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Conceptos actuales.
La disfuncién de la memoria es vulnerable a varios procesos patoldgicos que
incluyen enfermedades neurodegenerativas, accidentes cerebrovasculares,
tumores, traumatismos craneales, hipoxia, cirugia cardiaca, desnutricion, trastorno
del déficit-atencién, depresion, ansiedad, los efectos colaterales de los

1.12 Como tal, el deterioro de la memoria

medicamentos y un envejecimiento norma
es comunmente observado por los médicos en multiples disciplinas que incluyen
la Neurologia, Psiquiatria y Cirugia. La pérdida de la memoria a menudo es la
caracteristica mas incapacitante de muchos trastornos, que deteriora las
actividades diarias normales de los pacientes y que profundamente afecta a sus
familiares.

Algunas percepciones acerca de la memoria, por ejemplo, los conceptos de “a
corto plazo” y “a largo plazo” han permitido llegar a un conocimiento mas
“perfeccionado” y sistemas mejorados de clasificacion. Estos cambios resultan a
partir de estudios neuro-fisiolégicos de los pacientes con lesiones cerebrales
focales, estudios neuro-anatomicos en humanos y animales, experimentos con
animales, tomografia de emision de positrones, imagenologia funcional por
resonancia magnética y potenciales relacionados con un evento.

Hoy dia, la memoria es conocida como una recopilacion de capacidades que
dependen de varios sistemas dentro del cerebro. En este articulo, discutiremos los
siguientes cuatro sistemas de la memoria que son de importancias clinica: la

memoria episoddica, la memoria semantica, la memoria de procedimiento la

memoria funcional (Tabla 1).

Tabla 1. Sistemas seleccionados de memoria.

Sistema de memoria Principales Duracion del Tipo de Ejemplos
estructuras almacenamiento de la preocupacion
anatomicas afectadas memoria




Memoria Episodica

Memoria Semantica

memoria de
procedimiento

Memoria funcional

Lébulos  temporales
mediales, nicleo
talamico anterior

cuerpo mamilar-
fornix, corteza
prefroantal

Lébulos infero-
laterales temporales

ganglios basales,
cerebelo, Area motora
suplementaria

Corteza prefrontal
fonoldgica, area de
Broca, area de
Wernicke espacial:
corteza prefrontal,
4eas de asociacion-
visual

Minutos a afios

Minutos a afios

Minutos a afios

Segundos a minutos;
informacion activamente
Re-ensayada o
manipulada

Explicita, declarativa

Explicita, declarativa

Explicita  implicita,
No-declarativa

Explicita, declarativa

Recordar una historia
breve, qué comio la
noche anterior? Y qué
hizo en su dltimo
cumpleafios?

Conocer quién fue el
primer presidente de
los EUA

el color de un ledn y
en qué se diferencia
un tenedor de un
peine?

Conducir un auto con
una transmisién
estandar

(explicita) y aprender
la secuencia de los
ndmeros en

un teléfono digital sin
intentar (implicita)

Fonoldgica: recordar
un ndmero de teléfono
antes de discar
Espacial: mentalmente
seguir una ruta o hacer
“darle vueltas™ a un
objeto en su mente

Se resumira el conocimiento actual de la memoria desde el punto de vista de la

neuroimagenologia funcional y de estudios de pacientes con lesiones traumaticas

cerebrales, lo que ayudara a los médicos en el diagnéstico y tratamiento de sus

pacientes con trastornos de la memoria. A medida que se disponga de

intervenciones terapéuticas para los trastornos de la memoria, los médicos

necesitaran cada vez mas conocer los distintos sistemas-memoria presentes en el

cerebro.Un sistema-memoria es una forma por la cual el cerebro procesa la

informacién que estara disponible para un empleo posterior.® Los diferentes

sistemas-memoria dependen de estructuras neuroanatomicas distintaS.




Figura 1. Memoria episodica.

Los I6bulos temporales mediales
incluyendo el hipocampo, el para-
hipocampo, forman el ndcleo central
del sistema de memoria episodica.

Otras regiones del cerebro también son
necesarias para que la memoria
episddica funcione correctamente

Memoria
Semantica

Memoria
Funcional




Los I6bulos temporales infero-laterales son importantes en la
denominacion y categorizacion de las tareas mediante las cuales la
memoria semantica es tipicamente valorada. Sin embargo, en el sentido
mas amplio, la memoria seméantica puede residir en areas corticales
tanto multiples como diversas que son afines con varios tipos de
conocimiento. Los ganglios basales, el cerebelo y el area motora
suplementaria son importantes para la memoria de procedimiento. La
corteza pre-frontal estad activa en préacticamente todas las tareas de la
memoria funcional. Otras regiones corticales y subcorticales del cerebro
también estaran activas, en dependencia del tipo y la complejidad de la

tarea de la memorial funcional.

Algunos sistemas estdn asociados con el conocimiento consciente
(explicito) y puede ser conscientemente recordado (declarativo),”
mientras que otros son expresados mediante un cambio en la conducta
(implicito) y son tipicamente inconscientes (no-declarativos). La
memoria también puede ser categorizada de muchas otras formas,
segun el origen del material que debe ser recordado ( por ejemplo,
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verbal®® o visuo-espacial®’).

Memoria episddica

La memoria episddica se refiere al sistema de la memoria explicita y
declarativa, utilizado para recordar experiencias personales
estructuradas en nuestro propio contexto, por ejemplo un relato corto o
lo que sucedid la noche anterior mientras cenaba. La memoria episddica
en gran medida, ha sido definida de acuerdo con la incapacidad de las
personas con amnesia por lesiones del I6bulo temporal medio, para

recordar experiencias que las personas sanas pueden hacer. Por lo



tanto, este sistema de memoria depende de los I6bulos temporales
medios (incluyendo el hipocampo y las cortezas ento- y peri-
rinales)(dentro y alrededor de la nariz). Otras estructuras importantes
en el sistema de memoria episédica (algunas de las cuales son
asociadas con un circuito descrito por Papez en 1937)% incluyen el
prosencéfalo basal con el tabique medial y la banda diagonal del area de
Broca, la corteza retroespinal, el presubiculum, el fornix, los cuerpos
mamilares, el tracto mamilotalamico y el nucleo anterior del talamo.?
Una lesion en cualesquiera de estas estructuras pudiera originar el
deterioro caracteristico de la disfuncion del sistema de la memoria
episodica (Fig. 1).

Una pérdida de la memoria, atribuible a una disfuncion del sistema de la
memoria episoédica sigue un patron predecible conocido como ley de
Robot, la cual plantea que los eventos ocurridos momentos antes de un
ictus, son mas vulnerables a la disolucion, mientras que las memorias
remotas son mas resistentes. Por consiguiente, en casos de disfuncion
del sistema de la memoria episddica, la capacidad para aprender luna
nueva informacién esta deteriorada (amnesia anterégrada), la
informacidn recientemente aprendida no puede ser recuperada (amnesia
retrograda) y la informacion lejanamente aprendida por lo general se
mantiene intacta.’

Estudios realizados han demostrado que el sistema de la memoria
episédica incluye los l6bulos frontales.®>!® En lugar de ser responsables
de la retencion de la informacion, los I6bulos frontales estan
involucrados en el registro, la adquisicibn o la codificacion de la
informacién®; la recuperacion de la informacién son aspectos
contextuales o de otro tipo'; la recopilacion de la fuente de
informacién? y el caracter reciente de eventos.'® Estudios también
realizados han demostrado que los l6bulos temporal medio izquierdo y

frontal izquierdo son mas activos cuando una persona esta aprendiendo



palabras, mientras que los I6bulos temporal medio derecho y frontal
derecho lo son cuando se esta aprendiendo escenas visuales.” Otra
razon de que los I6ébulos frontales sean importantes para la codificaciéon
es que ellos permiten que la persona se concentre (enfoque) en la
informacion que debe recordarse e involucre a los I6bulos temporal
medio. La disfuncion de los I6bulos frontales pudiera originar
distorsiones de la memoria episddica asi como recuerdos falsos, como
en el caso de una informacibn que es asociada con un contexto
erréneo™ o con detalles especificos incorrectos.'”Los ejemplos extremos
de las distorsiones en la memoria incluyen una confabulacién que ocurre
cuando los “recuerdos” creados son compatibles con la informaciéon
actual,’® por ejemplo, “recordar que alguien entré6 en la casa y
reorganizo6 todos los objetos”.

Estas diferencias entre los déficits en la memoria episddica que ocurren
por un dafo a los I6bulos temporales medios (y el circuito de Papez) y
aquellos que ocurren por dafos los I6bulos frontales, pueden
conceptualizarse en una analogia super-simplificada pero clinicamente
atil. Los I6bulos frontales son analogos con el “archivo o fichero” del
sistema de la memoria episoédica, los I6bulos temporales medios con el
“fichero de la memoria reciente” y las otras regiones corticales con el
“fichero de la memoria remota”. Por lo tanto, si los I6bulos frontales
estan deteriorados, es dificil por no decir imposible, obtener informacién
dentro y fuera del “almacén”. Sin embargo, esta informacion pudiera
estar distorsionada debido al “llenado inadecuado” que origina una
fuente, un contexto o secuencia intactos. Sin embargo, si los I6bulos
temporales mediales se vuelven completamente disfuncionales, sera
imposible obtener una informacion reciente. Una informacion de mas
tiempo que ha sido consolidada durante un periodo de meses o afios,
debe estar almacenada en otras regiones corticales y por consiguiente

estara disponible aun cuando los I6bulos temporales medios y el circuito



de Papez estén dafados. Por ejemplo, aunque los pacientes con
depresion y aquellos con enfermedad de Alzheimer (EA) puedan mostrar
una disfuncion de la memoria episddica, los primeros tienen un
“archivero” disfuncional y los udltimos tienen un “fichero de la memoria

reciente” disfuncional.

Los trastornos de la memoria episédica pudieran ser transitorios, como
aquellos atribuibles a una conmocion, ataque subito o una amnesia
global transitoria. Los trastornos estéaticos, por ejemplo el dafio cerebral
traumatico, las lesiones quirdrgicas y la encefalitis, tipicamente son
maximos al comienzo (o durante varios dias), mejoran (a veces por
periodos de dos afios o mas) y después se estabilizan. Las
enfermedades degenerativas, incluyen la EA', la demencia con cuerpos
de Lewy y la demencia fronto-temporal, comienzan en forma insidiosa y
progresan en forma gradual. Los trastornos que afectan multiples
regiones del cerebro, como la demencia vascular y la esclerosis multiple,
progresan en forma escalonada. Otros trastornos de la memoria, como
aquellos debido a medicamentos, hipoglicemia, tumores y el sindrome
de Korsakoff, pueden tener un curso cronolégico variable y mas

complicado.

Una vez que un trastorno de la memoria episédica es sospechado, sobre
la base de la incapacidad reportada para recordar con exactitud una
informacion y experiencias recientes, debe hacerse una evaluacion
adicional. Debe obtenerse también una historia detallada, con
particular énfasis en el curso cronoldgico del trastorno de la memoria.
Entrevistar a un cuidador u otro informante es por lo general importante
para tener una exactitud, ya que el paciente invariablemente no
recordara aspectos significativos de la historia. Debe obtenerse también
una historia de otros déficits cognoscitivos (por ejemplo, atencion

lenguaje, visuo-espaciales y ejecutivos). Debe realizarse un examen



médico y neuroldgico con un enfoque en la busqueda signos de procesos
sistémicos, dafio neurolégico focal y trastornos neurodegenerativos.

Un estudio cognoscitivo superficial pudiera realizarse al pedir al paciente
que recuerde una historia breve o varias palabras o con el uso de
“instrumentos” como el “Mini-Mental State Examination,’® el Blessed
Dementia Scale,® la prueba de memoria Tres Palabras-Tres Formas?, la
prueba de memoria de una lista-palabras del Consorcio para establecer
un Registro par a la EA?, la Drilled Word Span Test,? y la Seven-Minute
Screen.?® En casos complejos, debe considerarse una evaluacion
neuropsicolégica formal.

Para ayudar a diferenciar los trastornos de la memoria episédica que
son atribuibles a una disfuncién de los l6bulos frontales de aquellos
atribuibles a una disfuncién de los lébulos temporales medios, las
dificultades en la codificacién y recuperacion de la informacién, deben
ser contrastadas con un fallo primario de almacenamiento. Cuando la
informaciéon no puede ser recordada incluso después de ampliada la
codificacion por multiples ensayos y después que las demandas de
recuperacion han sido minimizadas con el uso de una prueba de
reconocimiento de multiples-opciones, un fallo primario de
almacenamiento esta presente. (Ver el Anexo Suplementario, que
cuenta con un texto completo de este articulo en www.nejm.org, para
sugerencias o acerca de como aplicar estas pruebas en la practica
clinica.)

Generalmente se indican estudios de laboratorio y de imagenologia, de
acuerdo con el diagnostico diferencial. ElI tratamiento depende
especificamente del trastorno. Los inhibidotes de la Colinesterasa® y la
Memantina®® han sido aprobados por la FDA para el tratamiento de la
EA, el primero ha sido utilizado par a tratar la demencia vascular®* y la
demencia con cuerpos de Lewy. Dos revisiones recientes discuten acerca

de la efectividad de estos tratamientos.?%2’



Memoria semantica

La memoria semantica se refiere a nuestra reserva general de
conocimiento conceptual y basado en hechos reales, como el color de un
lebn o el nombre del primer presidente de los Estados Unidos de
Norteamérica, que no se encuentra en relacion con algun recuerdo
especifico. Al igual que la memoria episddica, la memoria semantica es
un sistema declarativo y explicito de la memoria. La evidencia de que
este sistema de memoria es diferente de la memoria episddica, surge a
partir de estudios de neuroimagenologia®® y del hecho que esa memoria
semantica previamente adquirida no esta afectada en los pacientes con
un severo deterioro del sistema de memoria episddica, por ejemplo una
alteracion en el circuito de Papez ( por ejemplo, en el sindrome de
Korsakoff) o una extraccion quiruargica de los I6bulos temporales
mediales.?®

Como en su sentido mas amplio, la memoria semantica incluye todo
nuestro conocimiento del mundo no relacionado con recuerdos
episédicos especificos, es posible arguir que éste reside en multiples
areas corticales. Por ejemplo, hay indicios de que las imagenes visuales
son almacenadas en areas cercanas de asociacién visual.*® Sin embargo,
un punto de vista mas restrictivo de la memoria semantica, uno que es
justificado a la luz de tareas que tienen que ver con la mencion y la
categorizacién, mediante las cuales ésta es usualmente medida, localiza
la memoria semantica en los I6bulos temporales inferolaterales (Fig.
2)31,32

La EA es el trastorno clinico mas comun que altera la memoria
semantica. Esta alteraciobn pudiera ser atribuible a una patologia
presente en los |6bulos temporales inferolaterales®®* o una patologia

presente en las cortezas frontales,*

lo que origina una activaciéon y
recuperacion deficientes de la informacién semantica.® En el caso de la

EA, la memoria semantica vy la episédica disminuyen



independientemente una de la otra, lo que respalda la idea de que dos

sistemas separados de memoria estan deteriorados en este trastorno.*®

Otras causas del deterioro de la memoria semantica incluyen casi todos
los trastornos que pudieran alterar los I6bulos temporales
inferolaterales, por ejemplo, un dafio cerebral traumatico, un accidente
cerebrovascular, lesiones quirurgicas, encefalitis y tumores (Tabla 2).
Los pacientes con la variante temporal de demencia frontotemporal,
conocida como demencia semantica, también muestran déficits en todas
las funciones de la memoria semantica, incluyendo lesiones de los
ganglios basales o el cerebelo mostrando ademéas deterioro en las
habilidades de procedimiento del aprendizaje.’® Como el proceso
nosologico de la EA afecta las estructuras corticales y limbicas a la vez
que deja indemne los ganglios y el cerebelo, estos pacientes muestran
déficits en la memoria episédica pero poseen una adquisicion y
mantenimiento normales de las habilidades de procedimiento.

La enfermedad de Parkinson (EP) es el trastorno mas comun que afecta
la memoria de procedimiento. Otras enfermedades neurodegenerativas
que alteran la memoria de procedimiento incluyen la enfermedad de
Huntington y la degeneracion olivopontocerebelar. Los pacientes en las
primeras etapas de estos trastornos realizan en forma casi normal
pruebas de la memoria episédica pero muestran una capacidad

deteriorada para el aprendizaje.®®*

Los tumores, los accidentes
cerebrovasculares, las hemorragias y otras causas de dafo a los
ganglios basales o al cerebelo, pudieran también alterar la memoria de
procedimiento. Se ha comprobado que los pacientes con una depresion
mayor, tienen deterioro en la memoria de procedimiento, quizas porque
la depresion pudiera implicar una disfuncién de los ganglios basales

(Tabla 2).%2



Tabla 2. Cuatro sistemas de memoria y los trastornos clinicos comunes que los alteran*

Memoria Episddica

Enfermedad de Alzheimer

Deterioro cognoscitivo, tipo amnésico
Demencia con cuerpos-Lewy

Encefalitis (mas comuinmente, herpes simplex
encefalitis)

Variante Frontal delademencia trontotemporal
Sindrome de Korsakoff

Amnesia transitoria global

Concusion

Dafio cerebral traumatico

Convulsiones

Dafio hypoxico-isquémico

Derivacion Cardiopulmonar

Efectos colaterales de los medicamentos
Deficiencia of vitamina B12

Hipoglicemia

Ansiedad

Cirugia del l6bulo temporal

Demencia vascular

Esclerosis mdltiple

Memoria semantica
Enfermedad de Alzheimer
Demencia semantica (variante temporal de la demencia frontotemporal)

Dafio cerebral traumaético
Encefalitis (mas cominmente, ex
Encephalitis-herpes simple)
Memoria de procedimiento
Enfermedad de Parkinson
Enfermedad de Huntington
Pardlisis supranuclear progressiva
Degeneracion Olivopontocerebellar
Depresion

Trastorno obsesivo—compulsivo
Memoria funcional

Envejecimiento normal

Demencia vascular

Variante frontal de la demencia frontotemporal
Enfermedad de Alzheimer
Demencia con cuerpos de Lewy
Esclerosis mdltiple

Dafio cerebral traumético

Efectos colaterales de los medicamentos
Trastorno de hiperactividad-déficit
Trastorno obsesivo—compulsivo
Esquizofrenia

Enfermedad de Parkinson
Enfermedad de Huntington
Pardlisis progresiva supranuclear
Derivacion cardiopulmonary
Deficiencia de vitamina B12




Una alteracion de la memoria de procedimiento debe ser sospechada
cuando los pacientes muestren indicios de pérdida de las habilidades
previamente aprendidas o un deterioro significativo en el aprendizaje de
nuevas habilidades. Por ejemplo, los pacientes pudieran perder la
capacidad para realizar movimientos autométicos ya aprendidos como
son el escribir, tocar un instrumento musical o mover un palo de golf.
Aunque ellos pudieran ser capaces de volver a aprender Ilos
fundamentos de estas habilidades, a menudo es necesario el
pensamiento explicito para su ejecucion. Como resultado, los pacientes
con dafo en el sistema de la memoria de procedimiento, nunca podrian
lograr la facilidad automatica de simples tareas motoras que las
personas sanas tienen garantizadas.

La evaluacion de los trastornos de la memoria de procedimiento es
similar a la de los trastornos de la memoria episddica; el tratamiento de
la causa subyacente depende del proceso nomoldgico especifico.
Debemos sefialar que los pacientes cuya memoria episoédica ha sido
anulada por una encefalitis, por ejemplo, haber tenido éxito en la
rehabilitacion mediante el uso del sistema de memoria de procedimiento
para aprender nuevas habilidades.*®

Memoria funcional

La memoria funcional es una combinacién de campos tradicionales de
atencion, concentracion y memoria a corto-plazo. Se refiere a la
capacidad para mantener y manipular temporalmente informacion que
necesitamos mantener en la mente. Como requiere de una participacion
consciente y activa, la memoria funcional constituye un sistema de
memoria explicita y declarativa. La memoria funcional tradicionalmente
ha sido dividida en componentes que procesan la informacion fonolégica
(por ejemplo, “memorizar” un numero de teléfono) o informacion
espacial (por ejemplo, seguir mentalmente una ruta) y un sistema

ejecutivo que ubica los recursos de la atencion.**



Numerosos estudios han demostrado que la memoria funcional emplea
una red de areas corticales y subcorticales, en dependencia de la tarea
en cuestion.*®* Sin embargo, practicamente todas las tareas que
involucran a la memoria funcional, requieren la participacion de la
corteza prefrontal (Fig. 2)°. Tipicamente, la red de areas corticales y
subcorticales incluye regiones posteriores del cerebro (por ejemplo, las
areas visual-asociacion) que estan vinculadas con las regiones
prefrontales para formar un circuito. Estudios realizados han
demostrado que la memoria fonoldgica funcional tiende a involucrar més
regiones en el lado izquierdo del cerebro, mientras que la memoria
funcional espacial tiende a involucrar mas regiones en el lado derecho.®
Existen estudios que también han demostrado que tareas mas dificiles
que involucran a la memoria funcional, requieren una activacion bilateral
del cerebro, a diferencia del material que se manipula.*® Ademas, existe
un incremento en el numero de regiones cerebrales activadas en la
corteza prefrontal a medida que aumenta la complejidad de la tarea.*’

Como la memoria funcional depende de una red de actividades que
incluyen las estructuras subcorticales asi como las regiones corticales
frontal y parietal, muchas enfermedades neurodegenerativas deterioran
las tareas de la memoria-funcional. Existen estudios que han
demostrado que los pacientes con EA, de Parkinson o de Huntington o
demencia con cuerpos de Lewy asi como trastornos menos comunes,
por ejemplo una paralisis supranuclear progresiva, pudieran mostrar un
deterioro de la memoria funcional (Tabla 2)***° Ademas de las
enfermedades neurodegenerativas, cualquier proceso que altere los
I6bulos frontales o sus conexiones con las regiones corticales posteriores
y las estructuras subcorticales, pueden interferir con la memoria
funcional. Estos procesos incluyen accidentes cerebrovasculares,
tumores, lesiones en la cabeza y esclerosis multiple entre otros.>°>*

Como la memoria funcional fonoldgica implica el ensayo silencioso de la



informacion verbal, cualquier tipo de afasia también puede deteriorarla.
Aunque la fisiopatologia no esta bien comprendida, los trastornos que
disminuyen las fuentes de atencidén, como el trastorno de hiperactividad-
déficit de atencion, el trastorno obsesivo-compulsivo, la esquizofrenia y
la depresién también pueden deteriorar la memorial funcional.>*>*

Un trastorno de la memoria funciona puede presentarse en varias
formas. Comunmente, el paciente mostrara una incapacidad par a
concentrarse o poner atencion. Puede observarse dificultad para realizar
una nueva tarea que conlleve instrucciones por etapas. Un trastorno de
la memoria funcional también puede presentarse como un problema con
la memoria episédica. En tales casos, una evaluacion demostrara un
fallo primario de codificacion, porque para transferir informacién hacia la
memoria episddica, la informacién debe ser primero “mantenida en la
mente” por parte de la memoria funcional.®

La evaluacion de la memoria funcional es similar a la de los trastornos
de la memoria episddica. El tratamiento depende de la causa especifica;
por ejemplo, existen estimulantes aprobados por la FDA para tratar un
trastorno de hiperactividad-déficit en la atencién.>>>°

Conclusion

Tradicionalmente, la memoria ha sido considerada como un concepto
simple. En realidad, su empleo de varios métodos ha producido lineas
complementarias y convergentes de evidencia, lo que indica que la
memoria esta compuesta por sistemas distintos y separados. Un solo
proceso nomoldgico (enfermedad de Alzheimer) pudieran alterar a mas
de un sistema-memoria. El conocimiento mejorado de los tipos de
memoria ayudaria a los médicos en el diagndéstico y tratamiento de los
trastornos de la memoria de sus pacientes. Este conocimiento devendra

cada vez mas importante a medida que aparezcan estrategias mas

especificas para el tratamiento de una disfunciéon de la memoria.
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