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Abstract

There are multiple evidence that aging is a process that leads to a set of
morphological, physiological and metabolic changes. The changes that occur
most frequently at brain level are a decrease in weight and volume as well as
cortical atrophy and loss of neurons. The literature of today has shown
variability in terms of volume reduction in certain areas such as the entorhinal
cortex (EC), the results of different investigations are inconclusive.

That is why, the following project aims to check if there is a relationship
between the volume of the entorhinal cortex and age. This has been carried out
by obtaining images of the brain through structural magnetic resonance. With a
total of 60 participants, the results obtained show that there is no significant

difference in the volume of said structure between young and old people.

Key words: Entorhinal cortex, Memory, Magnetic resonance imaging and

Alzheimer's disease.



Resumen

Existe multiple evidencia de que el envejecimiento es un proceso que conlleva
a un conjunto de cambios morfologicos, fisiolégicos y metabdlicos. Los cambios
gue se producen con mayor frecuencia a nivel cerebral son una disminucién de
peso y volumen ademas de atrofia cortical y pérdida de neuronas. La literatura
de hoy en dia ha demostrado variabilidad en cuanto a la reduccion del volumen
en ciertas areas como la corteza entorrinal (CE), lo resultados en distintas
investigaciones son inconcluyentes.

Es por ello, que el siguiente trabajo persigue comprobar si existe relacion entre
el volumen de la corteza entorrinal y la edad. Esto se ha llevado a cabo
mediante la obtencion de imagenes del cerebro a través de la resonancia
magnética estructural. Con un total de 60 participantes, los resultados
obtenidos demuestran que no existe diferencia significativa en el volumen de la

citada estructura entre personas jovenes y mayores.

Palabras clave: Corteza entorrinal, memoria, imagen por resonancia

magnética y enfermedad de Alzheimer



1. Introduccién

El envejecimiento se trata de un término referido a cambios morfolégicos,
fisiologicos y metabdlicos que ocurren en los tejidos vivos con el paso del
tiempo. Es considerado como un proceso universal, continuo en el que se dan
dichos cambios debido a la interaccion de diversos factores. Existen dos tipos
de envejecimiento, sano y patoldgico. En ambos se presentan anormalidades
en las diversas habilidades cognitivas y funcionales. La secuencia de estos
cambios involutivos en la morfologia de los hemisferios cerebrales sigue
paralelamente la secuencia filogenética y ontogenética del cerebro. Por lo
tanto, son las estructuras mas antiguas (diencefalicas y la formacién
hipocadmpica) las primeras en mostrar signos de atrofia.

La atrofia es entendida como un proceso patoldgico en el que se produce una
muerte y eliminacién de las neuronas del cerebro de forma progresiva, ademas
de las conexiones neuronales y estructuras nerviosas. Esto conlleva a una
pérdida de funcionalidad de las regiones del cerebro.

La memoria es una de las capacidades que con mayor frecuencia se ve
alterada con el paso de los afos. Se puede definir como el proceso
neurocognitivo que permite registrar, codificar y recuperar la informacion. Es
considerada como un proceso basico para la adaptacion del ser humano al
mundo que lo rodea. Comprende una relacién estructural y funcional con el
sistema nervioso central. Son diversas las estructuras del cerebro que se
encuentran relacionadas con el proceso de memoria. Y debido al interés del

estudio que se llevé a cabo, nos vamos a centrar en la corteza entorrinal.



1.1. Localizacion de la estructura

En cuanto a su localizacion, como se puede visualizar en la figura 1, la corteza
entorrinal se sitla en la cara ventromedial del |6bulo temporal. Sus limites no
estdn demasiado definidos de forma macroscépica, pero sobrepasa
aproximadamente el uncus en unos milimetros desde su limite anterior al
posterior. El limite medial se sita con la corteza periamigdalina por medio del
suco semianular, para continuarse posteriormente con la circunvolucién
ambiens y la fisura del hipocampo. Su limite lateral lo forma el surco colateral.
Limita ademd&s con la corteza perirrinal por la parte anterior y lateral, la cual
continda con la corteza parahipocampica posterior. Finalmente, la parte medial

limita con la corteza periamigdalina y el complejo subicular.
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Figura 1. Localizacion de la corteza entorrinal.

Podemos ver representado en la Figura 2 como la corteza entorrinal se asocia
espacialmente con el cuerpo amigdalino y caudalmente con la formacién

hipocampal, formada por: hipocampo, giro dentado y complejo subicular.



Figura 2. Formacion hipocampal con sus divisiones EC (corteza entorrinal), Sub
(subiculo), DG (giro dentado).

1.2. Descripcion de la estructura

Esta corteza ha atraido inicialmente la atencion debido a sus fuertes
conexiones reciprocas con la formacion del hipocampo y su participacion en
ciertos trastornos cerebrales. Desempefia un papel fundamental en la
integracion de diferentes entradas sensoriales.

El interés por su estudio comenzo6 en el siglo XIX cuando Ramon y Cajal, en
sus estudios sobre la anatomia del sistema nervioso describié una parte
peculiar de la corteza temporal posterior, que se encontraba estrechamente
conectada a la formacioén del hipocampo, lo que sugiri6 que ambas estructuras
compartian un significado fisiolégico, asumiendo que la formacién hipocampal
era parte del sistema olfativo, procesando la informacion del olfato (Ramon y
Cajal, 1902). Fue a principios del siglo XX cuando la corteza entorrinal humana
se identific6 como una region separada (Insausti 1995).

Hoy en dia se acepta que esta estructura se encuentra en una posicion Unica
como interfaz entre la formacion de la neocorteza (Buzsaki, 1996), a la
formacion del hipocampo y a una variedad de areas de asociacion multimodal

de la corteza como son: la corteza prefrontal, parietal y temporal.



La corteza entorrinal, por medio de la via perforante es la principal fuente de
aferencias del hipocampo. Se puede apreciar en la Figura 3 el proceso, donde
el flujo de la actividad neuronal ante un estimulo comienza en las areas
sensitivas primarias y se extiende a las éareas sensitivas de asociacion
unimodal y posteriormente a las multimodales. Pasando por la corteza perirrinal
y parahipocampica posterior para confluir finalmente en la corteza entorrinal.
Estas aferencias alcanzan la corteza parahipocampica y rinal antes de llegar al
hipocampo. Una de las mas importantes salidas del hipocampo es el Fornix,

rodeando al tAlamo antes de finalizar en el hipotalamo.
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Figura 3. Proceso de codificacion de la informacion que llega al I6bulo
temporal.

1.3. Funcionalidad de la Corteza Entorrinal

En lo que se refiere a funcionalidad, la corteza entorrinal es probable que
desemperie un papel fundamental en la memoria. Existe bastante evidencia de
la funcion del hipocampo, encargado de una rapida codificacion y
almacenamiento de informacién como memoria episédica. Sin embargo, tiene
una funcidon mas limitada en lo que se refiere a la memoria remota. Esta tltima,
es almacenada principalmente en la neocorteza, mediante un proceso gradual
y lento basado en diversas y repetidas interacciones con el hipocampo. Estas
interacciones son mediadas a traves de la corteza entorrinal, interconectando el

hipocampo con las cortezas de asociacion.



1.4. Memoria

Los sistemas de memoria se definen como una red formada por conjuntos de
neuronas y conexiones entre ellas. El término memoria alude a una amplia
serie de procesos relacionados con el almacenamiento de informacion en el
cerebro. Una clasificacién bastante clasica es la que divide en memoria a corto

plazo y a largo. (Véase figura 4)
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Figura 4. Principales tipos de memoria y denominacion

Por un lado, la memoria de trabajo consiste en el mantenimiento o retencion de
informacion relevante para la tarea en curso durante un periodo relativamente
breve. Puede o0 no pasar a la memoria a largo plazo. Este tipo de memoria
opera con informacién verbal (nombres de personas) y sensorial (lugares).
Baddeley y Hitch (1974) desarrollaron el primer modelo sobre memoria en el
gue propusieron la existencia de areas de almacenamiento especificas para
este tipo de memoria. Sin embargo, estudios posteriores demostraron que la
memoria de trabajo no cuenta con areas de almacenamiento propias, sino que
el mantenimiento activo de representaciones relevante para la tarea en curso
se consigue gracias a la activacion del mismo circuito neural que se ocupa de

representar perceptivamente esa informacion.
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Otro tipo de memoria es la de a largo plazo que permite archivar informacion
durante afos sin la necesidad de mantenerla activa. Se divide en dos tipos: la
memoria explicita o declarativa y la implicita. Esta Ultima consiste en almacenar
y recuperar informacion de manera inconsciente y se activa de modo
automatico. Se encuentra implicada en el aprendizaje de diversas habilidades.
Por otro lado, la memoria explicita o declarativa se asocia a la percepcion
consciente. Es la implicada en el recuero consciente de la informacion.

De acuerdo con Tulving (1972) la memoria declarativa se divide en episddica y
memoria semantica. La memoria episédica se trata de la memoria
autobiogréfica que permite recordar hechos concretos o experiencias
personales. Mientras que la memoria semantica es aquella que se ocupa del
conocimiento general de los objetos, significados de las palabras, hechos y
personas. Por lo tanto, existen distintos sistemas de memoria que estan
sustentados por diferentes sistemas cerebrales.

Algunos autores proponen un solapamiento a nivel neural entre la memoria de
trabajo y la memoria a largo plazo. Indican que en ambas interviene la
formacién hipocampal (Oztekin et al., 2009). Sin embargo, en estudios en los
gue se ha controlado que la tarea a realizar sea exclusivamente de memoria de
trabajo, se ha descartado la intervencion de la formacién hipocampal (Shrager
et al., 2008).

Los estudios de lesiones han destacado el papel de la region temporal
particularmente en la memoria episodica y los estudios de imagen funcional se
han centrado en el papel del hipocampo y estructuras circundantes durante el
proceso de codificacion y consolidacion (Bauer, Grande y Valenstein, 2003;

Eichenbaum, 2001).



El conocimiento de las estructuras requeridas para la formacion de la memoria
ha ido aumentando gracias a las nuevas técnicas de imagen de resonancia
magnética. Sin embargo, cabe destacar la importante aportacion del estudio del
paciente H.M.

Es un famoso caso de amnesia debido a una lesién del I6bulo temporal. H.M
(siglas de su nombre), sufri6 crisis epilépticas, la frecuencia y la gravedad de
sus ataques se agravaron. Se sometié a una operacién cuyo resultado fue la
extirpacién bilateral del I6bulo temporal medial incluyendo la corteza, el nucleo
amigdalino, aproximadamente dos terceras partes de su hipocampo, giro
hipocampal y amigdala, ademas la corteza entorrinal habia sido destruida. Esta

extirpacion de las diferentes estructuras se visualiza en la Figura 5.
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Figura 5. A la izquierda representacion del cerebro de HM después de la
operacion. A la derecha una representacion de un cerebro sano.
Tras la operacion, H.M presentaba una amnesia retrégrada (imposibilidad de
evocar una informacién previamente aprendida) parcial de los afios previos a la
operacion y una amnesia anterégrada (incapacidad para retener informacion)
mucho més grave. Era capaz de recordar cosas de su infancia, pero incapaz de

recordar a alguien que acababa de conocer.



Lo que hoy se sabe sobre la relacion entre el I6bulo temporal medial y la
memoria, se debe, en buena medida a H.M, cuyo cerebro refutd teorias y
desarrolld6 otras nuevas. Ademas, refuerza la idea de que la anatomia y
mecanismos neurolégicos que sirven a la memoria procedimental y declarativa,

asi como las memorias a corto y a largo plazo, no son idénticos.

En este trabajo estudiaremos la corteza entorrinal y su volumen en personas
sanas. Sin embargo, primero vamos a comentar el importante papel de dicha
estructura en procesos de demencia. Puesto que la literatura ha descubierto a
través de diversas investigaciones que su reduccién esta presente en

enfermedades demenciales como la de Alzheimer.

1.5. Demenciay Corteza Entorrinal

La demencia se define como un sindrome clinico caracterizado por un deterioro
gue afecta a mas de un dominio cognitivo. Representa una pérdida respecto a
un nivel previo y es lo suficientemente grave para afectar al funcionamiento
social y personal. Las manifestaciones clinicas de la demencia son
heterogéneas debido a la existencia de multiples etiologias, diferentes patrones
lesionales y variabilidad en el curso evolutivo.

Las demencias neurodegenerativas son aquellas que se caracterizan por una
pérdida neuronal y sinaptica.

La Enfermedad de Alzheimer (EA), es considerada como una entidad clinico-
patolégica de naturaleza degenerativa y evolucion progresiva tratandose de la
forma mas comun de demencia. El sintoma fundamental de la EA es la pérdida

de la memoria episddica, manifestandose inicialmente con una mayor dificultad
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para el registro de nueva informacién. Como se observa en la figura 6, la
afectacién de la corteza entorrinal, el hipocampo y las regiones profundas del
l6bulo temporal son el sustrato neuropatoldgico de la pérdida de memoria

reciente.

as - y 4
Figura 6. Reduccion del volumen del hipocampo (rojo), corteza entorrinal (azul)
y corteza perirrinal (verde)

A lo largo de las investigaciones se ha podido observar que la atrofia del
hipocampo y la corteza entorrinal es generalmente considerada como una de
las caracteristicas distintivas de la demencia, particularmente de la EA (Braak
and Braak, 1991; Laakso et al., 1996; Scheltens, 2001). Estudios como el de
Gomez-Isla et al., 1996, encuentran una pérdida significativa de neuronas en la
corteza entorrinal en pacientes con EA.

También varios estudios han demostrado que el deterioro cognitivo leve se
asocia con los volumenes del hipocampo y de la CE. La atrofia de ambas
estructuras es un valioso predictor de la conversién del deterioro cognitivo leve
(DCL) a EA (Pennanen et al.,, 2004; Devanand et al., 2007). Con estos
hallazgos se sugiere que el hipocampo y la corteza entorrinal pueden verse

afectados por la patologia de la EA antes del inicio de los sintomas clinicos.
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Con lo comentado hasta ahora se puede concluir que las estructuras
pertenecientes a la formacion hipocampal, dentro del |6bulo temporal
representan organizaciones relevantes para la memoria. Ademas, debido a la
presencia de patologias como las demencias, se pueden ver reducidas en su

tamafo y funcionamiento.

Por otro lado, la literatura ha estudiado la relacién entre el volumen de CE y la
edad en personas sanas, es decir, sin presencia de demencias u otras
patologias.

Insausti et al. (1998) realizaron un estudio con el propésito de investigar sobre
los volimenes normales de la corteza entorrinal humana a través de IRM. Con
un total de 52 sujetos sanos de edades comprendidas entre los 19-52 afos,
los resultados obtenidos concluyeron que el volumen de la CE no se vio
afectada por la edad.

Otro estudio fue el de Laakso et al. (2000) con 30 sujetos sanos a través de
IRM del volumen de la corteza entorrinal y del hipocampo. Los resultados no
encontraron ninguna asociacion entre el volumen de las estructuras citadas con
la edad.

La investigacion sobre el analisis volumétrico de la corteza entorrinal
desarrollada por Goncalves, Oliveira e Insausti (2006), con un total de 34
sujetos entre 19-52 afios de edad no encontré ningun efecto de la edad en el
volumen de la CE de los participantes.

Knoops et al. (2011) llevaron a cabo una investigacion sobre la asociacion de la
edad con los volumenes del hipocampo y de la corteza entorrinal en una

muestra de 453 de personas de mediana edad y mayores sin demencia,
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mediante IRM. Con los resultados obtenidos no se observé disminucion del
volumen de la corteza entorrinal.

Sin embargo, Miyahira et al. (2004) llevaron a cabo un estudio para investigar
los cambios relacionados con la edad en los cerebros de sujetos sanos de
edad avanzada a través de resonancia magnética. Con un total de 61 sujetos,
con edades comprendidas entre 61 y 91 afios sin antecedentes. A partir de
este estudio obtuvieron que las reducciones mas marcadas del volumen
cerebral relacionado con la edad se observaran en la corteza prefrontal y la
corteza entorrinal.

Otro estudio que mostré una diferencia significativa entre los dos grupos de
edad, donde el volumen de la CE derecha de las personas de edad avanzada
era menor fue el de Toledo, Goncharova, Dickerson, Wilson y Bennett (2000).
Este fue llevado a cabo mediante la resonancia magnética estructural con 34
ancianos sanos (con un rango de edad de 61-84 afios) y 30 controles jovenes
(entre 21-34 afios).

Raz et al. (2005) con 72 participantes sanos con una edad comprendida entre
los 20 y 77 afos realizaron un estudio con medidas de la CE y del hipocampo,
longitudinales, con un intervalo de cinco afos. El objetivo era detectar cambios
en el volumen y observar los efectos de la edad. Los resultados demostraron
gue la CE tuvo una reduccion de su volumen en personas de mayor edad,
mientras que en los participantes mas joévenes (edad inferior a 50 afios) no se
observo dicho cambio de la CE.

Finalmente, en la misma linea, Du et al. (2006) a través de un estudio de IRM,
con un total de 30 sujetos entre 58 y 87 afios los resultados documentaron

reducciones significativas en el volumen de la CE.
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1.6. Hipd6tesis y objetivos del estudio.

El interés de esta investigacion parte de la variabilidad de resultados que se
han obtenido en la literatura sobre la pérdida de volumen en la corteza
entorrinal debido a la edad. Es sabido que el envejecimiento conlleva a una
pérdida neuronal en las diferentes estructuras del cerebro. Sin embargo, con
los estudios nombrados anteriormente algunos concluyen rechazando que la
CE reduzca en volumen con el avance de la edad, mientras que otros afirman
esta relacion.

Debido a esta falta de acuerdo entre estudios se ha planteado mediante
nuestra investigacion, corroborar si el volumen de la corteza entorrinal se

reducira en funcién de la edad. Se ha llevado a cabo con un total de 60 sujetos.

2. Método

2.1. Sujetos

Los individuos que participaron en el estudio fueron un total de 60.
Pertenecientes a la poblacion de Tenerife.

Entre ellos, 30 eran consideradas personas “mayores” y otras 30 “jévenes”. Del
total, habia quince mujeres y quince hombres por grupo. La edad media del
grupo se representa en la figura 7, donde la de las mujeres era de 27.3, de
estas, la edad media del conjunto “mayores” era de 34.5 afos, y del grupo
“jovenes” 19.3. Por otro lado, la edad media de los hombres fue de 28.9. Donde
la media del grupo “mayores” era 38.6 y de “jovenes” 19.3.

La obtencién de la imagen cerebral se realizO mientras que los sujetos se

sometian a un experimento diferente.
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Figura 7. Representacion de la edad media de ambos grupos

2.2. Disefio del estudio

La investigacion se llevo a cabo en el hospital universitario, en la sala de
Resonancia Magnética. En este lugar se realizaba la investigacién a la que
acudian. Los sujetos fueron organizados en dos grupos: uno comprendido por
los participantes considerados como “mayores” y el segundo grupo “jovenes”.
2.3. Instrumentos

En este apartado se nombraran los diferentes materiales utilizados en el
estudio. En primer lugar, se ha utilizado la imagen por resonancia magnética.
Dos programas informaticos: MRIcron y “freesurfer (v6.0)".

Y finalImente el programa estadistico R Studio. Ademas, de una hoja Excel para

el calculo de las medias de edades de los participantes.
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2.4. Procedimiento

A continuacion se procedera a explicar con detalle las etapas del estudio. En
primer lugar, cada vez que acudia un sujeto a realizar la investigacion, se le
preguntaba por su sexo y edad, con esto, se obtenian dos de las variables
importantes para el posterior andlisis. Una vez recogidos los datos del
participante, se procedia a realizar la Resonancia magnética. Este proceso se
llevo a cabo con cada uno de los sujetos. Una vez que se obtuvieron todas las
imagenes, se procedié a comenzar el analisis con el programa informatico para
la medicion de las estructuras.

Finalmente, se procedi6 al analisis estadistico, con el programa R Studio.
Donde se realizaron las diversas operaciones para poder obtener los
resultados y corroborar si existe diferencia de volumenes entre los dos grupos
de investigacion.

El procedimiento se concluy6 en las siguientes etapas:

1. Andlisis de la estructura

Los métodos de imagen mas comunes son la tomografia computarizada (CT) y
la resonancia magnética.

Para la obtencion de la imagen cerebral se llevo a cabo a través de la
Resonancia Magnética. Esta fue uno de los avances mas importantes en
medicina durante el siglo XX. Entre sus funciones, destaca que proporciona
una resolucion espacial mucho mejor que la CT, permitiendo distinguir los
pliegues de las circunvoluciones individuales para discernir. Ademas, no utiliza

radiacion ionizante por lo tanto es mas segura. Ofrece una mejor discriminacion
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entre la materia blanca y la gris por lo que se puede realizar un diagnostico
precoz de algunas patologias.

También se puede adaptar para detectar los cambios en la oxigenacién de la
sangre asociados con la actividad neuronal, este contexto se denomina

resonancia magnética funcional (IRMf).

2. Andlisis MRIcron

A partir de de este instrumento se realiz6 la obtencion de la imagen de la
estructura. Se trata de un visor de imagenes de formato NIfTI multiplataforma.
Su funciobn se resume en cargar multiples capas de imagenes, generar
representaciones de volumenes y dibujar volumenes de interés. (“NITRC:

MRIcro: Tool/Resource Info”, 2014)

3. Andlisis Freesurfer

El programa freesurfer es un software con un conjunto de potentes
herramientas que proporcionan un andlisis extenso y automatizado de las
funciones clave en el cerebro humano, para el procesamiento, andlisis y
visualizacion de imagenes de resonancia magnética. Se ha desarrollado a
partir de un paquete destinado principalmente a generar representaciones

superficiales de la corteza cerebral.
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Figura 8. Secuencia de procesamiento realizado por el programa

Presenta diversas modalidades de proyeccion de imagen, entre ellas, la MRI
estructural, incluyendo: la extraccion del craneo, la segmentacion de la materia
blanca y gris, también lleva a cabo una reconstrucciéon de los modelos de la
superficie de la corteza cerebral humana (Dale et al., 1999), es decir
estableciendo la superficie limite entre la sustancia gris-blanca y la superficie
pial. Realiza el etiqguetado de las regiones de la superficie cortical y de las
estructuras subcorticales.

Una de las tareas mas importantes de este programa es que lleva a cabo un
analisis estadistico de las diferencias morfométricas grupales, incluyendo
ademas, las herramientas dirigidas al procesamiento estadistico para el analisis
longitudinal de los datos. También realiza una segmentacion de los subcampos
hipocampales (Van Leemput et al., 2009).

Mediante este programa se llevd a cabo una segmentacion del cerebro,
seleccionando las areas del cerebro para la adquisicion de los volimenes de
las estructuras corticales y subcorticales. Utilizandose el volumen obtenido de
la corteza entorrinal de los diferentes sujetos, para el analisis estadistico

posterior.
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4. Andlisis R Studio

Para poder comprobar si la hipotesis planteada es cierta, es decir, si el
volumen de la corteza entorrinal se relaciona con la edad se llevé a cabo un
analisis de los datos. Es decir, responder a la pregunta si la variabilidad del
volumen de la corteza entorrinal depende de la edad de los sujetos. Para ello,
se llevo a cabo una regresion simple. Se seleccionaron los grupos: mayores y
jovenes, para poder observar si el area (corteza entorrinal) es diferente en los
dos grupos.

Los datos con los que se ha trabajado eran los obtenidos tras el andlisis del
programa freesurfer. Se utilizO los datos del archivo que contenia las
estructuras de la corteza “Aparc”. Se seleccioné la estructura a analizar, es
decir, la corteza entorrinal para poder trabajar con su volumen.

Una vez realizadas las operaciones para la seleccién de datos a utilizar en el
andlisis, se llevd a cabo una regresion simple, con las variables: edad y
volumen de la corteza entorrinal. En esta regresion, la variable dependiente se
trata del volumen de la corteza entorrinal y la independiente es la edad.
Finalmente, con los resultados obtenidos tras el anova que se comentaran mas
adelante, se llevdo a cabo el comando para obtener las gréficas

correspondientes.
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3. Resultados

A continuacién se presentan los diferentes resultados obtenidos a través de
una regresion simple para comprobar si existe relacion entre la edad y el
volumen. Se obtuvo: t (118) = 1.059, p = 0.292.

El comando utilizado en R (“mod = Im (value ~edad, data = ff))”, cuyo resultado
se puede observar en la figura 9 y 10 el volumen en ambos grupos, y su baja

diferenciacion.
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Figura 9. Volumen de la estructura en los dos grupos estudiados
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Figura 10. Resultados del analisis estadistico
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4. Discusion

El objetivo del estudio era comprobar en qué medida la edad afecta al volumen
de las estructuras cerebrales, concretamente, al de la corteza entorrinal. Para
llevar a cabo este objetivo se realiz6 una investigacion con un total de 60
sujetos con un rango de edad entre los 19 y los 39 afios. Todos ellos sanos sin
ninguna patologia. La finalidad consistia en determinar si las personas con
avanzada edad presentan un volumen de la corteza entorrinal menor que las
personas jovenes. Es decir, a mayor edad, menor volumen de la estructura.

A los sujetos se les realizé un estudio de resonancia magnética para obtener
imégenes del cerebro. A partir de estas se efectu6 la medicion del volumen de

la corteza entorrinal y un posterior analisis estadistico para su comparacion.

Los resultados obtenidos muestran un rechazo de la hipotesis propuesta. El
valor estadistico resultante no es significativo. Por lo que en este estudio, el
volumen de la corteza entorrinal de las 60 personas participantes no varia en
funcion de la edad. No se han podido establecer diferencias significativas entre

el volumen de la corteza entorrinal del grupo mayor con el grupo de jovenes.

Haciendo referencia a los estudios expuestos en el marco tedrico, se pueden
clasificar en dos grupos en funcién de sus resultados. Por un lado, estudios
como el de Miyahira et al. (2004) encontraron que el volumen de la corteza
entorrinal se reducia con el paso de los afios, lo mismo obtuvieron en la
investigacion de Toledo et al. (2000) en personas de avanzada edad. Por otro
lado, investigaciones como el de Goncalves (2006) demostraron que la corteza

entorrinal no modificé en volumen a pesar de la edad de los participantes.
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Nuestro estudio sigue la linea de aquellos gue no documentan diferencias en el
volumen de la CE. La literatura presenta gran variabilidad en los resultados.
Por lo tanto, a pesar del nimero de estudios que se han realizado con el mismo
propasito, no se ha conseguido establecer una afirmacion consistente.

En contra de lo establecido hasta hoy en dia con respecto al envejecimiento
cerebral sano, donde se afirma que existe una reduccién del volumen cerebral,
resulta llamativo que mediante esta investigacion, la corteza entorrinal no
reduzca su tamafio en personas de avanzada edad. Es decir, los resultados
van en contra de la teoria de que mediante el envejecimiento el volumen
cerebral se reduzca. Esto resulta altamente sugerente pues varios estudios

obtienen resultados similares.

Existen diferentes explicaciones para poder entender este hallazgo. Por un
lado, cabe la posibilidad de que realmente, la corteza entorrinal no reduzca su
tamafio a medida que el ser humano va envejeciendo. Esta hipotesis, se aleja
de lo encontrado hasta hoy en la literatura.

Otra opcidén se puede relacionar con limitaciones metodoldgicas de las técnicas
utilizadas. Por ejemplo, el andlisis a través freesurfer. Este programa puede
generar ruido en los datos, debido a que en cierta manera su tecnologia no es
suficientemente precisa para la medicion de volumenes. Sanchez et al. (2010)
realizaron una validacion de dicho programa y encontraron que, a pesar de
mostrar una validez adecuada en comparacion con el rastreo manual, este
programa tiene una tendencia a la sobrestimacion. Establecieron ademas que

la mayor diferencia entre la segmentacion automatica (freesurfer) y la manual
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en cerebros con atrofia, sugieren que los estudios basados a partir de este

software podrian tener mas posibilidades de producir falsos negativos.

Debido al indiscutible rechazo de la hipétesis planteada en el estudio, es de
iImportancia establecer algunos aspectos limitantes que hayan podido interferir
en los resultados obtenidos.

Una limitacion clara puede ser el numero de la muestra. Se debe de tener en
cuenta el pequefio tamafio de la poblacion utilizada, pues resulta una mayor
dificultad para encontrar relaciones y generalizaciones significativas a partir de
los datos.

Un aspecto importante y posible limitador es la escueta diferencia de edad que
existe entre los grupos establecidos. Donde entre hombres jovenes y mayores
presentan una diferencia de 19 afos, mientras que entre las mujeres 15. Esta
diferencia de edad quizas no es la suficiente para encontrar diferencias, pues
en torno a los 38 afos (edad media del grupo mayores) no se puede apreciar
un comienzo de envejecimiento. Un punto a favor es que en la muestra se
representa el mismo nimero de hombre y mujeres.

Ademas, dentro del grupo de “mayores” se ha podido observar que existe una

gran variabilidad de edades, considerandose una muestra muy heterogénea.

En cuanto al niumero de investigaciones previas que se han realizado acerca
de esta hipotesis cabe destacar que seria beneficiosa la realizacion de mas
estudios, asi poder comprender mejor la problematica. A pesar de que el
namero de estudios no es tan reducido, si se puede apreciar que en la mayoria

lo realizan de forma semejante (similar poblacion y rango de edades).
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En conclusion, mediante el presente estudio no se ha podido establecer la
relacion del volumen de la corteza entorrinal y la edad. Sin embargo, teniendo
en cuenta algunos factores para investigaciones préximas, los resultados
podrian verse diferente. Por ejemplo con un tamafio de muestra mas grande
para poder asegurar una distribucién de la poblacion y asi poder ser
representativa de los dos grupos de personas. Y también aumentar la

diferencia de edad entre ambos grupos.
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