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PALABRAS CLAVE Resumen La esclerosis multiple (EM) es un padecimiento neurodegenerativo caracterizado
Esclerosis multiple; por inflamacion y desmielinizacion y que conduce a un cambio irreversible de la mielina, lo que
Fluidez semantica; conlleva a la presencia de alteraciones fisicas y cognitivas. La prueba de fluidez verbal (FV) ha
Fluidez fonoldgica; demostrado ser sensible para evidenciar deterioro cognitivo en estos pacientes.

Agrupaciones; Objetivo: Comparar aspectos cuantitativos y cualitativos del desempefo en pruebas de fluidez
Saltos semantica y fonologica en pacientes con EM y sujetos sanos, mediante el analisis del total de

palabras producidas y de las estrategias utilizadas (agrupaciones y saltos).

Método: Se evaluaron 46 pacientes con EM y 33 sujetos sanos mediante la prueba de FV.
Resultados: En la FV semantica no hubo diferencia estadistica entre los grupos. En la FV
fonologica los pacientes presentaron menor produccion de palabras (F [77]=2.286; p <0,001)
con una deficiente estrategia de agrupacion, por lo tanto mayor nimero de saltos
(F [77]=3.808; p<0,005).

Conclusiones: Estos resultados apoyan la realizacion de un analisis cualitativo de las estrategias
de evocacion, al aportar datos sobre los componentes de la tarea que se ven alterados por el
dano cerebral. Las agrupaciones dependen de la integridad de la memoria semantica, mientras
que los saltos del desarrollo de una estrategia de busqueda eficaz, de flexibilidad cognitiva y
de la capacidad para modificar la respuesta. En la EM se ha reportado dafio del lobulo frontal,
lo que concuerda con los resultados obtenidos en la prueba de FV fonologica.

© 2012 Sociedad Espaiola de Neurologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos
reservados.

KEYWORDS Recall strategies for the verbal fluency test in patients with multiple sclerosis

Multiple sclerosis;
Semantic fluency; Abstract Multiple sclerosis (MS) is a neurodegenerative disease characterised by inflamma-

Phonological fluency; tion .and demyelir)a.tion.. It generates irreversible myelin changes, which in turn give ris.e.to
physical and cognitive disorders. The verbal fluency test (VF) has been shown to be a sensitive
tool for detecting cognitive impairment in these patients.
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Clusters;
Switching

Objective: To compare quantitative and qualitative aspects of performance on semantic and
phonological fluency tests between MS patients and healthy controls by analysing total words
produced and strategies used (clusters and switching).

Method: We evaluated 46 patients with MS and 33 healthy controls using the VF test.
Results: The semantic VF task revealed no significant differences between groups; for the
phonological task, patients demonstrated reduced word production (F [77]=2.286 P<.001) and
poorer use of grouping strategies, resulting in more frequent switching (F [77] =3.808 P<.005).
Conclusions: These results support using qualitative analysis for recall strategies, since the
technique provides data about which components of the task are affected by brain damage.
Clusters depend on the integrity of semantic memory, while switching has to do with developing
effective search strategies, cognitive flexibility, and the ability to modify responses. Frontal
lobe damage has been reported in MS, and this is consistent with results from the phonological
VF test.

© 2012 Sociedad Espanola de Neurologia. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La esclerosis multiple (EM) es un padecimiento neurodege-
nerativo caracterizado por inflamacion y desmielinizacion y
que conduce a un cambio irreversible de la mielina y pos-
teriormente de los axones'. Los sitios de mayor afectacion
son el nervio Optico, la sustancia blanca periventricular, el
cerebelo y la médula espinal?.

Dependiendo del sitio y la cantidad de lesiones en la EM
sera la sintomatologia que presente cada paciente, princi-
palmente alteraciones fisicas, cognitivas y/o afectivas.

Las manifestaciones cognitivas mas frecuentes en la
EM son: alteraciones de la memoria a corto plazo®,
disminucion en habilidades como atencion® y velocidad
de procesamiento’; dificultades para la resolucion de
problemas o en las funciones ejecutivas®~?, habilidades
visoespaciales’ y fluidez verbal'®. Especificamente en esta
Ultima diversos estudios reportan del 40 al 64% de pacientes
con estas alteraciones'' ">,

En la evaluacion neuropsicologica el paradigma de flui-
dez verbal (FV) es muy comun. Estas pruebas se clasifican
en semanticas y fonoldgicas'®, y consisten en generar todas
las palabras posibles en un tiempo determinado, con una
consigna especifica (categorias semanticas, palabras que ini-
cien, incluyan o excluyan una letra). Se ha probado que es
una prueba sensible para el diagnostico del deterioro cogni-
tivo en la EM como lo sefialan Paes'# y Negreiros'” al reportar
una sensibilidad del 80,6% y una especificidad del 97,2% de
esta prueba en pacientes con EM.

Tradicionalmente la forma de calificacion de esta prueba
se realiza solo de forma cuantitativa (nUmero de palabras
que el sujeto puede emitir en un tiempo determinado),
sin embargo el analisis cualitativo del proceso de pro-
duccion de palabras ha demostrado que estas se generan
siguiendo estrategias; de acuerdo con Troyer'® cuando las
palabras son evocadas en categorias o grupos se les deno-
mina «agrupacion» y cuando esta agrupacion o subcategoria
esta agotada el sujeto pasa a otra categoria, y a esta tactica
se le denomina «saltos».

De este modo, se considera que la FV constituye una
tarea (til para la valoracion de distintos componentes eje-
cutivos, ya que involucra la capacidad de produccion verbal
controlada y programada, la capacidad de planificacion,
la organizacion de respuesta y la supresion de respues-
tas previamente dadas'®. Asimismo el analisis de tareas de

evocacion por separado, fluencia fonoldgica vs semantica a
través del uso de estrategias como agrupaciones y saltos,
se plantea como un intento de aumentar la especificidad y
valor localizador de estas tareas’.

El objetivo del presente trabajo consistio en comparar
aspectos cuantitativos y cualitativos del desempeno en prue-
bas de fluidez semantica y fonologica en pacientes con EM
y sujetos sanos, mediante el analisis del total de palabras
producidas y estrategias utilizadas (agrupaciones y saltos).

Material y método
Sujetos

Se evaluaron 79 sujetos divididos en 2 grupos: 46 pacientes
con EM definida clinicamente con los criterios de McDonald
2010%" y por imagen (grupo clinico) y 33 sujetos sanos (grupo
control), con los mismos rangos de edad y escolaridad y
sin reporte de enfermedad neuroldgica o psiquiatrica. El
grupo clinico estuvo conformado por pacientes que acuden a
la clinica de EM del Instituto Nacional de Neurologia y Neu-
rocirugia (INNNMVS). La tabla 1 describe las caracteristicas
de la muestra.

Instrumentos

Test de FV semantica: esta tarea evalua la fluidez verbal
ante una consigna semantica (animales). Consiste en gene-
rar, durante un minuto, tantos nombres pertenecientes a
esta categoria como sea posible.

Para el estudio de la tarea FV fonologica se administrd
el test Controlled Oral Word Association Test (COWAT)?2. Se
trata de una tarea de produccion oral de palabras ante con-
signas fonéticas. Empleando la triada P, M y R?® el sujeto
tiene que evocar en un minuto todas las palabras que
conozca que empiecen con cada una de las letras de esta
triada. Se establecen varias restricciones, como la exclusion
de nombres propios, nimeros y diminutivos-aumentativos.

A todos los participantes se les aplicaron 2 pruebas de
filtro para descartar deterioro cognitivo y/o depresion, el
Cognitive Assessment Screening Instrument (CASI)**, con un
punto de corte de 82 y el Inventario de Depresion de Beck?,
con un punto de corte de 16.
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Tabla 1 Caracteristicas de la muestra (EM-control)
EM (n=46) Control (n=33) t Sig.

M DE M DE
Edad 36,46 10,52 36,12 10,56 0,65 0,387
Escolaridad (anos) 14,90 3,86 15,97 3,15 —0,395 0,381
Sexo (% hombre-mujer) 37-63 39-61
Evolucion (desde el inicio de los sintomas) 9,91 9,40 - - -
Diagnostico 7,16 6,89 - - -
Tipo de EM RR n=42 (91%) - - -

SP n=4 (9%) - - -

DE: desviacion estandar; M: media; RR: recurrente-remitente, SP: secundaria- progresiva.

Procedimiento

Este estudio fue aprobado por el comité de ética del
INNNMVS y todos los participantes firmaron un consenti-
miento informado de acuerdo a la Declaracion de Helsinki
de 1975.

Todos los sujetos fueron valorados de forma individual
por la misma neuropsicdloga. Para la FV semantica se dio la
siguiente consigna: «Quiero que nombre palabras que per-
tenecen a la categoria animales. Quiero que usted piense
en cualquier animal que viva en el aire, en el agua, en
el bosque, todas las clases de animales. Ahora quiero que
me diga todos los animales que pueda. Tiene un minuto
para hacer esto». En la puntuacion final se contabilizaron
como validos todos los animales evocados en un minuto. No
se contabilizaron los nombres repetidos, las variaciones de
denominacion intraespecie (caballo/potro, vaca/becerro),
variaciones dentro de la misma especie (pastor, galgo, etc.)
o los supraordinados (pajaro, gorrion, etc.), del mismo modo
no se tomaron en cuenta intrusiones y perseveraciones.

Para la tarea de FV fonoldgica se dio la siguiente con-
signa: «Le voy a nombrar una letra del abecedario y usted
va a decir tantas palabras como pueda que inician con esa
letra. Debera decir las palabras tan rapido como pueda.
Puede decir cualquier palabra excepto nombres propios,
como nombres de personas o lugares. De igual forma, no
debera repetir la misma palabra, o la misma palabra con ter-
minacion diferente, por ejemplo: limpio, limpiar, limpieza.
Tendra un minuto para la tarea». En la puntuacion final se
contabilizaron las palabras dadas para cada letra, y para
el analisis estadistico se sumaron las puntuaciones de las
3 letras.

El analisis cualitativo de las pruebas se llevd a cabo uti-
lizando una adaptacion al castellano de Villodre et al.?’ de
los criterios de Troyer et al.?® acerca de las agrupaciones
(cluster) y de los saltos (switches) (tabla 2).

Analisis estadistico

Para el analisis de los datos se utiliz6 el paquete estadistico
SPSS 15.0. Se llevo a cabo un analisis T-test para estudiar
la diferencia de las variables demograficas entre grupos. El
analisis de las diferentes medidas de fluidez verbal se realizd

Tabla 2 Reglas para las puntuaciones de las agrupaciones

y saltos

Agrupaciones semanticas

Agrupaciones fonologicas

o La generacion de 3 o mas
palabras consecutivas
agrupadas en una misma

subcategoria (domésticos,

aves, insectos, marinos,
etc.) o pares de palabras
con una fuerte asociacion

(por ejemplo, perro-gato)

e En el caso en el que una

palabra perteneciera

a 2 categorias se asigno a
ambas categorias. Por
ejemplo, si dan una lista
como perro, gato, tigre,
leon, los 2 primeros

fueron considerados como

mascotas y los 3 ultimos
elementos se tomaron
como felinos; entonces
gato se incluyo tanto en
la categoria de mascotas
como en la categoria

de felinos

e La generacion sucesiva
de 3 o mas palabras que
cumplian con cualquiera
de las siguientes
caracteristicas fonéticas:
1) Primeras letras:
palabras en las que las 2
primeras letras sean
iguales

2) Rimas: palabras que
rimen

3) Palabras que inician

y terminan igual y solo
difieren en un sonido
vocal

4) Los homonimos:
palabras que pueden ser
idénticas en su forma,
pero que difieren en su
significado, por ejemplo,
pata (animal) y pata
(extremidad), y también
con cobre (metal) y
cobre (del verbo cobrar)

Definicion de variables cuantitativas:

1) Total de palabras correctas generadas: estas fueron
calculadas como la suma de todas las palabras producidas,
no se contabilizaron errores ni repeticiones

2) Nimero de agrupaciones: es el nUmero de agrupaciones
generadas en cada ensayo (semantico o fonoldgico)

3) Tamano de la agrupacion: se contabilizaron las palabras
incluidas en esta a partir de la segunda palabra de la
agrupacion, incluyendo errores y repeticiones, y se obtuvo
dividiendo la cantidad de palabras agrupadas entre el

nimero de agrupaciones

4) Nimero de saltos: estos fueron calculados como el
numero total de transiciones entre agrupaciones,

incluyendo palabras solas
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Tabla 3 Medias (M) y desviaciones estandar (DE) de las estrategias de produccion en fluidez verbal en los 2 grupos
Fluidez fonologica Fluidez semantica
P M R Animales
M (DE) M (DE) M (DE) M (DE)
EM Control EM Control EM Control EM Control

Total de 13,41 (4,50) 17,84 (3,68) 11,35 (4,42) 14,56 (3,82) 9,67 (4,23) 13,75 (3,37) 18,20 (5,04) 20,88 (3,65)

palabras

correctas
NUmero de 0,65 (0,82) 0,84 (1,02) 0,57 (0,75) 1,16 (1.081) 0,59 (0,72) 1,06 (0,91) 3,43 (1,36) 3,73 (1,23)

agrupaciones
Tamafo medio 1,26 (1,51) 1,32 (1,28) 0,98 (0,20) 2,06 (1,93) 1,09 (1,27) 1,71 (1,26) 2,39 (0,82) 2,63 (1,25)

agrupaciones
NUmero
de saltos

11,83 (4,81) 15,84 (3,51) 10,20 (4,65) 10,84 (4,70)

8,63 (4,32) 14,76 (19,75) 10,61 (3,79) 11,09 (4,30)

mediante ANOVA de un factor y correlacion de Pearson. Se
establecio el nivel de significacion estadistica de p <0,05.

Resultados
Variables demograficas

No se encontraron diferencias significativas entre los 2 gru-
pos con respecto a edad y escolaridad. Se buscé la influencia
de estas variables en la produccion total de palabras y en las
estrategias empleadas; la escolaridad se correlacioné posi-
tivamente con la produccion total de palabras que inician
con P (r=0,346; p<0,001) y nimero de saltos en la misma
tarea (r=0,263; p<0,05). No se encontr6 ninguna correla-
cion estadisticamente significativa entre edad y FV.

Con respecto al sexo se observo que el grupo control
mostré Unicamente diferencias significativas en la FV fono-
logica, los hombres produjeron mas palabras (50,38 & 8,57)
que las mujeres (43,05+3,31) (p<0,022). En el grupo
de EM se observd que las mujeres producen mas pala-
bras tanto en la categoria semantica (19,76 £4,87 vs
15,53 £4,23; p<0,004) como en la fonologica (38,52 11,23
vs 27,47 £9,04; p<0,001), no obstante, dan un mayor
numero de saltos (34,9 +11,5) vs (23,4 +8,6).

Estrategias de evocacion: agrupaciones y saltos

Para el total de la muestra la produccion de palabras en la
tarea de fluidez semantica (19,32 +4,67) fue mayor que
la fonologica (13,08 +-4,03) y se generaron mayor numero
de agrupaciones semanticas (2,49 +1,02) contra fonoldgi-
cas (1,35+0,09), por lo tanto un menor niumero de saltos
semanticos (10,81 +3,99) que fonologicos (11,164 3,73).
Analizando la tarea de fluidez fonoldgica por fonemas para
la letra P se produjeron mas palabras, mas agrupaciones y
saltos con respecto a My R (tabla 3). Esto se confirma en el
analisis de correlacion, donde el nimero total de palabras
generadas en los 2 grupos, tanto en la fluidez semantica
como en la fonoldgica, correlacionaron positivamente con
el nimero de saltos (p<0,01) (tabla 4).

Al comparar la ejecucion de ambos grupos se encon-
tro solo diferencia significativa en la fluidez fonoldgica
en las 4 estrategias de evocacion, el total de pala-
bras (F771=22,38 p<0,001), el nimero de agrupaciones
(Fr777=10,86; p<0,001), el nimero de saltos (F771=7,67;
p<0,007) y el tamafo de las agrupaciones (F771=7,70;
p <0,007) (fig. 1).

Discusion

El analisis de la ejecucion en las pruebas de FV ha tomado
importancia en las ultimas décadas en campos como la Neu-
rologia y la Neuropsicologia. Son tareas faciles y rapidas
de aplicar tanto en la clinica como en investigacion, y han
probado tener una alta sensibilidad para el diagnédstico de
alteraciones cognitivas en pacientes neurolégicos.

En este trabajo se sugiere que el analisis de la ejecu-
cion en pruebas de FV debe hacerse de forma cuantitativa y
cualitativa, a través de las estrategias de evocacion (nimero
y tamano de agrupaciones y los saltos); este analisis pro-
porciona informacion Util en la deteccion de alteraciones
cognitivas en pacientes con EM.

Tabla 4 Coeficientes de correlacion para las variables de
fluidez entre los grupos

Variable Fluidez fonologica Fluidez semantica
Agrupaciones Saltos Agrupaciones Saltos
EM
Saltos —0,268 - —0,190 -
Total de —0,053 0,911 0,084 0,677"
palabras
(n=46)
Control
Saltos —0,226 - —0,268 -
Total de 0,327 0,716" —0,175 0,388*
palabras
(n=33)

‘p<0,05; “p<0,01.
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Comparacion de estrategias de evocacion entre EM vs controles en fluidez fonoldgica y semantica: total de palabras,

numero de agrupaciones, tamano medio de la agrupacion y nimero de saltos.

Ademas de tomar en cuenta influencia de variables demo-
graficas como la edad, la escolaridad y el sexo en el
desempenio de las tareas de fluidez verbal?’ Dursun et al.?®
investigaron los efectos de la edad y los afos de escolaridad
en la ejecucion de pruebas de FV en sujetos sanos. Ambas
variables resultaron ser buenos predictores de las puntua-
ciones de FAS, pero no encontraron influencia del sexo.
Siguiendo esta idea Lanting et al.?’ encontraron también
influencia de la edad, pero no del sexo. En nuestro estudio
tanto el sexo como la escolaridad fueron las variables que
determinaron diferencias significativas; para el grupo de EM
los hombres mostraron una peor ejecucion en las tareas de
fluidez semantica y fonoldgica, asi como en el manejo
de estrategias. En la tarea de FV fonologica para el fonema
P se encontro una correlacion positiva con la escolaridad, ya
que existen mas palabras con este fonema, como lo reportan
otros estudios®3',

En cuanto a variables clinicas como el tipo de EM y el
tiempo de evolucion algunos autores sefialan que existen
diferencias cognitivas significativas en los pacientes con EM
secundariamente progresiva, con un predominio en tareas
frontales en las que intervienen los procesos ejecutivos,
y en EM recurrente remitente dificultades principalmente
en las tareas de memoria®?33; otros autores mencionan
que los pacientes con EM tipo crénico y tiempo de evolu-
cion avanzado tienen pobre ejecuciéon en las pruebas de
FV tanto semantica como fonoldgica**. En el presente tra-
bajo el tiempo de evolucion no correlacioné con ninguna de
las puntuaciones de la prueba de FV, y la relacion con los

distintos tipos de EM no se realizo dada la heterogeneidad
de la muestra en este aspecto.

Desde el punto de vista del correlato anatomofisiologico
es importante destacar que la FV es un proceso multidimen-
sional, y que para una adecuada ejecucion se requiere del
acceso a la memoria semantica y un proceso eficiente de
busqueda, es decir, se necesita un funcionamiento adecuado
de la memoria y de las funciones ejecutivas relacionadas
con los ldbulos temporal y frontal respectivamente. De este
modo se hace la diferenciacion entre la FV semantica y la
FV fonoldgica; la primera esta relacionada con el funciona-
miento temporal®®*—7 y la segunda con el frontal’®“°, Esta
idea se consolida gracias a los estudios de lesion y técnicas
de neuroimagen funcional, que han permitido conocer los
correlatos cerebrales de este tipo de tareas. Pozzilli et al.*",
en estudios de SPECT, encontraron una reduccion significa-
tiva en los lobulos frontales y en el lobulo temporal izquierdo
en pacientes con EM, y sefalaron una relacion entre anorma-
lidad del lobulo temporal izquierdo y el déficit en la memoria
verbal y en FV.

El analisis psicolingiiistico de la tarea de FV permite
sefalar una primera diferencia entre los 2 tipos de flui-
dez; la FV semantica se basa en la propiedad del lenguaje
para poder agrupar los objetos nombrados en categorias;
de Vega et al.*? sefalan que «el sistema cognitivo reduce
la complejidad y variabilidad del universo a una estructura
de conceptos limitada», obteniendo un sistema categorial,
mientras que la FV fonoldgica ante una consigna directa
requiere la creacion de estrategias de recuperacion de
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palabras poco habituales sobre la base de las representa-
ciones léxicas y de la supresion de respuestas en funcion
de su significado*®, diferenciandose de la semantica por el
numero de movimientos cognitivos que la persona debe rea-
lizar antes de evocar una palabra.

Por otro lado, es importante considerar el hecho de
que la evocacién de las palabras esta determinada por la
«disponibilidad» de las mismas, tanto de forma individual
como colectiva. La disponibilidad se da a través de 2 aspec-
tos, por un lado los prototipos, es decir, todos aquellos
elementos que poseen una funcion dentro de una catego-
ria (por ejemplo, animales domésticos, de la granja, etc.),
y por otro lado los factores cognitivos que determinan la dis-
ponibilidad de la palabra, es decir, qué familiaridad se tiene
con la palabra, la edad de adquisicion de la misma y como
de tipica es esta*.

De este modo, generalmente los ejemplares que estan
mas disponibles son los de mayor familiaridad, y por lo
tanto son emitidos con mayor frecuencia. Manoiloff et al.*
senalan que los pacientes con EM tienden a establecer una
menor cantidad de agrupaciones entre las palabras emiti-
das, y que dichas categorias se conforman por palabras de
alta familiaridad en nuestro medio cultural.

Conclusiones

Los pacientes con EM producen en la tarea de FV puntua-
ciones totales y nimero de agrupaciones semejantes a los
reportados por la poblacion general, sin embargo, produ-
cen menor nimero de saltos (estrategia relacionada con
el componente ejecutivo), lo que puede relacionarse
con una alteracion del componente frontal, mientras que
el componente temporal podria permanecer intacto. La
FV podria ser utilizada como un marcador lingiiistico en
la diferenciacion entre sujetos con EM y sanos, ya que
el analisis cualitativo de las estrategias de evocacion nos
permite hacer un estudio mas fino de las alteraciones
cognitivas, que en algunos pacientes pueden pasar desaper-
cibidas.

Por tanto, las implicaciones que tiene este estudio son
tanto en la practica clinica como en investigacion, ya que el
analisis de las agrupaciones parece predecir las estrategias
de organizacion y el de los saltos puede detectar problemas
de la funcion ejecutiva en los trastornos neurolégicos. Sin
embargo, una de las limitaciones de nuestro estudio es el
tamano de la muestra, por lo que sugerimos incrementarla
para consolidar esta idea.
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