera persona, puede realizar actividades
cotidianas como conducir, participar de reuniones sociales e incluso asistir a trabajar con

regularidad. Dentro de esta etapa se presentan ciertas dificultades tales como:

- Problemas para encontrar las palabras para expresarse.

- Problemas para recordar nombres de personas que conocio recientemente.
- Dificultades para realizar tareas en entornos laborales o sociales.

- Olvidar lo que acabo de leer.

- Perder objetos valiosos.

- Problemas en la planificacién y ejecucion.

1.8.2 Etapa Media

Nos encontramos en un momento del Alzheimer moderado, esta constituye a la etapa
mas prolongada la cual puede durar varios afios. En esta etapa la persona puede necesitar
mayor atencion a medida que la propia enfermedad va avanzando. Se puede empezar a
identificar mas las dificultades para llevar a cabo actividades como pagar facturas, pero adn
recuerdan detalles con valor sentimental de sus vidas. También en esta etapa llegamos a ver
actitudes como la frustracion o el enojo. Esto debido al dafio de las células nerviosas del
cerebro que dificultan la correcta expresién de pensamientos. Algunos sintomas de esta etapa

incluyen:

- Olvidar informacién personal.
- Ensituaciones sociales, sentirse malhumorado o retraido.
- Dificultades para recordar el nimero de teléfono propio o donde esta su casa.

- Alteraciones en la ubicacion y espacio actuales.
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- Problemas para controlar idas al bafio (incontinencia).

- Cambios bruscos en patrones de suefio

1.8.3 Etapa Final

En la etapa terminal del Alzheimer, las personas que lo padecen, pierden por completo
la capacidad de responder a su entorno, de mantener una conversacion y de controlar
movimientos, pueden decir aun algunas frases o palabras, pero la comunicacion se vuelve
dificil, a medida que las habilidades cognitivas y la memoria empeoran, es comin que haya
cambios en la personalidad y que se necesite un cuidado constante. Identificamos que durante

esta etapa se puede presentar:

- Asistencia en actividades del cuidado personal.
- Perder nocion de experiencias recientes y de hechos que lo rodean.
- Tener cambios en las capacidades fisicas, como hablar, sentarse y tragar.

- Volverse vulnerables a contraer infecciones, en especial la neumonia.

1.9 Diagnostico del Alzheimer

Hace maés de dos décadas, la Unica manera de diagnosticar con seguridad la enfermedad
de Alzheimer era a través de una autopsia, procedimiento que se realiza después del deceso de
la persona. Sin embargo, gracias a los avances en lo equipos de investigacion, se continda
estudiando opciones mas rapidas, eficientes, menos costosas e invasivas para dar diagnostico
de la enfermedad, los médicos también realizan pruebas de memoria, atencion y lenguaje,
complementandolos con examenes médicos, como el analisis de sangre y orina, con lo que se

espera identificar posibles causas (NIA, 2021).

Segun, Huang (2022), en general, el diagndstico es similar al de otro tipo de demencias,
con la diferencia que, como se menciond anteriormente, las pruebas de laboratorio o examenes

clinicos, no pueden confirmar que se trate de la enfermedad de Alzheimer. Aunque nos
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basamos en criterios diagndsticos, para poder hacer un andlisis presuntivo de la enfermedad y

asi, poder tratarla:

Demencia clinicamente fijada y dada mediante un examen formal del estado mental
- Deterioro significativamente menor, en al menos 2 areas de la cognicion.

- Inicio gradual y empeoramiento progresivo de funciones ejecutivas y memoria

- Inicio luego de los 40 afios de edad

- No hay la existencia de traumas encefalicos, que expliquen las deficiencias de

memoria y cognicion.

Actualmente para el diagndstico de Alzheimer, se toma en cuenta varios factores, es
decir, sintomas clinicos, exploracion neuroldgica y pruebas complementarias de acuerdo al
criterio médico. Una de las propuestas que mas resuenan es la neuroimagen cerebral, por la
cual hay diferentes métodos de obtenerla y nos centraremos en el electroencefalograma para su

diagnostico (Falgas et al., 2018).

1.9.1 Beneficios del temprano diagnostico del Alzheimer

El Alzheimer empeora segun la enfermedad avanza con el tiempo, quien la padece
progresa a diferente ritmo, empezando desde la etapa leve donde se presentan sintomas no muy
graves, hasta la ultima etapa donde dependen completamente de otros. El diagnostico temprano
es beneficioso porque si bien no tenemos cura para el Alzheimer, existen formas de afrontarlo
y ralentizar su proceso. La mayoria de medicamentos funcionan de mejor manera en las etapas

iniciales (NIA, 2020).
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CAPITULO 2

2 ELECTROENCEFALOGRAMA'Y ALZHEIMER

Teniendo en consideracion que el Alzheimer es un tipo de demencia degenerativa y
progresiva, la electroencefalografia (EEG) nos permite el registro de la actividad eléctrica del
cerebro, nos muestra series de seis temporales y son analizados por medio de técnicas de
procesamiento de sefiales. El electroencefalograma no es invasivo, tiene bajo costo, alta
resolucion temporal y nos proporciona de informacion contundente sobre la dindmica cerebral

en el Alzheimer (Pineda et al., 2020).

El traspaso bioquimico entre neuronas causa actividad eléctrica cuando se comunican
entre si, una sola sefial no es lo suficientemente fuerte para hacerse notar o que quede
registrado, pero cuando una cantidad considerable de neuronas se sincronizan, el campo
eléctrico provocado puede ser calculado por el cuero cabelludo de la persona, que se transmite

a través de tejidos, huesos y cabello (Escolano et al., 2014).

2.1 Electroencefalograma

El electroencefalograma es un estudio que nos proporciona la funcién cerebral
recogiendo la actividad eléctrica del cerebro con métodos de activacion. La sefal eléctrica que
recogemos es amplificada y representada en forma de lineas, de ese modo podemos interpretar
la actividad de distintas areas del cerebro. Existen patrones normales y anormales en dicha
actividad cerebral, con esto podemos suponer lesiones o enfermedades cerebrales. Por lo tanto,
es un medio funcional para el apoyo del diagnostico de Alzheimer (Alegre et al., 2022). El
Alzheimer tiende a afectar las caracteristicas comunes del electroencefalograma, la
ralentizacion, disminucion de la coherencia y menos complejidad, son consecuencias directas

gue vemos en una persona que presenta sintomatologia de deterioro cognitivo, esto nos puede
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dar informacion util sobre el tipo de dindmica del cerebro durante la enfermedad de Alzheimer.
Aunque el diagnéstico de Alzheimer a partir del electroencefalograma sigue estando en
investigacion (Pineda et al., 2020).

Gracias al estudio de los electroencefalogramas, se ha podido diferenciar entre el
Alzheimer hereditario y el Alzheimer de aparicion espontanea, de este modo las ondas que
caracterizan al Alzheimer hereditario son de frecuencia lenta y afecta a de manera mas
compleja a la zona parietooccipital, presentando apraxia y afasia. Mientras que en los pacientes
que presentan Alzheimer de aparicion espontanea, tiene una mayor afeccion en la zona
temporal, siendo sus principales caracteristicas el déficit de memoria. Ademas, estas variantes
en el registro de los electroencefalogramas, se han obtenido en conjunto con estudios
neuroldgicos, observandose la correlacion entre el electroencefalograma obtenido del paciente

y los déficits valorados neuropsicolégicamente (Formacién Alzheimer, 2016).
2.2 ¢Cuando se realiza un electroencefalograma?

El electroencefalograma puede detectar alteraciones importantes a lo largo de todo el
cerebro o en determinadas areas, se realiza en aquellos pacientes que tienen sintomatologia de
deterioro cognitivo o pérdida de facultades intelectuales (demencia o pérdida de memoria)

(Alegre et al., 2022).

2.3 ¢Como se realiza un electroencefalograma?

Amit (2020), nos explica las pautas para la realizacion de un electroencefalograma:

El electroencefalograma lo realiza un especialista en un consultorio médico, hospital o

laboratorio. El examen consiste de:

- El paciente se recuesta boca arriba sobre una silla reclinable
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- Se colocan los electrodos en el cuero cabelludo, que estan conectados a una
grabadora, esta maquina transforma las sefiales eléctricas en patrones que lucen
como lineas ondeadas.

- Se recomiendo estar inmavil y con los ojos cerrados, se puede solicitar que realice
ciertas actividades durante el examen con el fin de obtener informacion a

profundidad.

2.4 Electrodos

Segun Alda (2020), se usan los electrodos para sacar una imagen cerebral.

Para la toma del electroencefalograma la ubicacion de los sensores en el cuero
cabelludo es muy importante, razén por la cual en el afio 1947 se designd un comité para la
creacion de un modelo que equiparara los procedimientos para el registro de la accion eléctrica
por medio del electroencefalograma. Este comité sefiald el sistema 10-20 para etiquetar los
canales del electroencefalograma, proponiendo un minimo de 21 electrodos para examinar el

cerebro adulto.

Las areas principales donde los electrodos van colocados son: frontopolar, frontal,
central, temporal, parietal y occipital. La ubicacion es lateralizada, los numeros (1, 3, 5,7)
hacen referencia a los electrodos que se colocan en el hemisferio izquierdo, mientras que los
nameros (2, 4, 6, 8), se refieren a los electrodos que van colocados en el area derecha. Por

ultimo, los electrodos que van en la linea media se lo etiqueta como (linea cero “Z”).
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Figura 2.

Posicion de electrodos en el cuero cabelludo

Nota. Alda, 2020.

Utilizamos 19 electrodos en el cuero cabelludo para realizar un electroencefalograma, siendo el
rojo mas oscuro zonas donde se ha detectado anomalias representativas del Alzheimer y el rojo

mas claro caracteristicas propias del envejecimiento:
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Figura 3.

Ubicacion de electrodos en el cuero cabelludo representados por circulos

Nota. Pineda, 2020.

2.5 Tipos de Electrodos

Alda (2020), también nos explica los tipos de electrodos que existen de acuerdo a su

funcién.

Existen dos tipos de sistemas de recoleccion de imagen:

1. Variable, el cual los sensores pueden cambiar de posicion.

2. Fijos, los cuales después de su colocacion no pueden ser cambiados.

2.5.1. Electroencefalograma con sistema variable

Este tipo de electrodo permite mover su posicion inicial, acomodandolos de
diferente manera, con el fin de obtener otro tipo de resultados durante su ejecucion,
estos cambios se suelen hacer en un entorno de laboratorio, en fases de exploracion.
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2.5.2. Electroencefalograma con sistema fijo
Este tipo de electrodo tiene una ubicacion predefinida, esto quiere decir que no
pueden moverse de una posicion a otra, este sistema estd establecido para medir

procesos mentales especificos, cubriendo las areas de interés.

2.6. Ondasy frecuencia cerebrales

Segun la fundacion NeuroFeedBack (2021), las ondas y frecuencia cerebrales son:

Las ondas cerebrales son la manera en la que las neuronas se comunican por medio de
impulsos eléctricos, tienen diferente rango de frecuencia, siendo unas mas rapidas y otras mas
lentas. La frecuencia de las ondas cerebrales se mide en Hertz (Hz) o ciclos por segundo. Las
ondas cerebrales son la muestra de como esta funcionando nuestro sistema nervioso central. La
alteracion de las ondas se debe a diversos factores, tales como la ansiedad, depresion, asi como

estar en un estado de relajacion, emocionados u optimistas.

Ademas, NeuroFeedBack afiade que, el desequilibrio de las ondas cerebrales se ve
reflejado en el electroencefalograma, este desequilibrio desemboca en patologias 0 malestares

que afectaran la calidad de vida de la persona en adelante.
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Figura 4.

Onda cerebral de 5 Hertz, o 5 ciclos por segundo
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Nota. NeuroFeedBack, 2021.

2.7. Tipos de Ondas cerebrales

Sabater (2022), pone en comun los tipos de ondas cerebrales, que se encuentran a lo largo de
todo nuestro cerebro, y dependiendo de las actividades que realicen mostraran mayor actividad
en determinadas areas del cerebro, mientras que en otras se mostraran con menor frecuencia,

pero nunca dejaran de estar activas.

2.7.1 Ondas Delta (1-3 Hz)

Estas ondas cerebrales tienen mayor amplitud de onda, por lo tanto, su
frecuencia es mas baja, estan estrechamente relacionadas al suefio profundo, donde el
cerebro se encuentra en estado de reposo, también en la regulacion del ritmo cardiaco o
la digestion. A niveles adecuados esta onda favorece al cuidado del sistema inmunitario

(Sabater, 2022).
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Figura 5.

Onda Delta

Nota. NeurosCenter, 2022.

2.7.2 Ondas Theta (3.5-7.5 Hz)

Estas ondas cerebrales presentan una mayor magnitud de onda, asociandose con
los estados de calma, relajacion y etapa del suefio REM. Cuando hay presencia de estas
ondas es probable que la persona se encuentre en estado de conciencia desconectada, o
cuando se realizan movimientos repetitivos, automaticos, es decir estd en el punto
medio de la vigilia y la ensofiacién (Colmenares, 2022).

Figura 6.

Ondas Theta

Nota. NeurosCenter, 2022.
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2.7.3 Ondas Alfa (8-13 Hz)

Este tipo de onda surge en el punto intermedio en donde se presenta la calma,
pero no hay suefio, mas conocido como estado de meditacion, este tipo de onda cerebral
tiene mas frecuencia que las ondas Theta , aunque la persona se encuentre despierta y
atenta. Esta frecuencia es usada también como gratificante (Sabater, 2022).

Figura 7.

Onda Alfa

Nota. NeurosCenter, 2022.

2.7.4 Ondas Beta (12-33 Hz)
Este tipo de onda cerebral presenta una actividad neuronal intensa, relacionada
con actividades comunes, como realizar actividades, presentar proyectos, examenes,

etc. La sobre activacién de esta onda, puede causar ansiedad o estrés (Sabater, 2022).
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Figura 8.

Onda Beta

Nota. NeurosCenter, 2022.

2.7.5 Ondas Gamma (25-100 Hz)

Este tipo de ondas cerebrales estan relacionadas con actividades o tareas de alto
procesamiento cognitivo, estan relacionadas con el estilo de aprendizaje, retencion de
nueva informacion y también es capaz de captar sentidos y percepciones (Sabater,
2022).

Figura 9.

Ondas Gamma

Nota. NeurosCenter, 2022.
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2.8 Riesgos de un electroencefalograma

Se recomienda que, para realizar un correcto electroencefalograma, no se lleve el
cabello amarrado o con peinados elaborados, tampoco se debe usar fijador de cabello u otros
productos para el cabello, de este modo los electrodos no crearan resistencia y trabajara como
es debido. También el paciente debe comunicar con anterioridad si es alérgico a algun
componente, de igual manera puede que ciertos pacientes la fotoestimulacion o
hiperventilacion puedan desatar una serie de episodios distintivos, para evitar esto debemos

avisar si se tiene dicha propension (Alegre et al., 2022).

2.9 Patrones de ondas de electroencefalograma en la deteccion de

Alzheimer

Los primeros cambios que vemos en el Alzheimer es el aumento de la actividad de las
ondas theta y la disminucion de la actividad de las ondas beta, seguidos de la disminucion de
las ondas alfa y la actividad de las ondas delta aumentan conforme la enfermedad progresa.
Particularmente el aumento de la frecuencia de las ondas theta es tipico del Alzheimer leve.
Aplicamos el electroencefalograma para detectar la onda de desarrollo del Alzheimer (Pineda
et al., 2020).

El electroencefalograma registra continuamente la frecuencia de ondas y amplitud
variable, esta amplitud es la energia eléctrica del patron en términos de microvoltios, las cinco
bandas bésicas de frecuencia son gama, beta, alfa, theta y delta. Cada una de estas cinco bandas
se asocia a un nivel diferente de activacion en la corteza cerebral. Ahora bien, si la frecuencia
del patron en el electroencefalograma disminuye, la activacion cortical disminuird, pero
aumentara en amplitud, llevandonos a la conclusion que frecuencia y amplitud estan

inversamente relacionadas (Rodriguez & Camarena, 2018).
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CAPITULO 3

3  METODOLOGIA

El presente capitulo, pretende describir el proceso metodoldgico por el cual se llevo a
cabo esta investigacion, este trabajo esta bajo un enfoque sistematico riguroso (PRISMA), el
cual ha sido de ayuda para alcanzar los objetivos planteados principalmente. A continuacion, se

sefialard el método utilizado, los objetivos especificos y criterios de inclusion y exclusion.
3.7 Pregunta de investigacion

La pregunta a cuestionarse para la presente investigacion fue la siguiente: ¢Cuéales son
los patrones de EEG(q propios de una enfermedad de Alzheimer?
Para lo cual, se considero los articulos mas relevantes al tema, después de haber pasado por una

seleccién rigurosa.
3.8 Proceso de busqueda

Para la realizacion de esta revision sistematica, delimitamos 3 bases de datos
computarizadas, que son, Pudmed, Scopus y Medline, sobre los patrones de EEGq vy el
Alzheimer en general, con fechas tentativas, correspondientes a los afios, 2015 hasta la
actualidad. Las palabras clave utilizadas, fueron relacionadas al contexto de la investigacion,
Alzheimer, electroencefalograma, envejecimiento, demencia, patrones, ondas y frecuencia,
estos términos fueron utilizados con terminologias, “y” y “0”, para obtener mayor cantidad de
resultados. Con los resultados similares se comprobé la duplicidad y, se discernié al momento

de ser comprobados. En cuanto al idioma, las busquedas se hicieron en dos idiomas. Espafiol e

inglés.
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3.9

34.1

3.4.2

3.5

3.5.1.

3.5.2.

Objetivos

Obijetivo General:

Investigar los patrones de EEGq propios del Alzheimer, mediante la revision

sistematica de la literatura.

Obijetivos Especificos:

Diferenciar los patrones EEGq de un cerebro sano de uno con Alzheimer.

Analizar cuales son las zonas cerebrales representativas afectadas por medio de EEGq.

Analizar cuales son las ondas representativas del Alzheimer (frecuencia y amplitud).

Criterios de Inclusion y Exclusion

Inclusion:

La revision de la electroencefalografia se buscard en pacientes de 65 afios en
adelante.

Se receptard articulos desde los afios 2015 hasta la actualidad, en los buscadores
“Medline”, “PubMed” y “Scopus”.

Criterios de diagnostico segin el DSM V.

Teorias del envejecimiento.

Comparacién de un envejecimiento normal vs patologico.

Revision historica del Alzheimer.

Fases del Alzheimer.

Exclusion:

Acrticulos en los que la edad del paciente sea menor a 65 afios seran descartados.

No seran considerados articulos que contengan informacién sobre el tratamiento
para el Alzheimer.

Articulos de afios menores al 2015, se descartan.

Articulos que se basen los criterios diagnosticos de la CIE-10.
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- Que sean revisiones de Casos clinicos.

- Que haya aplicaciones de test.
3.6 Recopilacion de datos

La busqueda de informacion se la realizo por medio de palabras clave y el titulo de la
investigacion, en las diferentes bases de datos mencionadas. Posterior a esto se llevo a cabo la
eliminacién de documentos y los que estaban duplicados.

3.6.1 Método PRISMA

Este trabajo trata una revision sistematica de la literatura basada en la declaracion
PRISMA-Preferred Reporting Items for Sistematic Reviews and Meta Analyse (Moher et al.,
2009). Por lo general las revisiones sistematicas desde el enfoque de la declaracion PRISMA,
se usan como punto referencial de partida para la realizacion de guias de préactica clinica. Una
revision sistematica depende en mayor medida de lo que se hizo, lo que se encontré y la
claridad de los articulos seleccionados, este Gltimo punto siendo uno de los mas importantes,
debido a que la veracidad y claridad de cada articulo va a ser lo que limite su inclusién o
exclusion. La finalidad de la revision sistematica es esclarecer que patrones de EEGq son
propios de la enfermedad de Alzheimer.

3.6.2 Busqueda preliminar

Durante la busqueda inicial de resultados, obtuvimos una gama de resultados del titulo
“Electroencephalogram patterns in patients with Alzheimer's” 'y “Patrones de
electroencefalogramas en pacientes con Alzheimer”, se establecid el rango de busqueda de
2015 hasta 2022 en los buscadores, “PubMed”, el cual, en la busqueda en inglés, arrojo 87
resultados, y la busqueda en espafiol no arrojo ningun resultado. La segunda base de datos
utilizada fue “Medline”, la bisqueda en inglés, arrojo 7 resultados, mientras que la busqueda
en espafol, arrojo 2 resultados. Por ultimo, la tercera base de datos que utilizamos fue

“SCOPUS”, la busqueda en inglés, arrojo 63 resultados, y la busqueda en espafiol no arrojo
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ningun resultado. Las busquedas mencionadas nos dieron una amplia cantidad de resultados, de

los cuales, muchos de ellos no eran del interés de la investigacion y fueron descartados.

Tabla 2.

Busqueda preliminar en ingles que se obtuvieron en las bases de datos

Libreria Palabras Clave Resultados
Electroencephalogram patterns in
PUBMED 87
patients with Alzheimer's
Electroencephalogram patterns in
SCOPUS 63
patients with Alzheimer's
Electroencephalogram patterns in
MEDLINE 7
patients with Alzheimer's
Total: 157

Nota. Tsolaki et al., 2014

Tabla 3.

Busqueda preliminar en espafiol que se obtuvieron en las bases de datos

Libreria Palabras Clave Resultados
Patrones de electroencefalogramas
PUBMED 0
en pacientes con Alzheimer
Patrones de electroencefalogramas
SCOPUS 0
en pacientes con Alzheimer
Patrones de electroencefalogramas
MEDLINE 2
en pacientes con Alzheimer
Total: 2

Nota. Tsolaki et al., 2014

3.6.3 BuUsqueda sistematica

Los resultados obtenidos fueron los siguientes, “PubMed”, el cual, en la bldsqueda en

inglés, arrojo 4 resultados, por otro lado, la busqueda en espafiol no arrojo ningun resultado en
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la busqueda. La segunda base de datos utilizada fue, “Medline”, la busqueda en inglés, arrojo
12 resultados, y la basqueda en espafiol arrojo 6 resultados. En ultima estancia se utilizo la
base de datos, “Scopus”, la busqueda en inglés arrojo 116 resultados, mientras que la busqueda
en espafol no arrojo ningdn resultado.

Tabla 4.

Busqueda sistematica en ingles que se obtuvieron en la base de datos

Libreria Palabras Clave Resultados

(Alzheimer) AND
PUBMED 4
(Electroencephalogram patterns)

(Alzheimer) AND
SCOPUS 116
(Electroencephalogram patterns)

(Alzheimer) AND
MEDLINE 12
(Electroencephalogram patterns)

Total: 132

Nota. Tsolaki et al., 2014

Tabla 5.

Busqueda sistematica en espafiol que se obtuvieron en la base de datos

Libreria Palabras Clave Resultados

(Alzheimer) Y (Patrones de
PUBMED 0
electroencefalogramas)

(Alzheimer) Y (Patrones de
SCOPUS 0
electroencefalogramas)

(Alzheimer) Y (Patrones de
MEDLINE 6
electroencefalogramas)

Total: 6

Nota. Tsolaki et al., 2014
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3.6.4 Busqueda Manual

Tras una exhaustiva basqueda, finalmente se seleccionaron 21 articulos, esto, después
de haber hecho una revision a profundidad de los temas de cada articulo. Por Gltimo, se hizo
una ultima revision en las correspondientes bases de datos, para descartar el haber omitido
algun estudio de interés. Estas busquedas no revelaron ningun nuevo estudio. De tal modo,
finalmente, de 297 estudios revisados, primero en la base de datos, “PubMed”, seleccionamos
5 articulos de interés. Por otro lado, en la base de datos “Scopus”, se selecciond 16 articulos de
interés. De la base de datos “Medline”, lamentablemente no fue se utilidad ningln articulo
revisado.
Tabla 6.

Busqueda Manual

Libreria Resultados
PUBMED 5
SCOPUS 15
MEDLINE 0
Total: 20

Nota. Tsolaki et al., 2014

3.7 Evaluacién de Calidad

Dentro de esta evaluacion, lo que se pretende es crear una serie de preguntas, las cuales deben

cumplir en su mayoria, con los articulos de seleccion.

¢El estudio fue publicado entre 2015 y 20227

- ¢Los estudios trababan una poblacion adulto mayor?

- ¢Los estudios proponen el electroencefalograma como potencial validador de
Alzheimer?

- ¢Los estudios hablan de la enfermedad de Alzheimer
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Tabla 7.

Evaluacién de Calidad de articulos seleccionados

N° Base de datos Titulo Autor ¢ El estudio fue ¢ Los estudios ¢ Los estudios ¢ Los estudios hablan  Resultados
publicado entre 2015  trataban una proponen el de la enfermedad de
y 2022? poblacién electroencefalogra  Alzheimer?
adulto mayor?  ma como potencial
validador de
Alzheimer?
1 PUBMED Andlisis de EEG e iméagenes Borislav, et 1/S1 1/S1 1/S1 1/SI 4
Spect en la enfermedad de al. 2018
Alzheimer, demencia vascular
y deterioro cognitivo leve
2 PUBMED Métodos de clasificacion Nobukawa, 1/S1 1/S1 1/S1 1/SI 4
basados en complejidad y etal. 2020
sincronizacion de sefiales de
electroencefalografia en la
enfermedad de Alzheimer
3 PUBMED Relacidn entre la presencia del ~ Gutiérrez-de 1/Sl1 1/SI1 1/SI1 1/SI1 4
alelo ApoE g4 y la Pablo, et al.
complejidad del EEG a lo 2020
largo de la enfermedad de
Alzheimer
4 PUBMED Medicién de las alteraciones Ruiz- 1/Sl1 1/SI1 1/SI1 1/SI1 4
del acoplamiento neural del Gomez, et
EEG espontaneo en la al. 2018
enfermedad de Alzheimer y el
deterioro cognitivo leve
mediante métricas de entropia
cruzada
5 PUBMED Identificacion de sefiales de Ando, et al. 1/S1 1/S1 1/S1 1/S1 4
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10

SCOPUS

SCOPUS

SCOPUS

SCOPUS

SCOPUS

electroencefalograma en la
enfermedad de Alzheimer
mediante analisis de entropia
multifractal y multiescala

Reconocimiento de patrones
topolégicos en la enfermedad
de Alzheimer grave a través
del aprendizaje supervisado
regularizado de la
complejidad del EEG

Patrones binarios locales
unidimensionales de sefiales
de electroencefalograma para
detectar la enfermedad de
Alzheimer

“Small World” Arquitectura
en la conectividad cerebral y
el volumen del hipocampo en
la enfermad de Alzheimer: un
estudio a través de la teoria de
grafos a partir de datos de
EEG

Utilidad de las técnicas EEG
para distinguir la demencia
frontotemporal de la
enfermedad de Alzheimery
otras demencias

Distintos patrones de
actividad cerebral espontanea
en diferentes etapas cognitivas
de la enfermedad de
Alzheimer definida
biolégicamente: un estudio

2021

Miaolin, et
al. 2018

Tirunagari,
et al. 2017

Vecchio, et
al. 2016

Nardone, et
al. 2018

Zeng, et al.
2019

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1
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11

12

13

14

15

16

SCOPUS

SCOPUS

SCOPUS

SCOPUS

SCOPUS

SCOPUS

preliminar

Deteccidn de la enfermedad
de Alzheimer en etapa
temprana utilizando potencia
relativa de EEG con red
neuronal profunda

Anélisis de complejidad de
EEG, MEG y fMRI en
deterioro cognitivo leve y
enfermedad de Alzheimer:
Una Revision

Contribucion de la teoria de
grafos aplicada al analisis de
datos de EEG para el
diagndstico de la enfermedad
de Alzheimer frente a la
demencia vascular

Caracterizacion de la
complejidad de los
electroencefalogramas en la
enfermedad de Alzheimer en
multiples escalas temporales

La oscilaciones de EEG
evocadas e inducidas a
objetivos visuales revelan un
diferencial patron de cambio a
lo largo del espectro de
deterioro cognitivo en la
enfermedad de Alzheimer

Caracterizacion del
comportamiento dindmico de
la actividad neuronal en la
enfermedad de Alzheimer:

Donghyeon
y Kiseon,
2018

Sun, et al.
2020

Vecchio, et
al. 2021

Song, et al.
2019

Elif Tulay,
et al. 2020

Nufiez, et al.

2020

1/81

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/S1

1/81

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/S1

1/81

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/S1

1/81

1/s1

1/s1

1/s1

1/s1

1/S1
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exploracion de la estructura de
no estacionariedad y
recurrencia de la actividad del
estado de reposo del EEG

17 SCOPUS Evidencia de Gaubert, et 1/Sl1 1/Sl1 1/Sl1 1/Sl1
electroencefalogramas de al. 2019
mecanismos compensatorios
en la enfermedad de
Alzheimer preclinica

18 SCOPUS Entropia de muestra y anélisis ~ Wang, et al. 1/SI1 1/Sl1 1/Sl1 1/SI1
de datos sustitutos para la 2019
enfermedad de Alzheimer

19 SCOPUS Caracteristicas de la potencia  Frohlich, et 1/S1 1/S1 1/S1 1/S1
del EEG en estado de reposo al. 2021
en personas mayores de 80
afios con diferente estado
cognitivo

20 SCOPUS Patrones de oscilacion Polverino, 1/Sl1 1/SI1 1/SI1 1/SI1
cerebral en el deterioro et al. 2022

cognitivo leve debido a la
enfermedad de Alzheimery
Parkinson: un estudio
exploratorio de EEG de alta
densidad

Nota. Tsolaki et al., 2014
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CRIBADO
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INCLUSION

3.8

Diagrama de Flujo

Registros identificados
(n=296)
PubMed= 91
SCOPUS=179
Medline= 27

Registros Cribados:
(0)

l

evaluar su legibilidad:
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Registros seleccionados para

|

revision sistematica;
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/

Registro identificado en
PubMed y SCOPUS
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|

Eliminados tras leer titulo:
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Duplicados eliminados:
(0)

Estudios excluidos tras leer
el resumen:
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CAPITULO 4

4 Analisis de resultados y discusion

El presente capitulo, busca analizar los estudios que fueron elegidos para la revision
sistematica, iniciando por la descripcion generalizada de lo encontrado en el proceso de
investigacion. Se hizo una revision de articulos con palabras clave (Alzheimer AND
Electroencephalogram), en los 3 buscadores, SCOPUS, MEDLINE y PUBMED. Tras pasar
por una rigorosa busqueda, cumpliendo con criterios de inclusion y exclusion, en general, se
encontraron 296 articulos los cuales, 271 fueron eliminados, tras leer el titulo, quedando de
esta manera 25 articulos para ser analizados por su legitimidad, 5 fueron descartados tras leer
su resumen, debido a que los datos obtenidos no concordaban con la busqueda que
necesitamos, quedando finalmente, 20 articulos de interés para ser expuestos a una evaluacién

de calidad.
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N°  Titulo Autor Fecha Revista Cddigo DOI Metodologia Resultados

1  Evidencia de EEG de Gaubert et al. 2019 BRAIN. A 10.1093/brain/a  Se seleccionaron 318 personas cognitivamente  Se analizaron 314 registros de
mecanismos compensatorios Journal of wz150 normales de entre 70 y 85 afios, con unaqueja  electroencefalogramas en estado de reposo de
en la enfermedad de Neurology en comdn en cuanto a su memoria. Se 256 canales de alta densidad con ojos
Alzheimer. Preclinica dividieron en 4 grupos, segun su estado de cerrados durante un minuto.

amiloide y el estado de neurodegeneracion. El

primer grupo, positivo para amiloide y positivo ~ Los efectos mas destacados de la

para neurodegeneracion, correspondiente ala ~ Neurodegeneracion en las métricas del
etapa 2 de Alzheimer. El segundo grupo era electroencefalograma se localizaron en las
positivo para amiloide y negativo para regiones frontocentrales con un aumento de
neurodegeneracion, correspondiente a la etapa  |as oscilaciones de alta frecuencia (mayor

1 de Alzheimer. El tercer grupo, negativo para  potencia beta y gamma) y una disminucion de
amiloide y neurodegeneracion positiva, las oscilaciones de baja frecuencia (menor
correspondiente a “sospecha de fisiopatologia potencia delta).

no Alzheimer”. El cuarto y tltimo grupo,

pertenecida a un grupo de control negativo

para amiloide y negativo para

neurodegeneracion.

2  Deteccion de la enfermedad de  Kimy Kim 2018 Instituto de 10.1109/EMBC.  Se comprendieron dos grupos de estudio, el Los estudios sobre el anlisis espectral han
Alzheimer en fase inicial Cienciay 2018.8512231 primero formado por 10 pacientes con demostrado que los pacientes con EA
mediante la potencia relativa Tecnologia de diagnostico clinico de deterioro cognitivo leve  aumentan la actividad en las bandas de baja
del EEG con una red neuronal Gwangju y el segundo conformado por un grupo de 10 frecuencia (8 y 6), mientras que disminuyen

profunda

personas de control sano. Los registros de
electroencefalogramas se obtuvieron de 32
sitios segun el sistema internacional 10-20, a
una frecuencia de muestreo de 500 Hz.

la actividad en las bandas espectrales altas (a
y B), lo que sugiere una ralentizacion de la
sefial del EEG.

Las redes neuronales profundas, mejoro los
resultados del diagndstico en comparacion
con la red neuronal superficial, y permitié
interpretar los resultados ya que utilizamos
las 3caracteristicas de la potencia relativa
c4omo el conocimiento del dominio. Se
investigd y exploro el potencial de la
deteccion del Alzheimer en la fase inicial,
basandonos en las redes neuronales
profundas.
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Anélisis de complejidad de
EEG, MEG y fMRI en el
deterioro cognitivo leve y la
enfermedad de Alzheimer:
Una Revision.

Reconocimiento de patrones
topoldgicos de la enfermedad
de Alzheimer grave mediante
el aprendizaje supervisado
regularizado de la complejidad
del EEG

Caracterizacion de la
complejidad de los
electroencefalogramas en la
enfermedad de Alzheimer en

Sun et al.

Fan et al.

Song et al.

2020

2018

2018

Entropia

Frontiers in
Neuroscience

Fundacion
Nacional de
Ciencias

https://doi.org/1
0.3390/e220202
39

10.3389/fnins.2
018.00685

10.1109/WCIC
A.2018.863060
9

Se examind la utilizacion de técnicas de
complejidad en las imagenes cerebrales de
pacientes con Alzheimer, con un analisis de
estos estudios. Se han desarrollado diferentes
métodos para estudiar las imagenes cerebrales,
siendo el electroencefalograma el
predominante.

El presente estudio se realiz6 en 123
participantes con diagnéstico de Alzheimer,
clasificados en cuatro grupos segln la
gravedad del Alzheimer. HC (control sano),
AD1 (muy leve), AD2 (leve), AD3 (moderada
agrave). Se realizé un registro rutinario de
electroencefalogramas con una habituacion de
5 minutos, seguido por tres sesiones
consecutivas de 10 a 20 segundos con los 0jos
cerrados y luego con los ojos abiertos.

El analisis multiescala es uno de los algoritmos
mas modernos para el procesamiento de
sefiales, que nos permite observar las
caracteristicas extraidas en multiples niveles

Se encontraron resultados en los
electroencefalogramas de pacientes con
Alzheimer, que incluian la reduccién de la
complejidad en los electrodos P3, P4, 01,y
02 en comparacion con individuos sanos. Los
sujetos con Alzheimer presentan valores mas
bajos en 5 regiones (frontal, temporal,
parietal, occipital, central), pero las
diferencias significativas estaban en las areas
frontales, temporales y centrales. Estos
resultados sugieren que las sefiales de
electroencefalogramas en los cerebros con
personas afectadas por el Alzheimer poseen
una complejidad significativamente menor en
las &reas frontal, temporal y central, que los
sujetos de control.

Como es esperado, las sefiales de
electroencefalogramas disminuyen
gradualmente y eran mas lentas con el
desarrollo de la enfermedad, en especial si se
comparan con un paciente en control.

Los resultados arrojaron que las regiones,
temporal y occipital fueron mas
discriminativas en cuanto a la clasificacion de
la cohorte de Alzheimer grave. En compasion
con los controles normales, pero méas diversos
y distribuidos de la complejidad del
electroencefalograma en el cerebro de las
personas en las primeras etapas del
Alzheimer.

En este trabajo, introducimos el método de
entropia de permutacion ponderada
multiescala (MWPE), en los EEG para
investigar la diferencia dindmica entre los
patrones de Alzheimer y los de control que no
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maltiples escalas temporales

Las oscilaciones de EEG
evocadas e inducida a
objetivos visuales revelan un
patrén diferencial de cambio a
lo largo del espectro de
deterioro cognitivo en la
enfermedad de Alzheimer

Tulay et al.

2020

ELSEVIER

International
Journal of
Psychophysiol
ogy

https://doi.org/1
0.1016/j.ijpsych
0.2020.06.001

temporales.

La entropia de permutacion ponderada (WPE),
es un algoritmo métrico complejo mejorado a
partir de la entropia de permutacion (PE). Se
ha utilizado para revelar el complejo de las
sefiales con una precision avanzada debido a su
sensibilidad de las ondas de la sefial.

En este estudio se trabajé con 14 pacientes que
padecian Alzheimer y 14 sin antecedentes
médicos de enfermedades neuropsiquiatricas.
Los electroencefalogramas fueron recogidos
con un sistema de 16 canales con frecuencia de
muestreo de 1024 Hz. Los canales fueron,
FO1, FP2, F3, F4, C3, C4,P3,P4,01, T1, T2,
T3, T4, T5, y T6. Se incluyd la permutacion
ponderada multiescala en los
electroencefalogramas para la investigacion
dinamica en los patrones de
electroencefalogramas y los de control.

Los biomarcadores de oscilaciones
relacionadas con eventos (ERO) buscan
distinguir diferentes etapas del deterioro
cognitivo a lo largo de la enfermedad de
Alzheimer. Se analizaron las respuestas
objetivo de un experimento visual en 33
pacientes con Alzheimer, con potencias ERO
en bandas, delta, theta, alfa, beta y gamma.

pueden ser detectados por el analisis de una
sola escala.

Por lo tanto, la extension del analisis de datos
de EEG de una escala a una escala multiple es
una forma eficaz de caracterizar la diferencia
dindmica de entropia para distinguir los
patrones de Alzheimer y de control.

Segun el método MWPE, encontramos que
los valores de entropia de 16 canales son
dispersos a grandes escalas en el patron del
Alzheimer, pero son consistentes en los
controles. En consecuencia la distribucion
topogréfica de la entropia en los pacientes
con Alzheimer difiere claramente de la de los
sujetos sanos, en una gran escala.

Las respuestas delta y theta disminuyeron
significativamente en el deterioro cognitivo
leve, con mayor disminucién en el
Alzheimer, aunque la respuesta delta evocada
alcanzo un nivel de reduccion
estadisticamente significativo en la etapa de
Alzheimer. No hubo diferencias significativas
en entre los grupos de frecuencia alfa, beta y
gamma.

Los resultados sugieren que las oscilaciones
relacionadas con eventos (ERO), delta y theta
totales a objetivos visuales pueden ser Utiles
para la deteccion temprana del deterioro
cognitivo leve, mientras que la respuesta delta
evocada permite detectar la conversion a
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Caracterizacion del
comportamiento dinamico de
la actividad neuronal en la
enfermedad de Alzheimer:
exploracion de la estructura de
no estacionariedad y
recurrencia de la actividad del
estado de reposo del EEG

Contribucion de la Teoria de
Grafos Aplicada al Anélisis de
Datos EEG para el
Diagndstico de la Enfermedad
de Alzheimer Versus
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Disease 82
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10.3233/JAD-
210394

El objetivo de este estudio fue caracterizar las
propiedades neurodegenerativas desde
diferentes perspectivas: utilizando la
divergencia de Kullback-Leibler (KLD);
usando la entropia de la densidad de puntos de
recurrencia (ENT RRR) y la mediana de la
densidad de puntos de recurrencia (MEDRR).

El estudio conto con 49 pacientes con
demencia debido al Alzheimer, 66 pacientes
con deterioro cognitivo leve debido al
Alzheimer y 43 controles sanos a partir de
registros de electroencefalogramas de 60
segundos con una ventana de 10 segundos sin
superposicion.

Posteriormente, se probd si las medidas
reflejaban alteraciones en la actividad neuronal
normal inducida por (DCL) y (EA).

Se han realizado una serie de estudios con
Small World, uno de ellos es para poder
diferenciar la enfermedad del Alzheimer con el
deterioro cognitivo leve y otra es sobre
Alzheimer frente a pacientes sanos. Como
resultado demostré que Small World esta
significativamente aumentado en la banda
theta en el deterioro cognitivo leve con
respecto al Alzheimer. Por otro lado, los
pacientes con deterioro cognitivo leve estando
descansando con los ojos cerrados demuestran
SW mas alto en comparacion con AD en las

Alzheimer

Dentro de los resultaos se encontr6
alteraciones dependientes de la frecuencia en
el comportamiento dindmico normal en
pacientes con deterioro cognitivo leve y
Alzheimer, tanto en la estructura de no
estacionariedad como en la recurrencia.

Pacientes con deterioro cognitivo leve
mostraron signos anormales en las
frecuencias theta (4-8 Hz.) y beta (13-30 Hz),
que se hicieron més marcadas en el
Alzheimer.

También se encontré patrones anormales de
no estacionariedad en pacientes con deterioro
cognitivo leve, pero no en pacientes con
Alzheimer.

La enfermedad de Alzheimer induce
alteraciones en la estructura de recurrencia de
la actividad cortical, lo que sugiere el cambio
del estado normal durante el reposo puede
verse afectado por estas patologias.

Los resultados anteriormente mencionados
hacen referencia a que existe un estado
intermedio del deterioro cognitivo leve entre
el envejecimiento cerebral fisiologico y la
demencia manifiesta
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Patrones binarios locales
unidimensionales de sefiales
de electroencefalograma para
detectar la enfermedad de
Alzheimer

Small World. Arquitectura en
conectividad cerebral y
volumen del hipocampo en la
enfermedad de Alzheimer: un
estudio a través de la teoria de
grafos a partir de datos de
EEG

Patrones distintos de actividad
cerebral espontanea en
diferentes etapas cognitivas de
la enfermedad de Alzheimer

Zeng et al.

Tirunagari et al.

Vecchio et al.

2017 IEEE

2016 Springer
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Business
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York

2019 Frontiers in
Aging
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10.1109/ICDSP.

2017.8096133
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bandas de frecuencia delta, theta y beta

En este estudio, presentamos un algoritmo de
extraccion de caracteristicas basado en
patrones binarios locales unidimensionales
(1D-LBP) para extraer histogramas
cuantitativos de sefiales de
electroencefalogramas. Los patrones binarios
locales unidimensionales se han utilizado
ampliamente para el anlisis de textura de
imagenes, que son de naturaleza 2D. El uso de
patrones binarios locales unidimensionales
para el procesamiento de sefiales para detectar
actividad de voz en sefiales de voz no
estacionarias. Dado que las sefiales de EEG
también son de naturaleza no estacionaria,
aplicamos patrones binarios locales
unidimensionales para extraer firmas
especificas del paciente que son caracteristicas
Unicas y destacadas en comparacion con los
controles.

En términos generales, la resonancia magnética
(RM) estructural en la EA se puede utilizar
para evaluar la atrofia (o los volimenes) y los
cambios en las caracteristicas del tejido. Estos
provocan alteraciones de la sefial en
determinadas secuencias, como
hiperintensidades de la sustancia blanca, en la
RM potenciada en T2, como consecuencia de
lesiones glioticas secundarias al dafio vascular.
Varias secuencias de RM que son sensibles a
cambios microestructurales han mostrado
alteraciones en la EA.

Los datos utilizados en la preparacion de este
articulo se obtuvieron de la base de datos de la
Iniciativa de Neuroimagen de la Enfermedad
de Alzheimer (ADNI). El objetivo principal de

Se ha considerado nuestra observacion
preliminar de los histogramas en patrones
binarios locales unidimensionales de
pacientes con Alzheimer y Controles.
Muestra que los niveles de intensidad difieren
entre los grupos, con histogramas de en
patrones binarios locales unidimensionales de
pacientes con Alzheimer que tienen mayores
niveles de intensidad en comparacion con los
controles. En este estudio, por lo tanto,
proponemos aplicar 1D-LBP a EEG y usar
SVM con un kernel RBF para distinguir entre
controles y pacientes con EA.

Comprender el papel que juegan las
oscilaciones del EEG en la dinamica de la red
de los pacientes con EA es importante para
comprender los mecanismos del deterioro
cognitivo y podria servir como modelo para
comprender la dinamica de la red cerebral a
gran escala y su relacion con otros fendmenos
cognitivos o modulaciones estructurales. La
atrofia del hipocampo acompafia a las
alteraciones histofisiopatolégicas de fondo de
la EA.

Encontramos diferentes patrones de actividad
cerebral en diferentes etapas cognitivas entre
los sujetos definidos bioldgicamente como
Alzheimer. Nuestros hallazgos serian utiles
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definidas biol6gicamente:

Utilidad de las técnicas EEG
para distinguir la demencia
frontotemporal de la
enfermedad de Alzheimery
otras demencias

Medicidn de las alteraciones
del acoplamiento neural del
EEG espontaneo en la
enfermedad de Alzheimer y el
deterioro cognitivo leve
mediante métricas de entropia
cruzada

Nardone et al.

Ruiz-Gomez et al.

2018

2018
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81490
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018.00076

ADNI ha sido probar si la resonancia
magnética en serie, la tomografia por emision
de positrones (PET), otros marcadores
biolégicos y la evaluacion clinica y
neuropsicoldgica pueden combinarse para
medir la progresion del Deterioro Cognitivo
Leve y el Alzheimer temprano.

Se han aplicado métodos avanzados de analisis
de EEG al estudio de fuentes de actividad
neuronal en modelos tridimensionales del
cerebro, y se han propuesto diferentes técnicas
conocidas como soluciones para el problema
inverso de EEG a lo largo de los afios.
Ademas, la tomografia electromagnética
cerebral de baja resolucion (LORETA), que
permite la localizacion tridimensional de los
generadores de EEG corticales tanto en los
dominios de tiempo como de frecuencia, se ha
aplicado con éxito para estudiar los cambios de
EEG en ancianos normales con deterioro
cognitivo leve y demencia.

Este estudio proporciona una vision original de
la caracterizacion de la actividad neuronal
espontanea en el Alzheimer y el Deterioro
Cognitivo Leve. Cross-SampEn ha demostrado
ser (til para obtener una comprension mas
profunda de los complejos sustratos neuronales
que subyacen al deterioro cognitivo que
precede al Alzheimer.

para comprender los mecanismos que
conducen a cambios cognitivos en el proceso
fisiopatolégico del Alzheimer.

La mayoria de los estudios sobre la
diferenciacion entre FTD, AD, DLB o PDD
se realizaron mediante SPECT, PET o MRI.
Sin embargo ademas de su costo, estas
técnicas de imagen no son suficientes para
proporcionar informacion sobre los
mecanismos fisiopatolégicos de la demencia,
en particular en las primeras etapas. En esta
revision narrativa, resumimos los estudios
mas relevantes que intentaron distinguir la
DFT de la EA 'y otras demencias mediante el
uso de varios tipos de anéalisis de EEG.

Nuestros resultados sugieren que el Deterioro
cognitivo leve y el Alzheimer se asocian con
una disminucion general de la similitud entre
diferentes regiones del cerebro,
principalmente en la banda de frecuencia R1.
Ademaés, los conjuntos Optimos de estas
anomalias derivados de la FCBF han
demostrado su utilidad para discriminar a los
pacientes con deterioro cognitivo leve y
Alzheimer de los controles, alcanzando
valores de precision relativamente altos.
Estos resultados destacan la utilidad de las
métricas de entropia cruzada para comprender
mejor la dindmica cerebral subyacente en el
deterioro cognitivo leve y el Alzheimer
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Identificacion de sefiales de
electroencefalograma en la
enfermedad de Alzheimer
mediante analisis de entropia
multifractal y multiescala

Meétodos de Clasificacion
Basados en Complejidad y
Sincronizacion de Sefiales de
Electroencefalografia en la
Enfermedad de Alzheimer

Ando et al.

Nobukawa et al.

2021

2020

Frontiers in
Neuroinforma
tics

Frontiers in
Neuroinforma
tics

10.3389/fnins.2
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El analisis de entropia multiescalar y el analisis
multifractal se han realizado individualmente,
y se ha confirmado su utilidad como
indicadores de diagndstico, pero no se ha
investigado la relacion complementaria entre
estos analisis, que puede mejorar la precision
del diagnéstico. Nuestra hipdtesis es que la
combinacion de los andlisis multiescala de
entropia y fractal puede afiadir otra dimension
a la comprensidn de la alteracion de la
dindmica del EEG en el Alzheimer. En este
estudio, realizamos andlisis multiescalares de
entropia y multifractales en EEG de pacientes
con EA 'y de sujetos sanos. Descubrimos que la
precision de la clasificacion mejoraba
utilizando ambas técnicas.

Comparamos la capacidad de las sefiales de
EEG para detectar las caracteristicas del
Alzheimer utilizando diferentes enfoques de
aprendizaje automatico uno centrado en la
conectividad funcional y el otro centrado en la
complejidad de la sefial. Examinamos la
conectividad funcional, estimada por el indice
de retardo de fase (PLI) en sefiales de EEG en
participantes sanos de edad avanzada, control
sano (HC) y en pacientes con Alzheimer.
Estimanos la complejidad de la sefial
utilizando la entropia multiescala. Utilizando
una maquina de vectores de apoyo,
comparamos la precision de la identificacion
del Alzheimer basada en la conectividad
funcional en cada banda de frecuencia y
componente de complejidad. Ademas,
evaluamos la relacion entre la sincronizacion y
la complejidad.

En este estudio, tanto el analisis multiescala
como el multifractal mostraron una reduccién
de la complejidad del EEG en los pacientes
con la precision de la clasificacion es mejor
combinando el analisis multiescala y el
analisis multifractal. Aplicando cada uno de
ellos por separado. A pesar de sus
limitaciones, este estudio demuestra que los
analisis multiescala y multifractal
desempefian papeles complementarios en la
deteccion de la alteracion de la actividad
neuronal en el Alzheimer. El uso de ambos
analisis, multiescala y multifractal, puede
facilitar el desarrollo de herramientas de
diagndstico del Alzheimer.

Se confirmaron reducciones significativas de
PLI en las bandas alfa, beta y gamma y de
SampEn en escalas temporales pequefias
(rdpidas) en el grupo de Alzheimer. También
Confirmamos una precision de identificacion
significativamente mayor de la conectividad
funcional de las bandas alfa, beta y gamma, y
una precision de identificacion
suficientemente alta de la complejidad y
encontramos varias dependencias especificas
de escala temporal y regional tanto en los
participantes de (HC) como en los pacientes
con Alzheimer. En este estudio también se
observaron reducciones similares en la
conectividad funcional. En cuanto a la
complejidad de las sefiales EEG/MEG en
pacientes con Alzheimer. El analisis de los
indices de complejidad dependientes de la
escala temporal demostrado que esta
reduccién de la complejidad se concentra
especialmente en los componentes de onda
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ANALISIS DE EEG E
IMAGENES SPECT EN LA
ENFERMEDAD DE
ALZHEIMER, DEMENCIA
VASCULAR Y DETERIORO
COGNITIVO LEVE

Relacidn entre la presencia del
alelo ApoE E4y la
complejidad del EEG a lo
largo del continuo de la
enfermedad

Patrones de oscilacion cerebral
en el deterioro cognitivo leve
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El grupo de pacientes con diagndstico de
deterioro cognitivo leve estuvo conformado
por once pacientes del sexo femenino y nueve
del masculino, la edad promedio de las mujeres
67.5 afios y los hombres 715 afios. El
diagnostico se realiz6 de acuerdo con los
criterios de diagnéstico DSM-1V.

El registro de EEG se realiz6 utilizando la
maquina de EEG de Nihon Kohden en
condiciones estandarizadas. Se colocaron
electrodos de estafio con capuchones en 19
sitios del cuero cabelludo segun el sistema
internacional 10-20 y fueron referenciados a
I6bulos de oreja enlazados electronicamente
(Aly A2).

El procedimiento diagndstico se realiz6 segin
protocolo utilizando el radiofarmaco neutro

El objetivo de este estudio fue analizar la
relacion entre la complejidad del cerebro y la
presencia de alelos ApoE E4 a lo largo del
continuo de la EA. Para ello, se analizd la
actividad de la electroencefalografia (EEG) en
estado de reposo mediante el calculo de la
complejidad de Lempel-Ziv (LZC) de 46
sujetos sanos de control, 49 sujetos con
deterioro cognitivo leve, 45 pacientes con

EA leve, 44 pacientes con EA moderada y 33
pacientes con EA grave, subdivididos por el
estado de ApoE. Los sujetos con uno o mas
alelos ApoE E4 se incluyeron en los subgrupos
de portadores, mientras que los subgrupos de
no portadores de ApoE c4 estaban formados
por sujetos sin ningun alelo €4.

Investigar las alteraciones de la actividad
cortical cerebral, utilizando un

rapida

Son métodos que muestran cambios
especificos los cuales pueden utilizarse para
controlar la progresion del Alzheimer, asi
como la posible transicion de deterioro
cognitivo leve a la etapa temprana del
Alzheimer; como también para la
determinacion de Alzheimer la SPECT, se
puede utilizar como método complementario
para asi aumentar la veracidad del
electroencefalograma.

Nuestros resultados mostraron que el
continuo del Alzheimer se caracteriza por una
pérdida progresiva de complejidad. No se
observaron diferencias entre los portadores y
no portadores de ApoE E4 de la EA. Sin
embargo, la actividad cerebral de los sujetos
sanos con alelo ApoE E4 (subgrupo de
portadores) es mas compleja que la de los no
portadores, principalmente en las regiones
temporal izquierda, frontal y posterior.

Los resultados mostraron una potencia alfa2 y
una relacion alfa2/alfal significativamente
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debido a la enfermedad de Neurologia .2022.01.136 electroencefalograma de alta densidad de 256 mas bajas tanto en el Alzheimer con deterioro
Alzheimer y Parkinson: un canales (hd-EEG) en estado de reposo, en cognitivo leve, como en Parkinson con
estudio exploratorio de EEG sujetos con enfermedad de Alzheimer y deterioro cognitivo leve en comparacion con
de alta densidad Parkinson, con deterioro cognitivo leve y las los controles. La potencia theta
correlaciones entre parametros EEG significativamente mas alta y beta mas baja y
espectrales y el estado cognitivo global la relacion alfa/theta se observaron en el
evaluado por la puntuacion de Evaluacion Parkinson con deterioro cognitivo leve en
Cognitiva de Montreal (MoCA). comparacion con el Alzheimer con deterioro
cognitivo leve y Control sano. La puntuacion
de MoCA se correlacion6 inversamente con
la potencia theta y directamente con las
potencias alfa2 y beta, asi como con las
proporciones alfa2/alfal y alfa/theta.
Entropia de muestra y anélisis ~ Wang et al. 2019 Biociencias 10.3934/mbe.20  Se propuso un método para detectar las Los resultados basados en los datos originales
de datos sustitutos para la Matematicas e 19345 diferencias entre sujetos sanos y pacientes con  mostraron que la SampEn de los pacientes
enfermedad de Alzheimer Ingenieria Alzheimer, que combina la entropia de muestra  con Alzheimer disminuyo significativamente
clésica (SampEn) y el método de datos en los electrodos 3, f3, 02 y p4, lo que
sustitutos. Se analizaron los EEG de 14 confirmé que la EA podria causar una pérdida
pacientes con EA y 20 sujetos sanos. de complejidad. También hubo una diferencia
significativa de SampEn entre la serie
temporal original y sus datos sustitutos en los
electrodos c3 y 02 y se pueden verificar las
diferencias entre sujetos sanos y pacientes
con Alzheimer.
Caracteristicas de la potencia Frohlich et al. 2021 Fronteras en 10.3389/fnagi.2  En comparacidon con los adultos mayores La aplicacidn de la potencia de EEG como

del EEG en estado de reposo
en personas mayores de 80
afios con diferente estado
cognitivo.

la
neurociencia 'y
el
envejecimient
]

021.675689

sanos, los pacientes con enfermedad de
Alzheimer muestran una disminucion de la
potencia alfa y beta, asi como un aumento de la
potencia delta y delta durante la
electroencefalografia en estado de reposo

marcador para la deteccion temprana de
demencia podria ser menos concluyente para
personas de edad avanzada.

Nota. Analisis de articulos
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4.1 Sintesis de resultados

La aplicacion de técnicas de electroencefalogramas en enfermedades
neurodegenerativas ha proporcionado importantes conocimientos fisiopatoldgicos, lo que ha
Ilevado al desarrollo de biomarcadores patogénicos y de diagnostico que podrian usarse en el
entorno clinico y en ensayos terapéuticos (Nardone et. al, 2018).

Se utilizan varios procedimientos de diagndstico en la demencia. El
electroencefalograma y tomografia por emision de foton simple (SPECT), son métodos de
diagnostico que muestran cambios especificos, especialmente en el Alzheimer. El
electroencefalograma se puede utilizar para controlar el efecto terapéutico y la progresion del
Alzheimer, asi como la posible transicion de deterioro cognitivo leve a la etapa temprana del
Alzheimer. La SPECT, puede utilizarse como un método complementario para aumentar la
especificidad y la sensibilidad del algoritmo de diagnostico (Radi et. al, 2018).

El analisis de los indices de complejidad dependientes de la escala temporal ha
demostrado que esta reduccion de la complejidad se concentra especialmente en los
componentes de onda rapida (Nobukawa et al. 2020).

La neurodegeneracion se localiza principalmente segun, Gaubert et al. (2019); Ruiz-
Gobmez et al. (2018), en regiones frontocentrales con aumento de oscilaciones y frecuencias en
beta, alfa y gama y la disminucion de oscilaciones y frecuencia en delta. La banda beta puede
desempefiar un papel importante en la identificacion de las primeras etapas de la enfermedad
del Alzheimer.

La reduccion de complejidad en electroencefalogramas en los electrodos P3, P4, O1,
02, muestran que las diferencias significativas estan en areas frontales, temporales, occipitales
y centrales (Sun et al. 2020).

Por otro lado, introducimos las pruebas complementarias para la veracidad del

electroencefalograma. El andlisis de entropia multiescala (MSE), mostr6 una menor
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complejidad en una escala temporal pequefia en la region frontal en la enfermedad del
Alzheimer Ando et al. (2021). La permutacion ponderada multiescala es un método en los
electroencefalogramas para la investigacion dinamica entre el Alzheimer (Song et al. 2018).
Las oscilaciones relacionadas con eventos (ERO), evocan la respuesta delta que alcanza niveles
de reduccion significativos en Alzheimer, las cuales son utiles para la deteccion temprana de
Alzheimer (Tulay et al. 2020).

De igual manera se ha encontrado en los electroencefalogramas que la atrofia del
hipocampo es una alteracion histofisiopatologica que de fondo existe presencia del Alzheimer
Vecchio et al. (2016). Agregando a esto, la actividad cerebral de los sujetos sanos con el alelo
ApoE E4 es mas compleja de las que no son portadores, principalmente en regiones temporal,
frontal y posterior (Gutiérrez-de Pablo et al. 2021).

Cerrando el tema, el aplicar electroencefalogramas son menos concluyentes para

personas en edad avanzada (Frohlich et al. 2021).
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4.2 Discusion

La investigacion demostré que hay una consistencia en cuanto al diagndstico, ya que
para llegar al resultado que existe Alzheimer en una persona, varios factores son tomados en
cuenta, desde los sintomas clinicos, exploraciones neuroldgicas y examenes complementarios,
centrandose principalmente en el electroencefalograma (Falgas et al., 2018). Lo cual también
nos dice Radi et al. (2018), que son métodos que muestran cambios especificos los cuales
pueden utilizarse para controlar la progresion del Alzheimer, asi como la posible transicién de
deterioro cognitivo leve a la etapa temprana del Alzheimer.

Apoyando al diagnéstico de Alzheimer, encontramos las pruebas complementarias para
apoyar la veracidad del electroencefalograma. Segun Ando et al. (2021) el analisis de entropia
multiescala (MSE), mostré una menor complejidad en una escala temporal pequefia en la
region frontal en la enfermedad del Alzheimer. La permutacidén ponderada multiescala es otro
de los métodos encontrados en los electroencefalogramas para la investigacion dindmica entre
el Alzheimer (Song et al. 2018). Por ultimo, las oscilaciones relacionadas con eventos (ERO),
evocan la respuesta delta que alcanza niveles de reduccion significativos en la enfermedad, las
cuales son dtiles para la deteccion temprana de Alzheimer (Tulay et al. 2020).

Asi como Nobukawa et al. (2020); Tulay et al. (2020); Nufiez et al. (2020); Polverino et al.
(2022), han demostrado que el analisis de onda rapida obtiene menos complejidad en la escala
temporal. Seguido de que la mayoria concluye que la principal neurodegeneracion se localiza
en la region frontocentral; en donde se ha visto el aumento de oscilaciones y frecuencia en
beta, alfa y gama, y disminucién de oscilaciones y frecuencia en la onda delta. Afiadiendo a
esto, el desequilibrio de las ondas cerebrales se ve reflejado en el electroencefalograma, este
desequilibrio desemboca en patologias 0 malestares que afectaran la calidad de vida de la

persona en adelante.
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Por ultimo podemos agregar que los electroencefalogramas son menos efectivos en

edades avanzadas (80+).
4.3 Conclusion

El enfoque principal de nuestro marco tedrico fue el Alzheimer y el
electroencefalograma (EEG), el cual nos orientaba a que el diagndstico temprano de la
enfermedad del Alzheimer, mediante el estudio de electroencefalogramas que traia consigo una
serie de beneficios entre los cuales tenemos, evitar que el Alzheimer en fase leve llegue a la
etapa final. También, la medicacion que se utiliza, es mucho mas eficaz en la etapa leve que en
la etapa avanzada, ya que, en la etapa leve, la persona ain puede valerse por si misma, mientras
que en la etapa avanzada depende completamente de terceros.

Aqui podemos evidenciar la importancia del diagndstico temprano del Alzheimer, pues
se ve reflejado por los beneficios que tenemos; sabiendo que la Unica forma de detectar la
enfermedad a ciencia cierta es post mortem, nuestra investigaciéon nos ha ayudado a que
ademas de un electroencefalograma tengamos una serie de elementos complementarios el cual
permita al médico tratante llegar a la conclusion de que se trata de la enfermedad de
Alzheimer, y que en nuestra investigacién hemos podido determinar cudles son los elementos
complementarios que ayudan a la deteccion temprana.

Las pruebas complementarias que apoyan al diagndstico de Alzheimer tales como el
analisis de entropia multiescala, la permutacién ponderada multiescala y las oscilaciones
relacionadas con eventos, las cuales son métodos que encontramos en los
electroencefalogramas que nos permiten la evocacién de respuestas significativas y una mayor

precisién al momento del diagnostico de la enfermedad de Alzheimer en etapas tempranas.
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