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Resumen

Introduccion: Un patron complejo de cambios conductuales y cognitivos caracteriza
el desarrollo de los adultos durante el envejecimiento. El conocimiento de las raices
bioldgicas de estos cambios se basa en la comprension de las transformaciones del
cerebro relacionadas con la edad. El objetivo de la realizacion de esta revision ha sido
ofrecer una visién general a los profesionales de la atencidon primaria sobre el
envejecimiento cerebral, sus patrones morfo funcionales y cambios morfoldgicos
cerebrales y se resaltaran los estudios morfométricos que se emplean en la actualidad
para la deteccion y estudio de estos cambios estructurales. Método: Se revisaron las
publicaciones, tanto en PubMed como en otras bases de datos. Se consultaron los

principales libros de texto, referentes al envejecimiento cerebral, neuroanatomia,
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neurofisiologia, neuroradiologia y morfometria cerebral. Se concluye que la edad es
un factor que afecta la morfologia cerebral y que los cambios morfoldgicos que
aparecen dependen de factores como la variabilidad individual de los individuos. Los
estudios morfométricos basados en voxel son una util herramienta para describir estas
diferencias, observandose imagenolégicamente en mayor o menor grado signos de

atrofia cerebral segun avanza la edad.
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Introduccion

Un patron complejo de cambios cognitivos y conductuales caracteriza el desarrollo de
los adultos durante el envejecimiento. El conocimiento de las raices bioldgicas de estos
cambios se basa en la comprensidon de las transformaciones cerebrales relacionadas
con la edad. Las diferencias pronunciadas, tanto morfoldgicas como
cognitivas/conductuales, abundan entre los individuos. Las variaciones macroscopicas
en la anatomia del cerebro se mantienen el tiempo suficiente para la investigacidon
comparativa. De hecho, los analisis morfoldgicos que comparan cerebros en diferentes
etapas saludables o patoldgicas pueden revelar informacion importante sobre la
progresion del desarrollo normal o anormal. La caracterizacion de la morfologia
cerebral focal y su asociacion con el desarrollo, la funcion y los procesos
neurodegenerativos relacionados con la edad en humanos sanos, asi como las
anomalias morfoldgicas locales que se encuentran en los trastornos psiquiatricos y las
enfermedades neuroldgicas, es crucial para el desarrollo de la neurociencia moderna.
(1

La morfometria cerebral como disciplina se ocupa principalmente del desarrollo de
herramientas y estrategias para medir las propiedades estructurales del cerebro de
acuerdo con el tipo de datos de imagen utilizados, ya sea abordando cuestiones
ontogenéticas, patoldgicas o filogenéticas y escalas espaciales de interés. Ademas, las
comparaciones de caracteristicas de forma se han limitado durante mucho tiempo a
medidas simples y se han basado principalmente en el volumen o el corte, pero se han
beneficiado enormemente de la revolucion digital, ya que ahora todo tipo de formas en
cualquier nimero de dimensiones pueden comportarse numéricamente. ()

En este sentido, muchos han sido los procedimientos empleados para conocer las
variaciones estructurales de este importante d6rgano. En décadas pasadas hubo

grandes dificultades para realizar estudios sobre la morfologia del cerebro in vivo, ya



gue no existian métodos de diagndstico capaces de proporcionar una informacién
amplia. Los métodos utilizados incluyeron técnicas tanto microscopicas como
macroscépicas, estas Ultimas incluyen la autopsia. No fue hasta 1974 con la
introduccion en la practica médica de la tomografia axial computarizada (TAC) de
Honsfield y mas tarde con la resonancia magnética nuclear (RMN), que se lograron
estos objetivos. (@

La rapida evolucidn en términos de resolucion espacial y relacidon seial/ruido en los
escaneres de resonancia magnética, tomografia computarizada y las mejoras en las
nuevas técnicas de imagen y algoritmos de procesamiento de datos han ayudado a
desarrollar estudios capaces de detectar y cuantificar anomalias estructurales
inicialmente macroscépicas, pero incluso sutiles que aparecen al comparar diferentes
poblaciones. (1/3)

Sin embargo, aln quedan varias preguntas por responder en la practica médica sobre
los cambios involuntarios en el cerebro relacionado con el envejecimiento en el curso
natural de la vida y los cambios en la morfometria cerebral en enfermedades
neuroldgicas. Este hecho cobra mayor relevancia si consideramos que el
envejecimiento poblacional es un fendmeno que afecta a muchos paises del mundo y
en especial a Cuba. Razon por la cual realizamos esta revisibn que abordara el
fendmeno social del envejecimiento poblacional, el efecto de la edad en el cerebro, sus
cambios morfoldgicos, los patrones morfo-funcionales del envejecimiento cerebral, asi
como los estudios de morfometria basada en vdxeles como herramienta en el
procesamiento de imagen.

Método

Se realizd un analisis documental sobre el tema en publicaciones nacionales e
internacionales, utilizando un sistema de busqueda de informacion a través de
Infomed, en PubMed y en otras bases de datos, se revisaron, seleccionando
principalmente la de los Ultimos 5 anos y otras que, aun cuando realizadas en afos

anteriores, constituyen una fuente obligatoria de consulta.

Se estudiaron libros de texto clasicos relacionados con los temas tratados. Se
muestran las imagenes de dos pacientes de sexo femenino de 75 y 82 afios
respectivamente, que acudieron a la sala de imagenologia del Hospital Juan Bruno

Zayas Alfonso, con indicaciones previas de TAC simple de craneo, quienes firmando el



consentimiento informado del paciente y representante legal, manifestaron su

autorizacion para publicarlos con fines de investigacion. (Anexo 1 y 2)

Desarrollo
Envejecimiento y cerebro

El envejecimiento no puede verse Unicamente como una etapa de decadencia. Para
comprender los cambios estructurales y funcionales del cerebro, la investigacion en el
campo de la neurociencia en el siglo XXI ha sido un aporte excelente, pero aun

insuficiente. ¥

Este hecho cobra mayor relevancia si tenemos en cuenta que cada vez son mas las
personas que llegan a etapas de vida mas avanzadas. Segun datos de la Organizacién
de las Naciones Unidas (ONU) en 2020 llegara a 1200 millones de adultos mayores.
Este panorama es particular de los paises desarrollados, Cuba es un ejemplo de pais
en vias de desarrollo, dado el envejecimiento de su poblacién, se estima para el 2025
gue el 25% de la poblacién cubana tendrd mas de 60 anos. Este fendmeno trae
consigo un aumento en el indice de padecimientos propios del adulto mayor, entre los
gue se destacan las enfermedades neurolégicas degenerativas, la enfermedad de

Alzheimer y otras. (58

Un hallazgo frecuente es que el cerebro, en particular algunas areas, cambia mas que
otras. Sin embargo, este tema esta lejos de ser claro. Dado que los cambios cerebrales
relacionados con la edad y las diferencias informadas difieren entre los estudios y los
métodos utilizados. Pakkenberg y Gundersen evidenciaron el efecto de la edad en el
cerebro en su investigacion, en la que la combinacién anatdémica de datos de seis
muestras diferentes en estudios post-mortem, revelé que la corteza frontal, la
circunvoluciéon temporal medial y la corteza parietal estan sujetas a un adelgazamiento
cortical por la edad. Por el contrario, el Iébulo temporal inferior y anterior, las costras

de la circunvolucién del cingulo se vieron relativamente menos afectadas por la edad.
(7)

Oliveira ® e investigadores que sugieren que las reducciones en el area cortical de la

region prefrontal ocurren durante las ultimas décadas de la vida.



Dotson ) y colaboradores en su casuistica revelaron que los cambios cerebrales
relacionados con la edad no se limitan solo a nivel cortical, sino que afectan
estructuras subcorticales, sin embargo, no se evidenciaron cambios significativos en
los nucleos subcorticales. La complejidad de las diferencias morfoldgicas cerebrales
relacionadas con la edad puede estar relacionada con la organizaciéon laminar y la
historia evolutiva regional de la corteza cerebral. La edad de alrededor de 60 afios es
un punto de quiebre para el aumento de las asociaciones negativas entre la edad y la
morfologia cerebral en las enfermedades neurolégicas. Nuevas relaciones de
diferencias corticales relacionadas con la edad con factores sexuales individuales,
funciones cognitivas, tiempo de reaccién y memoria prospectiva, tabaquismo, consumo
de alcohol, trastornos del suefio, marcadores genéticos de Apo lipoproteina E, el factor
neurotrofico derivado del cerebro Catecol-O-metil transferasa , revelan ademas los
efectos conjuntos de las funciones cognitivas y el estilo de vida. (10-13) Perfusion
cerebral reducida encontrada en los ancianos que podria explicarse potencialmente por

variaciones fisioldgicas en el didoxido de carbono. (1415

El envejecimiento de la poblacion va acompafiado de un aumento significativo de la
prevalencia de obesidad, sindrome metabdlico; diabetes tipo 2 y enfermedades
neurodegenerativas. A pesar de ser entidades nosolégicas diferentes, tienen una
caracteristica comun, la resistencia a la insulina. Las modificaciones de la via de
sefalizacién de la insulina son un fendomeno comun en el envejecimiento a lo largo de

la escala filogenética. (16

En los humanos, una de las caracteristicas fundamentales del envejecimiento exitoso
estd relacionada con el mantenimiento de la sensibilidad a la insulina. Estudios
centenarios muestran aumento de la sensibilidad a la insulina, disminucion de la
secrecion de adiponectina y disminuciéon del componente inflamatorio. Fendmenos
similares aparecen en estudios de familias especialmente longevas. Finalmente, la
insulina juega un papel central en los procesos cognitivos como la atencién, las
funciones ejecutivas, el aprendizaje y la memoria, habiéndose demostrado que la
administracion directa de insulina en el SN humano mejora la cognicién y la memoria.
Por tanto, la insulina y sus vias metabdlicas participan en multitud de procesos

esenciales para un envejecimiento cerebral saludable. (16)



El envejecimiento neuronal es un proceso universal, continuo, heterogéneo, lento y
complejo. Durante este, el deterioro gradual de las capacidades funcionales y la
pérdida de la capacidad homeostatica hacen que los individuos sean particularmente
susceptibles y vulnerables a una variedad de trastornos neuropatoldgicos. A nivel
poblacional, el envejecimiento muestra notables regularidades en caracteristicas como
la tasa de mortalidad y la probabilidad de supervivencia. Sin embargo, estas
regularidades estdn enmascaradas a nivel individual, debido a la variabilidad
interpersonal, lo que sugiere la idea de que los individuos de una especie difieren en su
edad bioldgica en aspectos morfo-mérbidos-funcionales (rango de heterogeneidad).
Puede verificar entre los sistemas y drganos que lo forman, ya que los diferentes tipos
de células “envejecen” a ritmos diferentes, resultado de una compleja interaccién entre

la genética, el medio ambiente y factores estocasticos. (16

Si el proceso de envejecimiento es complejo a nivel general, mas lo es cuando nos
referimos al sistema nervioso (SN). En neurobiologia, como en otros campos, existe
una atraccion natural por la idea de que el envejecimiento neuronal es un proceso
programado, porque la programacion de los procesos de desarrollo es la base de la
vida. Aunque, de hecho, solo algunos procesos neurodegenerativos relacionados con el
envejecimiento, como la enfermedad de Alzheimer (EA) familiar, aparecen
genéticamente programados con un patron de heredabilidad mendeliano clasico. (16
Hay 2 hechos bioldgicos caracteristicos del SN: primero, que las neuronas son células
fijas postmitéticas y una vez que se han formado en las etapas iniciales de desarrollo
ya no se dividen; segundo, su desarrollo madurativo implica, entre otros procesos, el
crecimiento del soma, las dendritas y los axones, el establecimiento de las conexiones
neuronales apropiadas y la sintesis de neurotransmisores (NT) especificos. Este alto
grado de diferenciacion provoca multiples tipos celulares con importantes diferencias
morfofuncionales. (16)

Se han observado cambios en la respuesta a los estimulos al evaluar los cambios en la
actividad neuronal relacionados con la edad. Los resultados contradictorios de este tipo
de experimentos se han atribuido a diferencias en el flujo sanguineo cerebral y la tasa
metabdlica de oxigeno en el cerebro. (17)

Estos cambios cerebrales, desde el nacimiento hasta la edad mas avanzada, dotan al
SN de una gran capacidad de adaptacion a las influencias y transformaciones del

entorno, tanto interno como externo. Este proceso es lo que se conoce como



plasticidad neural, o neuroplasticidad, y se considera uno de los mecanismos bioldgicos
clave para envejecer con éxito. Durante el envejecimiento cerebral pueden aparecer
alteraciones de algunas funciones cognitivas, como la memoria. Las observaciones mas
relevantes indican que el deterioro cognitivo no se debe Unicamente a la muerte de las
neuronas, los cambios funcionales que se producen con el tiempo juegan un papel
fundamental. En conjunto, las modificaciones en la plasticidad sinaptica, la
comunicacién interneuronal, los factores tréficos y los diferentes circuitos que
interrelacionan la actividad cerebral podrian representar la clave del proceso de

envejecimiento cognitivo. (17

Envejecimiento cerebral desde un punto de vista morfolégico

El cerebro, desde el punto de vista neural, es un érgano postmitético, aunque sabemos
gue persisten fendmenos neurogénicos en ciertas regiones. Como consecuencia de
esta caracteristica, cuando las neuronas se pierden por cualquier motivo, son dificiles
de recuperar, por lo que el numero total de neuronas y el peso total del cerebro
disminuyen progresivamente con el envejecimiento. A partir de los 60 afios, el cerebro
pierde de 2 a 3 g al afio. Estos cambios morfoldgicos generales también se atribuyen a
cambios en la sustancia blanca de las regiones derivadas filogenéticamente mas
involucradas. La pérdida de peso se acompafia de pérdida de volumen, que se evalla
comparando el volumen cerebral con el volumen intracraneal, o evaluando el ancho

progresivo de los surcos y fisuras que revelan atrofia cerebral. (1618

Se consideran valores normales 4 mm de distancia craneoencefdlica y 6 mm de ancho
interhemisférico (figura 1). Existen trastornos neurodegenerativos y enfermedades
como la diabetes, la hipertensién y algunos farmacos que pueden provocar trastornos

cerebrales atroéficos. (18)



Figura 1. Imagen de tomografia computarizada de craneo simple de un paciente de 75
afnos que acude a la sala de imagenologia del Hospital Juan Bruno Zayas Alfonso, sin
signos de focalizacion neuroldgica, presenta signos de atrofia cerebral, con
profundizacion de los surcos a nivel del nivel frontal (5,27 y 4,22 milimetros
respectivamente), de la porcion anterior de la fisura interhemisférica (8,43 milimetros)
y dilatacion de los surcos de Silvio (11,9 y 14,8 milimetros en ambos lados) y Rolando
(6,32 y 12,9 milimetros en ambos lados).

Fuente: Tomado del sistema de archivo y comunicacion de imagenes, del

departamento de imagenologia del Hospital Juan Bruno Zayas Alfonso.

También se observa un aumento del volumen total de los ventriculos (sobre todo del
tercero y hemisférico), que puede ir desde los 15 ml en controles jévenes hasta los 60
ml en controles ancianos. (1) En relacién con los ventriculos laterales, el analisis de su
aumento se realiza mayoritariamente de forma cualitativa en nuestro medio, a partir
del simple analisis visual del estudio topografico. También se puede realizar
cuantitativamente a partir del indice ventricular de Evans (IVE), el cual debe ser mayor
a 0,3 y aumenta en hidrocefalia y ventriculomegalia secundaria en atrofias

subcorticales. (*?)
Se obtiene segun la férmula: figura 2

IVE. diametro de los cuernos frotales




Diametro cerebral

Figura 2. Imagen de tomografia computarizada simple de crdneo de un paciente de 75
anos que acude a la sala de imagenologia del Hospital Juan Bruno Zayas Alfonso, sin
signos de focalizacién neuroldgica, presenta signos de atrofia cerebral y una IVE a nivel

de los cuernos frontales de los ventriculos laterales de 0,31 mm.

Fuente: Tomado del sistema de archivo y comunicacion de imagenes, del

departamento de imagenologia del Hospital Juan Bruno Zayas Alfonso.

Se presta especial atencion en la practica radioldégica a la morfometria de las astas
frontales de los ventriculos laterales, a nivel del agujero de Monro, en menores de 40
afios <12 mm, y en mayores de 40 afios <15 mm. 29 El mismo fendmeno atrofico se
verifica en los volUmenes hemisféricos que pueden descender hasta un 3% por década
desde el inicio de la edad adulta. Estas disminuciones corticales y/o de sustancia
blanca se interpretan como pérdida de interneuronas. Estudios recientes con
neuroimagenes realizadas en personas vivas, sin embargo, no son tan concluyentes, la
variabilidad es importante y muchos ancianos no presentan cambios significativos
desde el punto de vista macroscopico. (16

En cuanto a la celularidad del cerebro, diversos trabajos apoyan la idea de que se
produce alguna pérdida de neuronas asociada a la gliosis, aunque no esta bien
establecido el momento preciso en el que se inician estos cambios. Sin embargo, la
cuantificacion de las posibles pérdidas en el numero de neuronas asociadas a la edad

es compleja. Los cambios macroscopicos reportados, las diferentes arquitecturas



citocorticales o nucleares, los sesgos del propio método de medicién o las diferencias
en la retraccién tisular segin el método de fijacién cerebral, las diferencias en los
cambios segun las distintas regiones analizadas y, por supuesto, las diferencias por
sexo e interindividuos del propio envejecimiento aumentan la complejidad
metodoldgica de cuantificacion e influyen en los resultados. (16)

En cuanto al grosor cortical, se estimd una pérdida neuronal de hasta un 35% en las
células de mayor tamano; sin embargo, estos numeros pueden sobrestimar la
disminucién neuronal, debido a la disminucién real del tamafo del citoplasma celular
con el envejecimiento. Los datos publicados no son concluyentes sobre si confirmar o

no la pérdida neuronal. (16)

Patrones de morfologia funcional del envejecimiento cerebral

El envejecimiento normal se caracteriza por una disminucién gradual de los procesos
cognitivos, como las funciones ejecutivas, la memoria episddica, la memoria de trabajo
y la velocidad de procesamiento del cerebro. Sin embargo, existe una heterogeneidad
sustancial en las capacidades cognitivas de las personas sanas, y algunas muestran
niveles sorprendentemente altos de funcion cognitiva independientemente de la edad,
lo que lleva a la hipétesis general del mecanismo de reserva cognitiva. La idea sostiene
gue la capacidad de adaptacion de las redes neuronales ayuda a algunos individuos a
afrontar mejor el envejecimiento que a otros y, por tanto, a mantener su rendimiento
cognitivo. En los ultimos afios, la resonancia magnética funcional, en estado de reposo,
ha influido en la comprensidon del complejo modelo de organizacién funcional cerebral
mediante el analisis de la sincronizacién de las sefiales de los niveles de oxigeno en

sangre dependiente en las diferentes regiones del cerebro. (16)

Una caracteristica importante de la organizacién funcional del cerebro son los ejes de
redes neuronales altamente funcionales e interconectadas, como la insula, la corteza
cingulada anterior (CCA) y posterior (CCP), la corteza frontal superior y la corteza pre
frontal medial. Estos sistemas forman la estructura central de comunicacién entre las
diferentes regiones del cerebro y juegan un papel crucial en la adaptacién de los
comportamientos en respuesta a las demandas de los cambios cognitivos. Estos ejes

son también la estructura de la base neurocognitiva de las redes funcionales. (16

10



Los grupos de redes neuronales son el primer grupo de estructuras susceptibles a la EA
y otros trastornos. Se ha planteado la hipétesis de que los problemas de funcién
cerebral en estos procesos neurodegenerativos tienden a concentrarse en los centros
de las redes de conectividad neuronal. Varios estudios han demostrado que estos ejes
de conectividad tienen una tasa metabdlica y un flujo sanguineo mas altos que otras
regiones del cerebro. Este mayor requerimiento funcional podria representar una
mayor vulnerabilidad a los déficits en el suministro de sustratos energéticos, lo que se

traduce en una mayor sensibilidad a las enfermedades neurodegenerativas. (16)

Ademas, las regiones con alta conectividad presentan las caracteristicas morfoldgicas
de los trastornos neurodegenerativos. Las interrupciones en la conectividad
relacionadas con la edad que aparecen en estas areas del cerebro producen efectos
perjudiciales en la memoria episoddica y las funciones ejecutivas en los adultos
mayores, lo que subraya la importancia de estas redes de conectividad neuronal para
comprender el envejecimiento cerebral. Entre estas regiones destacan la insula y el
CPC y su papel durante el envejecimiento, tanto para personas con buen como para
mal rendimiento cognitivo. Sujetos con bajo rendimiento cognitivo relacionado con la
edad presentan interrupciones en la conectividad funcional de la insula derecha con
PCC. Ademas, estas personas también presentaban alteraciones en la conectividad
entre el PCC de izquierda, el protagonismo a red y el CCA. En cambio, los ancianos con
buen desempefio cognitivo al comparar ambos hemisferios, solo mostraron déficits en

la conectividad de la insula izquierda, el PCC y el hemisferio izquierdo. (16)

Estos resultados sugieren una adaptacion diferencial de estos centros de conectividad
neuronal entre personas con buen y mal rendimiento cognitivo a medida que aumenta
la edad. El Iébulo de la insula aparece como una estructura fundamental en los
procesos de comunicacion intracerebral, tanto entre personas con desempefio
cognitivo normal como alterado, funcionando la insula como un centro integral para
ayudar a las regiones cerebrales involucradas en generar respuestas conductuales
adecuadas a los estimulos, asi como como su participacion en los procesos

atencionales. (16
ESTUDIOS MORFOMETRICOS BASADOS EN VOXEL

Las técnicas avanzadas de neuroimagen permiten analisis exploratorios de anomalias

estructurales que pueden utilizarse como evaluaciones de dichos cambios relacionados
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con la edad y el sexo. Los ejemplos de tales técnicas incluyen la morfometria basada
en voxeles (VBM), la morfometria basada en tensores (TBM), la morfometria basada
en cepas hibridas (DBM), las basadas en regiones (MBR) y la morfometria de
superficie (MBS) que permiten la deteccidn de incluso cambios sutiles en la estructura

del cerebro. (114

Utilizando técnicas modernas de aprendizaje automatico en la comunidad de
neuroimagenes, han hecho posible que los investigadores descubran biomarcadores
del envejecimiento y desarrollen sistemas de clasificacion automaticos. Ademas, puede
ser Util para delinear un patrén anatdmico tipico, incluso para estimar la edad del
cerebro, que es de gran importancia en la prediccion de la edad bioldgica en
informatica de la salud, con una aplicacién para la prediccién temprana de trastornos

neurocognitivos.(21-24)

Hoy en dia, la combinacién de diferentes métodos de imagenes, procesamiento de
datos, estadisticas y fisica crea la posibilidad de describir y construir redes cerebrales
comprensibles. El procesamiento de datos, los métodos estadisticos, las matematicas y
la fisica a menudo juegan un papel importante para lograr resultados seguros en tales

estudios cientificos. (2%

Las imagenes médicas son una herramienta fundamental en la practica clinica ya que
permiten la deteccidon precoz de patologias (figura 3), conociendo la existencia de
dimorfismo sexual cerebral. Los estudios revelan que aparece en etapas tan tempranas
como la pos pubertad, invocando como causas el efecto hormonal y su accién sobre la

estructura cerebral, diferencias de capacidades segin género y comportamiento de

género. (26:27)
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Figura 3: Imagen de tomografia computarizada de craneo simple de un paciente de 82
anos que acudid a la sala de imagenologia del Hospital Juan Bruno Zayas Alfonso, con
signos de focalizacion neuroldgica relacionados con plenitud, mostrando un foco
hemorragico reciente de 82 parietal anterior derecho. UH de 93.6mmy41.4mm que
inunda el sistema ventricular, obsérvese contenido hematico en ambos cuernos
occipitales a predominio del lado derecho, asociado a edema perilesional que despeja
los surcos cerebrales a ese nivel, colapsando el cuerno frontal derecho y comprimiendo
el cuerpo del ventriculo lateral derecho, que desplaza la linea media 8 mm hacia la

izquierda.

Fuente: Tomado del sistema de archivo y comunicacion de imagenes, del

departamento de imagenologia del Hospital Juan Bruno Zayas Alfonso.

Su uso no estd relegado Unicamente al campo de la radiologia; cada vez es mas
comun el uso de elementos de computacién basados en imdagenes en otras
especialidades médicas. Con tales herramientas, las decisiones se toman en tiempo
real. Otras aplicaciones no sélo se refieren al diagndstico médico, sino también a la
planificacién médica, desarrollo y posterior evaluacién de procesos quirdrgicos vy
radioterapicos. ?® No podemos olvidar que es en el cerebro donde se produce la
actividad nerviosa superior. (28)

Los estudios de morfometria cerebral muestran que los cambios mas grandes dentro
de un individuo ocurren durante el desarrollo temprano, los cambios mas sutiles
continllan en la edad adulta y, nuevamente, los cambios dramaticos ocurren en la
Gltima parte de la vida humana: el envejecimiento. Los estudios de neuroimagen
muestran claramente que no es posible especificar una edad en la que se detiene el
desarrollo o comienza el envejecimiento, y que no se trata de que el cerebro sea
estatico a cualquier edad, sino que se caracteriza por una plasticidad neurocognitiva de
por vida dependiente de la experiencia. ()

El cerebro continia cambiando a lo largo de la vida, con los procesos positivos y
negativos de suponer que ocurre junto con otros a medida que envejecemos.
Curiosamente, hay un reconocimiento creciente de como las influencias tempranas de
la vida y la cognicion en el cerebro pueden afectar todo el tiempo de vida, y cdmo se
pueden relacionar los cambios neurocognitivos en diferentes periodos de la vida. Por

ejemplo, estudios recientes brindan evidencia que respalda la hipdtesis de que la
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degeneracion normal del cerebro en el envejecimiento refleja en algunos aspectos el
desarrollo del cerebro. ()

Actualmente, sin embargo, la mayoria de las aplicaciones de la morfometria cerebral
basada en resonancia magnética o tomografia computarizada tienen un objetivo
clinico. Los avances en neuroimagenes llevaron progresivamente a la comunidad
cientifica hacia una nueva comprension de las enfermedades neuroldgicas, asi como de
los trastornos psiquiatricos basados en su neurobiologia subyacente, facilitando la
clasificacién diagndstica, mejorando nuestra capacidad para predecir el resultado del
tratamiento y mejorando nuestra comprensiéon de las causas genéticas y ambientales
de estos trastornos. (22:30)

Con el desarrollo de la imagen, han surgido nuevas modalidades de tomografia, como
la tomografia computarizada (TC), la resonancia magnética (RM) y la tomografia por
emision de positrones (PET), que ofrecen imagenes de diferentes organos libres de
superposiciones con una precision sin precedentes. . Incluso puede registrar la
estructura tridimensional (3D) de los érganos tomando una secuencia de secciones
transversales paralelas.1)

Para muchas tareas clinicas, como la planificacién quirdrgica, es necesario comprender
y comunicar estructuras 3D complejas y, a menudo, malformadas (figura 4). La
experiencia ha demostrado que la "reconstruccion mental" de objetos a partir de
imagenes transversales es extremadamente dificil y depende en gran medida del

entrenamiento y la imaginacién del observador. Para estos casos, es ventajoso

presentar el cuerpo humano como lo veria un cirujano o un anatomista. 1)
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Figura 4: La imagen A representa la reconstruccién 3D a partir de la segmentacién de
los ventriculos laterales y el volumen 9988,4 milimetros cubicos y el area 1977,7
milimetros cuadrados obtenidos en este corte de tomografia, donde se observa el foco

hemorragico de 82 UH parietal anterior derecha en B imagen.

Fuente: Tomado del sistema de archivo y comunicacién de imagenes, del

departamento de imagenologia del Hospital Juan Bruno Zayas Alfonso.

Como todo enfoque cientifico para el estudio de un sistema, la morfometria es una
disciplina en continua evolucion. Ciertamente, el acceso a la computacion de alto
rendimiento ha mejorado drasticamente la calidad de los resultados, ya que la mejora
tecnoldégica de las sefales de MRI iguald la confiabilidad de los datos y estimulé la

produccion de algoritmos sofisticados para el analisis.

Sin embargo, queda un largo camino por recorrer, con la conexién entre los niveles
microscépicos y mesoscépico de nuestro conocimiento sobre la estructura cerebral aun
lejana. Al mismo tiempo, una mejor comprension de la fisiologia del cerebro debido al
desarrollo de técnicas capaces de detectar, de forma no invasiva, el metabolismo local
del tejido con precision espacial beneficiara la caracterizacion de las formas, el grosor y

la girificacién del tejido.

Conclusiones

e En las diferencias en la morfometria del cerebro, la edad es un factor que incide en
su morfologia. Las diferentes clases de tejido, las regiones del cerebro y las
caracteristicas estructurales se desarrollan de manera diferente, y existen grandes
diferencias entre individuos en la morfologia del cerebro a cualquier edad y en su
desarrollo.

e El envejecimiento cerebral se caracteriza por tener variabilidad individual,
dependiendo de la compleja interaccidn entre la genética, el medio ambiente y factores
estocasticos.

e Morfolégicamente, hay disminucion de peso, volumen y dilatacion compensatoria del
sistema ventricular, con aumento de los espacios subaracnoideo y subdural; asi como
la profundizacidn de surcos y fisuras.

e Hoy se supone con respecto al nimero de neuronas que, en la mayoria de las

regiones cerebrales, se mantiene estable.
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e La neuroplasticidad cerebral, propiedad del SN, es uno de los mecanismos bioldgicos
clave en el envejecimiento exitoso (reserva cognitiva).

e La morfometria basada en voxeles es una herramienta eficaz para estudiar cambios
estructurales en el cerebro humano, en estadios sanos o patoldgicos.

e Los estudios morfométricos han demostrado que, a pesar de que los cambios de
desarrollo mas drasticos en la morfologia del cerebro tienen lugar antes del nacimiento
y durante los primeros afios de vida, el cerebro continla experimentando una
remodelaciéon estructural sustancial durante la nifiez, la adolescencia y la edad adulta.
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MODELO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Por la presente, YO,

como persona mayor

de edad, ofrezco mi consentimiento para participar en la investigacion médica: “El

I A\Y

envejecimiento cerebral en el contexto actual del envejecimiento poblacional ™, en
condicion de voluntario. He sido informado y he comprendido, que el objetivo de la
investigacion es profundizar en el estudio del cerebro durante el envejecimiento y en
sus cambios morfoldgicos permitiendo mejorar la comprensién de las raices bioldgicas
de la salud y las enfermedades neuroldgicas, lo que mejorara la calidad de la atencion
en la poblacion. Estoy consciente que se trata de un estudio investigativo y que mi
participacion en el mismo es bajo el principio de voluntariedad, sin que afecte la
atenciéon médica que recibiese si fuera necesario. Se mantendra la confidencialidad de
toda informacién que se derive de los mismos. Accedo a que las imagenes médicas de
la tomografia de craneo que tengo previamente indicada sean utilizadas en esta

investigacion.

Y para que asi conste y por mi libre voluntad, firmo el presente consentimiento, junto
con el jefe del proyecto de investigacién y otro integrante del proyecto que me han

dado las explicaciones, a los dias del mes de del

Firma del voluntario o representante legal:

Firma de un integrante del equipo de investigacion:
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