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RESUMEN

La corteza entorrinal es una region del l6bulo temporomedial, que parece
guardar una relacién con la memoria, el envejecimiento, y la enfermedad de
Alzheimer. Existe, mas especialmente, una relacion entre el volumen de la
corteza entorrinal y el envejecimiento, en la que, conforme se envejece,
disminuye el volumen de la corteza entorrinal. En este estudio, se pretendid
validar dicha relacion, mediante un analisis de datos obtenidos automaticamente
a través de un software que proporciono las cifras correspondientes al volumen
de la corteza entorrinal, usando imagenes por resonancia magnética de 60
sujetos, y trabajando una hipétesis que establecia que: el volumen de corteza
entorrinal sera menor en sujetos de mayor edad. Se encontré que: no era posible
validar tales hechos, debido a la no significacién en los analisis de la relacién del

volumen de la corteza entorrinal y la edad.

Palabras clave: corteza entorrinal, envejecimiento, enfermedad de

Alzheimer, memoria, volumen, relacion.

ABSTRACT

The entorhinal cortex is a region of the temporal medial lobe, wich is associated
with memory, aging and Alzheimer’'s disease. There is, more especially, an
asociation between the volume of the entorhinal cortex and aging, in wich in
aging, the volume of the entorhinal cortex decreases. In this study, we expected
to validate this asociation through an analysis of data obtained automatically
through a software that provided the figures corresponding to the volume of the

entorhinal cortex



through magnetic resonance imaging of 60 subjects, and working on a hypothesis
that stablished that the volume of the entorhinal cortex will be smaller in older
subjects. It was found that: it was impossible to validate such facts, due to the
lack of significance in the analysis of the association of entorhinal cortex volume

and age.

Key words: entorhinal cortex, aging, Alzheimer’s disease, memory, volume,

association.

1. INTRODUCCION
La corteza entorrinal es un area del cerebro situada en la region
ventromedial del I6bulo temporal, aproximadamente en la superficie inferior
izquierda y derecha localizada entre las areas 28 y 34 de Brodmann (Figura 1).

La corteza entorrinal permite la realizacion, la integracibn y el buen

funcionamiento de numerosas funciones cognitivas.

Figura 1. Imagen de la corteza entorrinal en corte coronal y sagital obtenida por el
programa MRICRON.

Esta region cerebral conecta con muchas areas del cerebro, como: las vias

olfativas y visuales, y diferentes estructuras situadas en los I6bulos frontal,



temporal y parietal. Sin embargo, la conexibn mas importante la tiene con el
hipocampo a través de la via perforante, un conjunto de fibras que conforman
una ruta conexional de la corteza entorrinal con la formacion hipocampal,
incluyendo el giro dentado, y el subiculo, lo que la convierte en parte de la
estructura hipocampal (dato que se conoce desde el descubrimiento de Ramoén
y Cajal).

La corteza entorrinal desarrolla multiples funciones, pero la mas importante,
es la denominada “centro de relevo”. Esta estructura, permite que la informacién
procedente de la corteza llegue al hipocampo, y de este, vuelva a la corteza; es
decir, funciona como un centro de redistribucion de la informacion desde y hacia
el hipocampo. Se ha demostrado que al ser parte de la formacion hipocampal,
también participa en: la capacidad para la deteccién de novedad, la profundidad
del procesamiento, y la capacidad asociativa entre elementos.

Asimismo, participa en la formacion y la consolidacién de recuerdos en la
memoria a largo plazo. Varios estudios llevados a cabo con animales
experimentales, y pacientes humanos, constatan la importancia de la corteza
entorrinal para la memoria declarativa o explicita, que incluye las
representaciones de los hechos, acontecimientos y conocimientos que pueden
ser recuperados conscientemente, y expresados explicitamente (Campos
Martinez-Lage et al., 2008). En estos, se sugiere que la informacion almacenada
en la memoria declarativa o explicita, proviene en primer lugar de las cortezas
sensitivas primarias (visual, auditiva y somatosensorial). Posteriormente, esta
informacion es procesada por las cortezas asociativas multimodales, y desde

estas, es enviada a las cortezas parahipocampica y perirrinal, la corteza



entorrinal, el giro dentado, el hipocampo y el subiculo, para ser transportada de
nuevo a la corteza entorrinal. Desde esta ultima, la informacion vuelve a ser
trasladada a las areas asociativas multimodales del neocértex, tras haber vuelto
a pasar por regiones transitadas anteriormente.

Teniendo en cuenta lo comentado anteriormente con respecto a la corteza
entorrinal, se puede decir que esta desempefia una doble funcion en el
procesamiento para el almacenamiento de la memoria explicita. Por una parte,
y como se explico previamente, constituye la principal via de aferencias hacia el
hipocampo, y, por otra, también es la principal via de salida desde este (la
informacion que va desde el hipocampo a las cortezas asociativas multimodales,
converge con la que llega de estas al hipocampo en la corteza entorrinal). Por lo
tanto, es totalmente l6gico que las lesiones en la corteza entorrinal causen
ciertas alteraciones de memoria, ya que se ven afectadas varias modalidades
sensitivas, ademas de darse dificultades importantes tanto en el reconocimiento
(en el que también participa), como en el almacenamiento de la informacion.

Siguiendo en esta misma linea, en la que se plantea que la corteza
entorrinal participa en el reconocimiento visual y el almacenamiento de la
informacion, se ha encontrado evidencia del papel que ocupa esta con respecto
a ambos procesos. En un estudio realizado por Leonard et al. en 1995, se
tomaron doce monos (Macaca fascicularis). Cinco de estos doce monos, fueron
lesionados (de forma casi completa) bilateralmente en la corteza entorrinal
(grupo E), y los siete restantes, sirvieron como grupo control (grupo N), del que
se tenia informacion previa en cuanto a su comportamiento. Ambos grupos,

estaban conformados por monos con los que no se habia experimentado antes.



El entrenamiento recibido por el grupo E, fue llevado a cabo fuera del
periodo de postoperatorio, en el que los animales recibieron una preparacion
durante cinco dias a la semana, antes de comenzar con las pruebas formales.
Fueron administradas cinco tareas, y tuvieron el siguiente orden: ensayo visual
anico con demora, discriminacion de patrones bidimensionales, mantenimiento
retardado de la discriminacion de objetos, discriminacion de ocho pares de
objetos concurrentes, re-test del ensayo visual con demora, tarea salvavidas de
habilidad motriz, re-test de la discriminacion de patrones bidimensionales, re-test
de la discriminacién de los ocho pares de objetos concurrentes y re-test de la
tarea salvavidas de habilidad motriz.

Los animales fueron puestos a prueba continuamente, y tenian periodos de
una semana o0 menos interpuestos entre las diferentes tareas. Llevaron a cabo
dichas tareas, hasta que alcanzaron un noventa por ciento de respuestas
correctas en estas, y ejecutaron cincuenta ensayos para la parte de demora.

Se encontré que: los animales del grupo E, necesitaron tres veces mas
ensayos que los del grupo N para la primera tarea. Ademas, el grupo E ejecut6
las tareas con demora de quince y sesenta segundos, igual que el grupo N. Sin
embargo, cuando la demora ascendia a diez y cuarenta minutos, el rendimiento
del grupo E se vio significativamente afectado. Pero el descubrimiento més
sorprendente, fue que la alteraciéon de memoria del grupo E fue transitoria, algo
gue no se habia observado después de las lesiones en otras regiones del I6bulo
temporal medial. Los autores han hipotetizado sobre esto, llegando a la
conclusion de que podria estar implicado en la mejoria -que no ser un

determinante de ello-, un aumento observado de las terminaciones nerviosas



que van desde la corteza perirrinal al hipocampo, en los niveles mas proximos
de CAl, asi, las células de CA1 que normalmente no estan inervadas por la
corteza perirrinal, establecerian nuevas conexiones con esta.

En conclusion, en este estudio se hall6 que: efectivamente, la corteza
entorrinal puede participar en el aprendizaje, y en las tareas que dependen del
sistema de memoria del I6bulo temporal medial. Cuestionando, a su vez, que el
hipocampo sea el principal mediador de la funcion de memoria en el
reconocimiento visual.

Por otra parte, cabe mencionar que se ha establecido una correlacion muy
marcada entre el volumen de la corteza entorrinal, y el envejecimiento. La
volumetria de las regiones temporomediales, ha supuesto toda una revelacion
en cuanto a la comprension del declive intelectual en el envejecimiento, ya que,
tanto la corteza entorrinal, como el hipocampo, sufren un deterioro evidente en
la senectud. De acuerdo con un estudio de An-Tao et al., (2005), se observa, a
través de imagenes por resonancia magnética y la obtencion de datos de forma
semi-automatica, una atrofia o disminucion del volumen de la corteza entorrinal
con en el envejecimiento en sujetos normales, aproximadamente del 0.04+0.02%
al afio. Ademas, parece ser que, ese deterioro que se da tanto en la corteza
entorrinal como en el hipocampo en la senectud, es una de las explicaciones
existentes para el declive de la memoria, y, ademas, un potente indicador de
demencia.

La pérdida de memoria y de otras funcionas cognitivas es un proceso
normal asociado a la edad, no obstante, en algunos casos estan indicando una

evolucion hacia la demencia (Jurado & Junqué, 2009). La demencia supone la



existencia de un deterioro de las funciones cognitivas en comparacion con el
funcionamiento previo de un paciente determinado por una historia de declive, y
por la exploracion clinica y neuropsicologica. El declive intelectual en la
demencia puede afectar a diversos aspectos de la cognicion: memoria, lenguaje,
atencion, orientacidon espacial o pensamiento (véase Tabla 1).

Tabla 1. Criterios acordados por la Sociedad Espafiola de Neurologia para el diagndstico
de demencia.

l. Alteracion de al menos dos de las siguientes areas cognitivas:

a) Atencidn/concentracion.

b) Lenguaje.

c) Gnosias.

d) Memoria.

e) Praxias.

f) Funciones visuoespaciales.
g) Funciones ejecutivas.

h) Conducta.

Il. Estas alteraciones deben ser:

a) Adquiridas, con deterioro de las capacidades previas del paciente
comprobando a través de un informador fiable o mediante evaluaciones
sucesivas.

b) Objetivadas en la exploracién neuropsicolégica.

c) Persistentes durante semanas o meses y constatadas en el paciente con un
nivel de conciencia normal.

lll. Estas alteraciones son de intensidad suficiente como para interferir en las
actividades habituales del sujeto, incluyendo las ocupacionales y las sociales.

V. Las alteraciones cursan sin trastorno del nivel de conciencia hasta fases
terminales, aunque pueden producirse perturbaciones transitorias
intercurrentes

Entre los tipos de demencia mas frecuentes, se encuentra la enfermedad
de Alzheimer. La enfermedad de Alzheimer es una patologia que va asociada a
la edad, la mayoria de casos se presentan en personas de mas de 60 afios. La

enfermedad de Alzheimer es una demencia asociada a multiples marcadores



neuropatolégicos, los mas importantes son las placas amiloides o seniles y los
ovillos neurofibrilares. El diagnéstico de Alzheimer definitivo se logra mediante la
identificacion de estos dos tipos de cambios segun densidad y distribucidon ya
gue pueden estar también presentes en alguna proporcion y lugar del cerebro en
el envejecimiento normal (Jurado & Junqué, 2009). Esta patologia esta
caracterizada por: un inicio insidioso, y una pérdida progresiva de funciones
cognitivas, ademas de la experimentacion de cambios afectivos.

La enfermedad se origina en el I6bulo temporal medial, lo que implica un
inicio con caracteristicas de grave alteracion de la memoria declarativa,
especialmente la episodica. Una de las areas del I6bulo temporal medial mas
relacionadas con la enfermedad de Alzheimer, es la corteza entorrinal. Se ha
comprobado que, no es solo una de las primeras regiones en atrofiarse o
disminuir su volumen cuando se trata de esta patologia, sino, que, ademas es la
region en la que se identifican los primeros cambios patolégicos propios de la
enfermedad de Alzheimer (ovillos neurofibrilares), y a partir de la cual, comienza
a expandirse la neuropatologia (Xu et al., 2000).

En relacion a lo comentado anteriormente acerca de la corteza entorrinal,
y su relacién con el envejecimiento y las demencias, en este estudio se ha
querido comprobar si, efectivamente, existe una variacion en el volumen de la
corteza entorrinal en el envejecimiento, siendo este el objetivo principal de la
investigacion. Y, debido a la informacion existente acerca de ello, la hipétesis
con la que se trabajo, fue la siguiente: El volumen de la corteza entorrinal sera

menor en sujetos de mayor edad.



Se trabajé con una muestra de 60 sujetos, los cuales fueron sometidos a
una resonancia magnética que nos facilitaria la informacion deseada a posteriori
mediante el uso del software FreeSurfer 6.0. Posteriormente, se llevaria a cabo
un analisis de los datos obtenidos, que permitiria establecer si el estudio

resultaba exitoso.
2. METODO
2.1 Participantes.

La muestra que participé6 en el estudio esta conformada por sesenta
personas, treinta mujeres y treinta hombres. Estos grupos, se dividieron, a su
vez, en dos subgrupos cada uno: 15 jovenes, con un promedio de edad de 19,3
afos, y 15 mayores, con un promedio de edad de 37 afios, habiendo un total de
30 jévenes y 30 mayores. Todos los participantes eran residentes de Tenerife, y
tomaron parte en este estudio, siendo seleccionados a partir de otro, cuyo

contexto difiri6 de este.
2.2 Materiales.

Para este estudio, fueron requeridos: imagenes de resonancia magnética,

el programa FreeSurfer 6.0, el programa Excell, el MRICRON y el RStudio.
2.2.1 MRICRON

El programa MRICRON es un visor de imagenes de iniciativa de tecnologia
informatica de neuroimagen multiplataforma. Puede cargar multiples capas de
imagenes, generar representaciones de volumenes y dibujar volimenes de

interés. También proporciona herramientas para convertirimagenes digitales con



formatos complicados y comunicacion en imagenes de medicina en formato NIfTI

(el que utiliza este programa) y NPM para estadisticas.
2.2.2 RStudio

R es un programa de analisis estadistico y realizacion de gréaficos, que
posee una doble naturaleza de programa de andlisis de datos y lenguaje de
programacion. Se distribuye gratuitamente bajo licencia GNU General Public
Licence, y esta disponible para los sistemas operativos de Windows, OsX y
Linux. Como cualquier programa, R funciona a partir de librerias o conjunto de

herramientas que permiten llevar a cabo los diferentes analisis.

2.3 Procedimiento.

Cada uno de los participantes que conformaba la muestra, fue sometido a
una resonancia magnética, mas concretamente a un scan T1, que son imagenes
estructurales orientadas a la observacién de la anatomia permitiendo detectar
patologias que cursen con cambios morfologicos, en el que se incluyé parte del
cuello, ademas de la cabeza. Una vez fueron obtenidas las imagenes
correspondientes a parametros técnicos (estructura del cerebro de los sujetos),
estas fueron utilizadas para obtener los datos con los que trabajamos a partir del
programa FreeSurfer 6.0. El FreeSurfer 6.0, es un software que permite la
visualizacion y el analisis de datos de neuroimagen estructural y funcional, y cuyo
objetivo es proporcionar un archivo con todas las medidas de volumen de las
diferentes estructuras cerebrales. Este software, elimina automéaticamente todo
aquello que no pertenece al cerebro, ya que encuentra la frontera entre el aire y

este. A continuacion, delimita la frontera entre la materia blanca y la materia gris,
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a partir de la diferencia de intensidad e inmediatamente después de esto, indica
una medida que corresponde con dicha frontera. Posteriormente, busca parcelas
0 separaciones en el cerebro, indicando la proporcion o el volumen de materia

gris presente en cada area (Figuras 2 y 3).

Processing Stream Overview

) - F8 - AR

T1 Weighted Skull Stripping Volumetric Labeling Intensity
Input Normalization

Gyral Labeling = T’l? P Surface Atlas White Matter
l Surface Extraction Registration Segmentation

[ Staes! ]

Figura 2. Funcionamiento del FreeSurfer.

Figura 3. Delimitacion de la frontera entre la materia blanca y la materia gris en
FreeSurfer de una imagen de resonancia magnética con un corte transversal.
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Se tomaron las medidas que nos proporcion6 el FreeSurfer 6.0, y se
elaboraron cuatro documentos de texto, uno en el que constaban las estructuras
corticales y otro para la superficie de corteza, ambos para el hemisferio izquierdo
y el hemisferio derecho, conformados por unas tablas, en las que aparecian cada
estructura cerebral y su volumen de materia gris para cada sujeto. Mas tarde,
estos documentos fueron leidos con el programa Excell, que se utilizé para
visualizar todos los datos de una forma mas organizada, y en el que se pudo
apreciar mejor la columna con la cantidad de volumen total por cada area. Una
vez visualizados los datos, se procedio a escoger una estructura concreta en la

gue centrar el estudio que, en este caso, se tratd de la corteza entorrinal.

Como ya se ha comentado anteriormente, el objetivo de este estudio fue:
comprobar que el volumen de la corteza entorrinal varia con la edad, y, por lo
tanto, y debido a su papel en la memoria, y su relacién con el envejecimiento,
hay mayor probabilidad de desarrollar la enfermedad de Alzheimer en poblacién
de avanzada edad. Sin embargo, para poder cumplir este objetivo, se llevaron a
cabo una serie de andlisis que permitieron observar varias cuestiones

detenidamente, que serdn mencionadas mas adelante.

Dado que el estudio se centr6 en la corteza entorrinal, se comenzd por leer
en RStudio los archivos correspondientes a los volimenes de la superficie de
corteza de cada hemisferio del cerebro, denominados: “Ilh_aparc_stats _volume”
(para el hemisferio izquierdo) y “rh_aparc_stats volume” (para el hemisferio
derecho). A continuacion, se llevaron a cabo modificaciones de las bases de
datos de los archivos, como: fusionarlos, y obtener una base de datos en la que

aparecian ambos archivos a la vez, lo que se logré con la funcién “bind”; dt
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=rbind (1h, rh). Una vez hecho esto, se observé que cada linea representaba
a un sujeto, sin embargo, en esta base de datos faltaba informacion relevante
como: el sexo y la edad de estos. Por lo que, se utilizé la funcion “merge”, para
incluir en la base el archivo que contaba con la informacion mencionada
anteriormente: wide = merge (dt,vars,by="subj"). Finalmente, se
requeria -para mas organizacion- agrupar todas las estructuras en una columna,
y los volumenes de estas en otra. Para esto, se hizo uso de la funcién “melt”: df
= melt (wide, measure.vars = 2:30, variable.name =

"structure", value.name="volume").

Al centrar el estudio en un area en concreto, fue necesario seleccionarla
como la Unica estructura cuyos datos eran relevantes en RStudio. Para esto, se
requirio conocer el nombre exacto del area de interés, por lo que se utilizé la
funcion  “unique”.  unique (dfSvariable). Posteriormente, fueron
seleccionados Unicamente los datos que correspondian a los volimenes de la
corteza entorrinal de los sujetos de la muestra, introduciendo el nombre exacto
de esta, tal y como aparecia en la base de datos de la siguiente forma: £ff =

df(df$variable=="entorhinal_volume").

Habiendo modificado la base de datos, y obtenido los valores
pertenecientes al area de interés, se procedié a iniciar el andlisis de los datos.
En este, se queria comprobar si, efectivamente, el volumen de la corteza
entorrinal (variable dependiente) varia conforme se avanza en edad (variable
independiente). Por lo que, se realizé una regresion simple con la funcion “Im”:

modedad = 1m (value ~edadFac, data = ff), parala que utilizamos la
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variable “edadFac”, que nos permite establecer un agrupamiento de los sujetos

mayores, por una parte, y de los sujetos jovenes por otra.

Ademas de este analisis, correspondiente al objetivo principal de este
estudio, se realizo otro analisis complementario de regresion multiple, en el que
se trabajé con la misma base de datos, pero, en este caso, se introdujo una
variable mas: el sexo. Para ello, se utilizé también el modelo “Im”, en el que se
incluyd como covariable el sexo de los sujetos: modedad = 1lm (value

~edadFac+sexo, data = ff).
3. RESULTADOS

Se realizé una regresion simple, con la finalidad de establecer una
correlacién entre el volumen de la corteza entorrinal y la edad. Se observo que
el efecto de asociacién de las variables no era significativo, dado el resultado:

t(118) = 1.35, p>.05 (Tabla 2 y Figura 4).

Tabla 2. Resultado del andlisis del efecto volumen por edad.

Estimate Std Error t Value Pr
(Intercept) 1675.88 43.12 38.87 2x10°16
edadFacMayor 82.30 60.98 1.35 0.18
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volumen
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1

1400

1300

Joven Mayor

edad

Figura 4. Diferencias entre los grupos de edad joven y mayor en relacion al efecto
volumen por edad.

Por otra parte, en cuanto a la regresion mdultiple realizada con el sexo de
los participantes como covariable, se encontré que existe una relaciéon entre el
sexo y el volumen de la corteza entorrinal, ya que, resulté ser significativa para

sexo masculino (sexoV): t(118) = 4.41, p<.05 (Tabla 3 y figura 5).
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Tabla 3. Resultado del andlisis del efecto sexo por volumen.

Estimate Std. Error t Value Pr
(Intercept) 1550.33 49.08 31.59 2x10°16
edadFacMayor 82.30 56.67 1.45 0.15
sexoV 251.10 56.67 443 2.13x10°

volumen
1500 1600 1700 1800 1900
|

1400

1300

sexo

Figura 5. Diferencias entre los grupos mujeres y hombres en relacion al efecto sexo por
volumen.
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DISCUSION

Como se ha visto a lo largo del estudio, a través de toda la informacién
recabada, la corteza entorrinal es una region del I6bulo temporomedial, que esta
implicada en el procesamiento de la informacién, la memoria, el envejecimiento
y la enfermedad de Alzheimer. Mas especialmente, la corteza entorrinal guarda
una relacion con el envejecimiento: conforme se envejece, el volumen de la
corteza entorrinal decrece. Se ha buscado validar o comprobar dicha asociacion
mediante este estudio, por medio de la realizacion de imagenes de resonancia
magnética, y la obtencion de los datos correspondientes a los voliumenes de la
estructura deseada -en este caso la corteza entorrinal- con la ayuda de los
softwares indicados, como el FreeSurfer. Una vez obtenidos los datos, y
realizado el analisis pertinente de estos, se encontré que la relacion entre el

volumen de la corteza entorrinal y la edad no era significativa.

En el estudio de Du et al., (2005), mencionado en la introduccién de esta
investigacion, se habia encontrado que el volumen de la corteza entorrinal
disminuia, aproximadamente, entre 0.04+0.02% al afio. Sin embargo, en esta
investigacion, no se encontrd lo mismo. Para empezar, en el estudio de Du et al.,
(2005), la obtencion de los datos correspondientes a las medidas de la corteza
entorrinal, fue semi-automéatica, mientras que la de este estudio fue automética,
utilizando un software destinado a ello. Ademas, en el estudio de Du et al.,
(2005), se llevaron a cabo dos imagenes por resonancia magnética, y dos
evaluaciones neuropsicologicas, que tenian una media de separacion de 3.5+0.8
afos, mientras que, en esta investigacion, no se hizo una valoracion longitudinal

de los sujetos que conformaban la muestra, para ver como cambiaba la corteza
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entorrinal con el paso de los afios. En su lugar, se tomaron imagenes por
resonancia magnética de sujetos mayores, y se compararon con las imagenes
por resonancia magnética de sujetos jovenes. Como se puede observar, existen
varias diferencias por las cuales, los resultados de esta investigacion pueden no
asemejarse a los encontrados por Du et al., (2005), y por otros estudios en los

gue se constata una relacion entre el volumen de la corteza entorrinal y la edad.

Segun los resultados encontrados en esta investigacion, se podria decir a
primera vista que no existe una relacién entre el volumen de la corteza entorrinal
y la edad, ya que la asociacion de ambas variables no fue significativa. Sin
embargo, es necesario tener en cuenta algunas limitaciones que podrian ayudar
a comprender la falta de significacién de los resultados hallados, y que, podrian
ser un indicador del posible éxito que habria tenido la investigacion. A pesar de
que el efecto sexo estaba totalmente controlado, ya que, en ambos grupos de
edad, habia el mismo nimero de mujeres que de hombres, y aunque también se
habia controlado que hubiera el mismo namero de jévenes, que, de mayores, los
limites correspondientes a la variabilidad de la edad eran muy dispares en ambos
grupos: siendo el minimo en los jovenes 19 afios y el maximo 20 afos, y el
minimo en los mayores 27 afios, y el maximo 60 afios. Dicha variabilidad podria
haber afectado a los andlisis, complicando el poder encontrar el efecto de
asociacion esperado entre las variables principales del estudio (el volumen de la
corteza entorrinal, y la edad). Por lo tanto, se puede decir que: existe una relaciéon
entre el envejecimiento y la disminucién de la corteza entorrinal, pero este no ha

podido encontrarse en la investigacion presente.
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Por otra parte, y con respecto a los resultados correspondientes al analisis
en el que se introdujo el sexo como covariable, se podria hablar de una relacién
entre el volumen de la corteza entorrinal y el sexo, ya que la asociacion entre
dichas variables fue significativa para el sexo masculino. Se puede deducir de
esto que: existe un mayor volumen de corteza entorrinal en los hombres, que, en

las mujeres.

Tradicionalmente, y de forma consistente, se ha hallado que, con respecto
a la enfermedad de Alzheimer, parece estar mas afectada la poblacion femenina.
Se cree que esto es debido a la mayor esperanza de vida de las mujeres,
aunqgue, también parece légico que estas tengan mas probabilidad de desarrollar
dicha neuropatologia, ya que, generalmente, en comparacion con los hombres,
tienen un menor volumen de corteza entorrinal (dejando aparte la posible

presencia de un envejecimiento patoldgico).

Como ya se ha comentado anteriormente, en el envejecimiento se ven
afectados el peso y la volumetria del cerebro, ademas del grosor del cértex, entre
otras cosas. Teniendo en cuenta que, normalmente, las mujeres tienen un
volumen de corteza entorrinal menor que el de los hombres, y que conforme se
envejece, ese volumen disminuye, resulta razonable que sean estas las que

tengan una mayor disposicién a desarrollar la patologia comentada.

En conclusidn, se puede decir que existe una relacion entre el volumen de
la corteza entorrinal y la edad, que no ha sido posible validar en este estudio,
debido a las limitaciones metodologicas existentes, que, siendo corregidas,

podrian validar el objetivo inicial de la investigacion. Ademas, existe una
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influencia del sexo en la volumetria de la corteza entorrinal, que, junto con la
edad -entre otras cosas-, supone una mayor probabilidad de desarrollo de la

enfermedad de Alzheimer.
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