ARTICULO ORIGINAL

medigraphic Artomigs

Analisis cuantitativo del electroencefalograma
para confirmar trastorno funcional frontal en niinos
con trastorno por déficit de atencidon con hiperactividad

Humberto Madera-Carrillo,2* Andrés Antonio Gonzalez-Garrido, 2P
Fabiola R. Gomez-Velazquez?y Daniel Zarabozo Enriquez-de RiveraP

dInstituto de Neurociencias, Centro Universitario de Ciencias Bioldgicas y Agropecuarias,
Universidad de Guadalajara, Guadalajara, Jal., México
bynidad de Neurociencias, Hospital Civil, Guadalajara, Jal., México

Recibido en su version modificada: 25 de junio de 2007

RESUMEN

Antecedentes: En 1997, Barkley postulo un modelo funcional del
trastorno por déficit de atencion con hiperactividad (TDAH)
basado en la presencia de un déficit central que afecta el desempeiio
de las funciones ejecutivas. Hallazgos neuroanatomicos y neuro-
fisiologicos relacionan la afectacion de los 10bulos frontales con los
procesos cognitivos y conductuales de sujetos con TDAH.
Objetivo: Evaluar electrofisiologicamente la teoria de Barkley
(1997).

Sujetos y métodos: Se estudiaron niiios entre 7y 11 aiios de edad
con TDAH (subtipo inatento) y un grupo control. Se compararon
los registros electroencefalogrdficos obtenidos durante la ejecu-
cion de una tarea de estimacion del tiempo (ES) con el estado de
reposo con ojos abiertos (RA). Se conformaron 42 matrices con 5
tipos diferentes de datos electroencefalogrdficos (19 derivaciones:
sistema 10/20) en tres condiciones: RA, ES y ES-RA (potencia
absoluta y potencia relativa). Se utilizaron dos métodos de clasi-
ficacion.

Resultados: El analisis de varianzarevelo diferencias significativas
en el cociente de anterioridad bajo la condicion ES-RA. La
clasificacion con andlisis discriminante reportoé una efectividad
superior a 80%, mientras que una nueva propuesta de clasificacion
lineal realizé una clasificacion superior a 80% con sélo dos
derivaciones.

Conclusion: Los resultados apoyan las hipotesis de Barkley y
sugieren el uso del cociente de anterioridad referido a temporales
para caracterizar electrofisiologicamente el TDAH en nifios en
edad escolar.
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SUMMARY

Backgroud: The Attention Deficit Disorder with Hyperactivity
(ADDH) Barkley model predicts concomitant deficits in working
memory and in the development of a sense of time as a consequence
of poor behavioral inhibition.

Objective: To evaluate electrophysiologically Barkley's theory
(1997).

Subjects and methods: We studied the electroencephalogram (EEG)
of fifteen right-handed, normal limit IQ ADDH children (inattentive
subtype), aged 7-11 years, and a control group. Subjects were
studied at rest, with the eyes open (RO) while performing a time
estimation task (ET). Forty-two datamatrices were analyzedin three
conditions: RO, ET and ET-RO, to assess broad-band spectral
parameters, the anteriority, temporal-referenced and laterality
quotients (Aq, Aqt and Lq, respectively); and the theta/alpha and
theta/beta ratios.

Results: Analyses of variance revealed significant differences for
ES-RA, inabsolute (Aq & Aqt) andrelative powers (Aq). Discriminant
Sfunction analysis was able to predict group membership with an
accuracy over 80%, but it decreased slightly when the leave-one-
out method was applied. Linear discrimination based on right
hemisphere Aqtvalues showed the highest discrimination accuracy.
Conclusions: These results support Barkley's theory, suggesting
Sfurther evaluation of the temporal-referenced anteriority quotient
as a promising electrophysiological tool for the diagnosis and
follow up of ADDH children.
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Attention deficit disorder with hyperactivity, Barkley’s model,

executive dysfunction, EEG, broad band spectral parameters,
discriminant analysis
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TDAH y trastorno funcional frontal

Introduccidén

| trastorno por déficit de atencion con hiperactividad

(TDAH) es un trastorno cronico del desarrollo, que se
caracteriza fundamentalmente por una disminucién en el
espectro de la atencion con dificultades en el control inhibito-
rio, que se expresa a través de la impulsividad conductual y
cognoscitiva.*?El nifio con TDAH carece del necesario ajuste
conductual (en ocasiones con excesiva actividad motora
asociada), y suele mostrar un limitado control de la conducta
que puede prolongarse hasta la adolescencia e incluso du-
rante la vida adulta.® El trastorno de la atencién es la expre-
sion tipica de este padecimiento, afectando la vida académi-
ca, laboral y social del sujeto.*

El TDAH fue descrito en la literatura médica a finales de
1900. En 1902 Still lo define resaltando que “los nifios
padecen de efectos mérbidos del control moral”, y sefiala que
este problema es mas frecuente en nifios que en nifas.
Postula también que obedece a etiologias ambientales y
organicas.*

Las primeras definiciones ponian en relieve la excesiva
actividad del nifio. En 1968, el DSM-II lo incluye denominan-
dolo como sindrome hiperquinético de lainfancia. En 1983, el
DSM-IIl cambia por déficit de atencién con hiperquinesis y
describe una lista con 14 sintomas. Desde 1995, el DSM-IV
lo clasifica como trastorno por déficit de atencion con hiperac-
tividad (TDAH).*

En general, las estimaciones de prevalencia se encuentran
entre 3y 11%.%3* No obstante, otros estudios han reportado
prevalencias mayores: 9.56% en un estudio realizado en Tabas-
co, México, con nifios de primaria (N=324);°23.5% en un estudio
en San Luis Potosi, México, con nifios de 3 a 7 afios (N= 180);°
16.1% en nifios de 1 a 17 afios de Manizales y 18% en nifios de
6 a 11 afios en Medellin, Colombia, confirmandose una preva-
lenciade 17.1% en un segundo estudio con nifios de 4 a 17 afios
(n= 341).7

Sien México se asumiera una prevalencia del TDAH como
la estimada por el DSM-IV-TR (de 3a 7 %) en los nifios en edad
escolar, y ademas que es posible el diagndstico desde la edad
preescolar,* se tendria un total de 665 710 a 1 553 323 nifios,
ya que de acuerdo con el Instituto Nacional de Estadistica,
Geografia e Informatica, habia un total de 22 190 331 nifios en
edad escolar (6 696 125 nifios de 3a 5 afios y 15494 206 nifios
de 6 a 12 afios) hasta el censo poblacional del afio 2000.2
Considerando las cifras previas y sumando los 6 296 758 nifios
de 13al15afosylos 7902 101 nifios entre 16 y 19 afios, el total
de niflos potencialmente afectados con TDAH se elevaria a 1
100,000 e incluso 2 550 000 nifios en edad escolar.

El trastorno es identificado con base en los criterios
diagndsticos del DSM-IV-TR o el CIE-10,*2 pero la herramien-
ta principal son los inventarios para padres y maestros. El
problema con estas herramientas es que son susceptibles de
producir un elevado nimero de falsos positivos,® ya que este
sistema de diagndstico clinico esta basado en la percepcién
de un observador y se ve influido negativamente por la falta
de experiencia de quien hace el registro, por sus propias
expectativasy por el desconocimiento de las motivaciones, el
contexto y los padecimientos del menor.
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Sin embargo, es importante resaltar que no existe un
examen de laboratorio o gabinete, evaluaciones neurolégi-
cas o evaluaciones de la atencion que resulten diagnosticas,
por lo que el diagnéstico debe hacerse por criterios clinicos.*#
Asi mismo, las herramientas mas utilizadas (los cuestiona-
rios), muestran una concordancia de 25% entre la informa-
cion aportada por padres y maestros.®

En general, la percepcién del tiempo ha sido considerada
como una habilidad adaptativa compleja, que nos permite
predecir, anticipar y responder de forma competitiva a los
eventos futuros. Esta habilidad, que resulta crucial para
lograr una adecuada planeacién y organizacion secuencial
de las acciones conductuales se ha relacionado con varios
sustratos neurales como el neocerebelo, los ganglios basa-
les y la corteza prefrontal.®!* Ademas, se ha postulado una
importante participacion de los mecanismos atencionales en
la estimacion del tiempo,'? proponiéndose a los sistemas
corticales (en particular la corteza prefrontal) como responsa-
bles de los efectos atencionales involucrados en este proce-
30.13,14

En afios recientes, Barkley postul6 un modelo funcional
del TDAH basado en la presencia de un déficit central
(trastorno en lainhibiciéon conductual) que esta relacionado y
afecta el desempefio de las funciones ejecutivas que susten-
tan la autorregulacion.’>'” La importancia del modelo de
Barkley radica en que prevé la aparicion de deficiencias en la
memoria de trabajo y la secuenciacion temporal en el proce-
samiento de la informacién entre otros déficit cognitivos en
los sujetos con TDAH.®

Varios hallazgos neuroanatémicos y neurofisiolégicos
sustentan las premisas del modelo de Barkley para el TDAH,
cuya afectacion principal pareceria relacionada con una
participacion particular de los I6bulos frontales y en especial
de la corteza prefrontal en los procesos cognitivos y conduc-
tuales de los sujetos afectados.

Desde el punto de vista neuroanatémico, Pueyoy colabo-
radores®® han descrito que los sujetos adolescentes con
TDAH tienen un patrén inverso de asimetria del I6bulo frontal
y del nicleo caudado, ya que en sujetos normales predomina
un mayor lébulo frontal derecho respecto al izquierdo. Encon-
traron que en comparacién con sujetos controles, el nicleo
caudado derecho de los sujetos con TDAH es mayor. Otros
trabajos también han sefialado la presencia de asimetrias en
el nicleo caudado®?! y en el cuerpo calloso.?? Ademas, la
disminucién del tamafio del I6bulo frontal derecho se profun-
diza cuando se trata de sujetos con TDAH con mayor grave-
dad en su expresion clinica.

Basados en estos hallazgos, Pueyo y colaboradores?®®
sugieren que existe una falla en el proceso de corticalizacion
de las funciones del ndcleo caudado derecho, que parece
relacionarse mas con un fallo en la maduracién que con un
proceso de atrofia cerebral. En otros estudios de neuroima-
gen se ha reportado hipoperfusion en las zonas frontales
centrales y nucleos caudados, asi como flujo sanguineo
cerebral reducido en dichas areas en el momento de realizar
tareas cognitivas.® Ademas, se ha encontrado un bajo meta-
bolismo de la glucosa en las areas de la corteza premotora y
de la corteza prefrontal en adultos con TDAH.*
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Desde el punto de vista neurofisioldgico, el estudio de las
caracteristicas electroencefalogréaficas de los pacientes con
TDAH ha permitido detectar un aumento de la actividad lenta
en un elevado porcentaje de sujetos, asi como mayor inciden-
cia de actividad epileptiforme,? aunque conforman un grupo
heterogéneo con diferentes anormalidades electrofisioldgicas
subyacentes?* (ver el articulo de Becker k y Holtmann M),

Se haencontrado hasta 26.6% (en un grupo experimental
pequefio) de alteraciones del electroencefalograma durante
el suefio y actividad paroxistica durante la vigilia.?® Entre las
principales anormalidades encontradas con el andlisis cuan-
titativo del electroencefalograma (con las medidas espectra-
les de banda ancha) se cuentan:

1. Aumentos de las potencias theta absoluta y relativa.

2. Aumentos de los cocientes theta/alfa y theta/beta (en los
nifios de 6 a 11 afos el valor de este cociente es mayor,
segln Monastra y colaboradores).?”

3. Disminucion difusa en las frecuencias medias de las
bandas alfa y beta.

4. Anormalidades interhemisféricas (asimetria de potencia 'y
disminucion de la coherencia entre las regiones parietales
y entre las temporales posteriores, aumento marcado de la
coherencia entre las regiones frontales y centrales).

5. Anormalidades intrahemisféricas (asimetria de potencia
entre las regiones frontal/temporal y frontal/occipital, au-
mento de la coherencia fronto/temporal y disminucion de
la coherencia fronto/occipital).?*24 Algunas de estas anor-
malidades se incrementan cuando los pacientes con
TDAH realizan alguna tarea que implica esfuerzo intelec-
tual, ya sea dibujar?® o ejecutar tareas de atencion.?

La correlacion entre el aumento de actividad theta y la
disminucion del metabolismo de la glucosa sostiene la hipo-
tesis de que la activacién cortical podria estar disminuida en
los pacientes con TDAH.? De igual manera, los hallazgos de
Mann y colaboradores también apoyan la hipétesis de que el
TDAH puede reflejar retraso en la maduracion de los siste-
mas que sostienen la atencion. Una explicacion complemen-
taria es que este retraso en la maduracion esta dado particu-
larmente en las redes inhibitorias frontales.®°

En el pasado, algunas de estas diferencias han sido
utilizadas con relativo éxito paraintentar clasificar sujetos con
TDAH individualmente. Con datos del electroencefalograma
procesados por medio de andlisis de componentes principa-
les y luego analisis discriminante, Mann y colaboradores®
clasificaron 80% de TDAH y 74% de un grupo control.
Monastra y colaboradores?” construyeron un clasificador li-
neal con base en la media y la desviacion estandar de la
proporcién de theta/beta del grupo control de su experimento,
y por exclusion lograron 86% de clasificacion correcta de
TDAH con una especificidad de 98%.

Los intentos por clasificar a los sujetos con TDAH
mediante el uso de diferentes variables cuantitativas de la
actividad eléctrica cerebral se basan en la logica de que esta
Ultima podria reflejar el estado funcional cerebral subyacen-
te al TDAH, y que ademas de servir para caracterizar mejor
el trastorno podrian constituir un parametro objetivo para la
valoracién evolutiva del paciente y su respuesta al trata-
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miento aplicado. En este contexto, en el presente estudio se
analizaron comparativamente distintas variables del elec-
troencefalograma de nifios con TDAH y controles en estado
de reposo y durante la ejecucién de una tarea cognitiva que
involucra la participaciéon de funciones relacionadas con los
I6bulos frontales, para valorar electrofisiolégicamente los
postulados de Barkley y se aplicé un método de clasificacion
individual en estas condiciones para evaluar su efectividad.

Material y métodos

Participaron voluntariamente 30 nifios. Todos los sujetos
eran diestros,® estudiantes de la ensefianza primaria regu-
lar y alcanzaron 90 puntos o0 mas en el coeficiente intelectual
global, medido con la Escala de inteligencia Weschler en su
version revisada para nifios mexicanos.* Todos los nifios
tuvieron un examen neurolégico y electroencefalografico de
base normal, con ausencia de historia personal o familiar de
trastorno neurolégico, degenerativo o psiquiatrico. Ninguno
de los integrantes de la muestra habia recibido diagnéstico
de problemas de aprendizaje de acuerdo con los criterios del
DSM-IV. Los padres de los menores participantes otorgaron
su consentimiento previo por escrito y fueron informados
oportunamente de la totalidad del procedimiento aplicado y
sus resultados.

Grupo TDA

Quince nifios con edades entre 7.44y 11.81 afios (9.30+1.40)
fueron seleccionados para integrar el grupo experimental.
Todos los nifios tenian diagnéstico de TDAH confirmado por
una evaluacion diagnéstico-clinica multidisciplinaria. La eva-
luacién comprendié una entrevista clinico-diagndstica se-
miestructurada aplicada personalmente tanto a los padres
como a los maestros, asi como otras evaluaciones neuropsi-
cologicas complementarias a los nifios de la muestra. Segun
los criterios del DSM-IV, todos los nifios de este grupo fueron
diagnosticados con TDAH predominantemente del tipo in-
atento (314.00, DSM-IV-TR). Ninguno de los participantes
estaba recibiendo medicacion antes de la investigacion.

Grupo CO

Se seleccionaron 15 sujetos sanos (CO) que fueron parea-
dos con los del grupo TDAH con base en la edad (7.12 a
11.70 afos, 9.28 + 1.45), lateralidad y grado escolar.

Condiciones experimentales

El registro se llevd a cabo con los sujetos sentados comoda-
mente en una habitacién sonoamortiguada en dos condicio-
nes (reposo y tarea), definidas del siguiente modo:

a) Reposo con ojos abiertos y mirada en un punto de fijacion
dispuesto en el centro de la pantalla de una computadora
(3 minutos).

b) Durante la realizacion de una tarea de estimacion tem-
poral. Para ejecutar la tarea los nifios fueron instruidos
para calcular mentalmente la duracion de un estimulo
presentado en el centro de la pantalla de una computa-
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TDAH y trastorno funcional frontal

dora, e inmediatamente reproducir el tiempo estimado
presionando con el dedo indice el botdn izquierdo del
raton (mouse). Todos los estimulos fueron circulos ama-
rillos de 25 milimetros de diametro, presentados sobre un
fondo negro en la pantalla colocada a 60 centimetros de
los ojos del sujeto. Se presentaron 80 estimulos durante
periodos aleatorizados de 2500 milisegundos (40 ensa-
yos) 0 5500 milisegundos (40 ensayos), con un intervalo
postestimulo de 5000 y 8000 milisegundos, respectiva-
mente. Los sujetos fueron entrenados convenientemen-
te antes de llevar a cabo la tarea.

Registro electroencefalografico

Para realizar los andlisis cuantitativos se seleccionaron 30
segmentos de electroencefalograma por sujeto (2 segundos
cada uno), libres de artefactos, segun lo sugieren.®® Se
empled un poligrafo MEDICID-03E de Neuronic (filtros 0.5 a
30 Hz), conunafrecuencia de muestreo de 256 Hz. El registro
se realizo usando electrodos de Au de 10 mm (tipo Grass
E5GH) desde las derivaciones Fpl, Fp2, F3, F4, F7, F8, T3,
T4, T5, T6, C3, C4, P3, P4, 01, 02, Fz, Czy Pz, que fueron
fijados con crema Grass para electrodos, y referencia en
orejas cortocircuitadas, de acuerdo con el Sistema Interna-
cional 10/20.%

Las impedancias fueron mantenidas por debajo de los 5
kW, registrandose adicionalmente el electrooculograma des-
de el canto supraorbital externo y el borde paraocular del ojo
derecho. Todas las sefiales fueron digitalizadas y almace-
nadas para su andlisis fuera de linea a través de un conver-
tidor A/D de 16 bits.

Las sefiales fueron visualizadas para su manejo en el
editor de electroencefalograma TrackWalker version 2.0%*de
la misma compafiia pero en un aparato MEDICID-04 (descri-
to en,*® capitulo 16: Caracteristicas técnicas del equipo).
Cada segmento de muestra fue seleccionado visualmente
eliminando los que contenian movimientos oculares o altera-
ciones electroencefalogréaficas causadas por cualquier tipo
de artefacto fisioldgico o técnico.

Las muestras de electroencefalograma fueron analiza-
das a través de la transformada rapida de Fourier (FFT) para
obtener la potencia absoluta y la potencia relativa para 7
bandas de frecuencia:

e Delta(1.0 a 3.5 Hz).

e Thetal (4 a 5.5 Hz).

* Theta2 (6 a 7.5 Hz).

* Alphal (8 a 9.5 Hz).

* Alpha2 (10 a 12.5 Hz).
e Betal (13 a 17.5 Hz).
e Beta2 (18 a 25 Hz).

Se obtuvieron los valores de la transformada rapida de
Fourier en archivos de formato texto plano (ASCII, American
Standard Code for Information Interchange), los cuales fue-
ron colocados en forma de matrices en el programa Excel de
Microsoft y posteriormente importados a SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences, version 13)%* para su
procesamiento estadistico.
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Definicion de las matrices de datos

Se definieron cinco matrices de datos:

1. Potencia de cada banda en cada una de las 19 deriva-
ciones.

2. Cociente de anterioridad,’” definida matematicamente
como:

Anterior

Anterior + Occipital

donde la derivacién definida como anterior y la occipital
pertenecen al mismo hemisferio: Fp1, F3, F7, C3,P3, T3,
T5conO1; Fp2,F4,F8,C4,P4,T4,T6 con O2; Fz con Pz.
15 pares x 7 bandas. Total: 105 variables.

3. Cociente de anterioridad referido a temporales, con apli-
cacion de la operacion anterior pero bajo la forma de:

Frontal

Frontal + Temporal

donde los frontales utilizados fueron Fp1, F3, F7y Fp2 F4,
F8 y los temporales laterales correspondientes fueron
T3, T5y T4 T6, respectivamente. Doce pares de deriva-
ciones x 7 bandas. Total: 84 variables.

4. Cocientede lateralidad, definida matematicamente como:

Lateral izquierdo

Lat. izquierdo + Lat. derecho

donde las derivaciones izquierdas fueron Fpl, F3, F7,
C3,T3,T5,P3,01;ylasderechas Fp2,F4,F8,C4,T4,T6,
P4, 02. Ocho pares de derivaciones x 7 bandas. Total: 56
variables.

5. Razones entre las bandas theta/alfa y theta/beta (tab):
thetal/alfal, thetal/alfa2, thetal/betal, thetal/beta2, the-
ta2/alfal, theta2/alfa2, theta2/betaly theta2/beta2. Ocho
razones x 19 derivaciones. Total: 152 variables.

Las anteriores matrices fueron formadas tanto para la
potencia absoluta como para la relativa, pero para la poten-
cia absoluta se formaron, ademds, matrices adicionales
para la potencia absoluta total en las matrices 1, 2, 3y 4.

Los grupos emanados de las anteriores combinaciones
se dividieron en tres condiciones:

a) Ojos abiertos en reposo (RA).

b) Realizando una tarea de estimacion temporal (ES).

c) Diferenciade losvaloresde latareade estimacién tempo-
ral menos los valores de la condicion de reposo (ES-RA),
a la que se llamo “activacion”.

En total se generaron 42 matrices diferentes: 15 para la
potencia relativa (5 RA, 5 ES y 5 activacion) y 27 para la
absoluta (8 RA, 8 ES y 8 activacién) (Cuadro ).

Disefio experimental y analisis estadistico

El disefio experimental de este trabajo es un disefio de
parcelas divididas de 3 factores de 2peYq«Zr del tipo p.qré¢ en
cada una de las matrices de datos que se sometieron a
analisis, donde p representa el factor grupos (intersujetos):
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TDAH y CO; q representa bandas electroencefalogréaficas y
razones theta/alfa, theta/beta con Y=7y 8 categorias, respec-
tivamente; mientras que r representa derivaciones, cociente
de anterioridad, cociente de anterioridad temporal y cociente
de lateralizacién, expresados como pares de derivaciones
con Z =19, 15, 12 y 8 categorias, respectivamente.

Se utilizé el programa SPSS version 13 para correr un
analisis de varianza en cada matriz.¢ Se reportan Gnicamen-
te los resultados con una diferencia significativa en el factor
intersujetos o con interaccion del factor inter con alguno de
los factores intra. Se tomé una probabilidad de alfa de 0.05.
En todos los andlisis que implicaron una combinacion de
factores se aplicd la prueba de esfericidad de Mauchly, y en
los casos en que ésta resulto significativa se adopto el ajuste
de Greenhouse-Geisser.

Se llevéd a cabo un analisis discriminante sobre cada
matriz. Se us6 el método de “inclusion por pasos”, basado en
la distancia de Mahalanobis con una probabilidad F de entrada
de 0.05y de 0.10 de salida. Se uso validacion cruzada para el
calculo de la efectividad.

Resultados

Los resultados de los andlisis de varianza sobre la matriz de
bandas, tanto de potencia absoluta como relativa, no reve-
laron diferencias significativas. No obstante, considerando
el reducido tamafio de la muestra y tratando de analizar la
existencia de tendencias en los grupos se realiz6 una com-
paracion de medias, que produjo resultados interesantes:

a)

b)

c)

d)

e)

Madera-Carrillo y cols.

Tanto con la potencia absoluta como con la relativa, los
promedios de las banda theta (1 y 2) fueron mayores en
el grupo TDAH en zonas frontales izquierda y derecha en
las condiciones de reposo y de estimacion temporal,
pero no en la de activacion.

En la condicion de activacion (ES-RA) en potencia abso-
luta, la diferencia para el grupo de TDAH con la banda
theta (1 y 2) en frontal izquierdo fue negativa, mientras
que para el grupo CO fue positiva. En el temporal dere-
cho, la diferencia fue positiva para ambos grupos, siendo
menor en el grupo TDAH.

La potencia relativa, banda alfa2 tanto en frontal como
temporal derechos fue menor en el grupo de TDAH, al
igual que con potencia absoluta alfaly alfa2 en temporal
derecho en las condiciones de RA y ES.

En la condicion de activacion, la diferencia ES-RA en
frontal y temporal izquierdo de la potencia relativa, alfal
y alfa 2 resulto positiva para el grupo TDAH y negativa para
el CO. La diferencia fue negativa en el frontal derecho para
ambos grupos pero menor en el TDAH. Con la potencia
absoluta, la diferencia fue negativa para ambos grupos en
frontales pero menor para TDAH, mientras que entemporal
derecho resulté negativa para TDAH y positiva para CO.
Paralas condiciones RAY ES, los promedios de la banda
beta 2 fueron menores en el grupo TDAH en las zonas
frontales izquierda y derecha, y temporal izquierdo con
la potencia relativa. También fueron menores en los
temporales izquierdo y derecho con la potencia absolu-
ta, mientras que en esta misma potencia la banda betal
fue mayor en los frontales y en el temporal derecho.

Cuadro |. Tipos de datos y condiciones que conforman las matrices examinadas en el estudio. Se
presentan los resultados del andlisis de varianza en las matrices en que se encontré diferencia o

interaccién significativa

Condiciones
Reposo  Estim. Temp. Activacion
Matrices Variables (RA) (ES) (ES-RA)
Potencia relativa
1 POREL [ban] (133)
2 POREL [Aq] (105) Bandas x grupos: F(6,168) = 4.070; Po.< 0.01
3 POREL [Aqf] (84)
4 POREL [Lq] (56)
5 POREL [tab] (152)
Potencia absoluta
1 POABS [ban] (133)
2 POABS [ban Total]  (19)
Grupos: F(1,28) =5.125; Pa. < 0.05
3 POABS [Aq] (105) Bandas x grupos: F(6,168) =4.275; Po. < 0.005
Pares x grupos: F(14,392) = 2.499; Pa. < 0.05
4 POABS [Aq Total] (15)
5 POABS [Aqt] (84) Pares x grupos: F(11,308) = 6.430; Po. < 0.005
6 POABS[AqtTotal] (12)
7 POABS [Lq] (56)
8 POABS [Lq Total] (8)
9 POABS [tab] (152)

Gac Méd Méx Vol. 143 No. 5, 2007

395




TDAH y trastorno funcional frontal

==

S——~—"

0
l RA
co

H)

’\

=

Figural.Larestadel cociente de anterioridad en reposo (RA) al cociente de anterioridad bajo unatarea
de estimacion temporal (ES), produce una diferencia positiva en los nifios con trastorno (TDAH) y
negativa en los nifios sanos (CO) en las bandas lentas (delta, thetal y theta2).

Para la condicién de activacion, en temporales y fronta-
les betal y beta2 la diferencia fue positiva en el grupo de
TDAH.

Analisis de varianza

Unicamente tres de las 42 matrices analizadas presentaron
diferencias o interacciones significativas (Cuadro I).

Potencia relativa

En las condiciones de RAy ES no se encontraron diferencias
significativas entre grupos.

Activacion:
(tarea de estimacion temporal) - (reposo)
0.07 7
ETDAH
0.05 1
0.030* 0034 . CO

0.03 1
0.01 1

-0.01 7

-0.006

-0.015 0014 0013

-0.03 7

0.034

Potencia relativa: diferencia
de cociente de anteriorizacion

-0.05 7

-0.07 -
Delta Thetal Theta2 Alfal Alfa2 Beta1

*=p<0.05

Beta2
Bandas

Figura 2. Diferencias al comparar el cociente de anterioridad
(bandas de potencia relativa) en la condicion de activacion. La
gréficaesté construida con las medias marginales estimadas en
el andlisis de varianza. *La diferencia fue establecida con base
enlos limites inferiory superior delintervalo de confianza a 95%.
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En la condicién de activacion se encontraron diferencias
significativas en la combinacién bandas x grupos (F [6, 168]
=4.070, p<0.01) en la matriz de cociente de anterioridad. En
el resto de las matrices no se encontraron diferencias.

Un ejemplo de esta diferencia para las bandas lentas
puede verse en la figura 1. El esquema esta construido con
base en los resultados de los respectivos grupos en cuanto
a la potencia relativa.

Una revision minuciosa de los promedios de la diferencia
de los cocientes de anterioridad revela que en las bandas
delta, thetal y theta2, los valores para los nifios TDAH son
positivos, lo cual indica que durante el reposo el cociente de

Activacion:
(tarea de estimacion temporal) - (reposo)
0.07 1 * 0064

0.05 7

0.03 1
0.01 7
-0.01 7
-0.03

cociente de anteriorizacion

-0.05 1 o0

Potencia absouta: diferencia de

-0.07 -
Delta Thetal Theta2 Alfal Alfa2 Betal

* = p<0.05

Beta2

Bandas

Figura 3. Diferencias encontradas al comparar el cociente de
anterioridad (bandas de potencia absoluta) en la condicion de
activacion. La gréfica esta construida con las medias margina-
les estimadas en el andlisis de varianza. *La diferencia fue
establecida con base en los limites inferior y superior del
intervalo de confianza a 95%.
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Activacion:
(tarea de estimacion temporal) - (reposo)

0.07 7

BETDAH

0.05 1

0.03 1
0.01 1

-0.01

-0.03

cociente de anteriorizacion

-0.05 7

Potencia absouta: diferencia de

’ N
e Ig3IRIERRL SR

Pares

Figura 4. Diferencias encontradas al comparar el cociente de
anterioridad (pares de potencia absoluta) en la condicién de
activacion. La gréafica esta construida con las medias margina-
les estimadas en el andlisis de varianza.

estas bandas es pequefio, pero una vez iniciada la tarea de
estimacién temporal este cociente aumenta, indicando que la
aportacion de dichas bandas se incrementa en las zonas
frontales. Para las bandas alfal y alfa2 sucede lo contrario,
por lo tanto, los valores que produce restar los cocientes del
reposo alos cocientes de la tarea son negativos. En los nifios
sanos la actividad registrada en estas bandas es contraria a
los TDAH. Estos resultados se presentan en la figura 2.

Potencia absoluta

En latarea de estimacién temporal con los datos de potencia
absoluta no se encontraron diferencias significativas entre
los grupos CO y TDAH en el andlisis de varianza de medidas
repetidas, en ninguna de las matrices. Tampoco se encontra-
ron diferencias en ninguna de las matrices de potencia total.
En la potencia absoluta, en la condicién de activacion, enla
matriz de cociente de anterioridad se encontraron diferencias
significativas en el factor grupos (F [1, 128] =5.125, p< 0.05); en
la combinacion bandas por grupos (F [6, 168]=4.275, p <0.005)
y en la de pares por grupos (F [14, 392] = 2.499, p < 0.05). De
igual manera se encontraron diferencias significativas para la
potencia total en el factor grupos (F [1, 28] = 4.434, p < 0.05).
Ya que se encontré una interaccion significativa en ban-
das por grupos y pares por grupos, no se analizé la diferencia
encontrada en el factor grupos; Gnicamente las interacciones.
Un andlisis detallado de la interacciéon bandas por grupos
permitid identificar aumento en la anterioridad de la potencia
absoluta en todas las bandas en el grupo control durante la
tarea, pero principalmente en las bandas alfal y alfa2. Por
otra parte, en el grupo TDAH se aprecié disminucion de las
bandas alfaly alfa2 durante latarea, lo que ocasiond diferen-
cia negativa de los valores de anterioridad (Figura 3).
El andlisis de la interaccidn de pares por grupos presento
aumento del cociente de anterioridad en la mayoria de los
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Activacion:
(tarea de estimacion temporal) - (reposo)
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Figura 5. Diferencias encontradas al comparar el cociente de
anterioridad temporal (pares de potencia absoluta) de la tarea
de estimacion temporal, a la cual se le han restado los valores
del cociente de anterioridad de la condicion de reposo. Lagréafica
esta construida con las medias marginales estimadas en el
andlisis de varianza. *La diferencia fue establecida con base en
los limites inferior y superior del intervalo de confianza a 95%.

pares durante la realizacion de la tarea (Figura 4). Este
aumento se debi6 principalmente al aumento de las bandas
alfaly alfa2.

Igualmente se encontraron diferencias significativas en el
factor pares por grupos (F [11, 308] = 6.430, p < 0.005) en la
matriz de cociente de anterioridad referido a temporales.

El andlisis de la interaccion pares por grupos en la matriz
de cociente de anterioridad referido a temporales revel6 que el
grupo de nifios sanos aumento sus cocientes de anterioridad
durante la tarea, principalmente en el hemisferio derecho, lo
gue ocasioné una diferencia positiva; mientras que los nifios
con TDAH disminuyen su cociente de anterioridad durante la
tarea, lo que origina una diferencia negativa (Figura 5).

Clasificacion lineal

Una revision detallada de las derivaciones involucradas en la
anterior interaccion de pares por grupos identificé a los pares
Fp2-T6, F4-T6 y F8-T6 en la banda alfa2 como los que mas
discriminaban a los dos grupos.

Paralos pares Fp2-T6 'y F4-T6 se encontrd que 86.6% de
los TDAH (13/15) presentaron valores negativos de activa-
cion, mientras que 80% (12/15) de los nifios sanos presenta-
ron valores positivos.

Para los pares F8-T6 se encontr6 que 80% de los TDAH
(12/15) presentaron valores negativos de activacion y que
73.3% (11/15) de los nifios sanos tuvieron valores positivos.

El porcentaje de activacion asociado con la negatividad
de los nifios TDAH y la positividad de los nifios sanos
representan el porcentaje de clasificacion correcta potencial
para cada grupo en esta variable.
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Cuadro Il. Resultados del andlisis discriminante en validacién cruzada y validaciéon con 20/10.

Validacion cruzada (% de efectividad)

Validacion con 20/10 (% de efectividad)

Reposo Estimacion Activacion Reposo Estimacion Activacion
Matrices Variables  (RA) (ES) (ES-RA) (RA) (ES) (ES-RA)
Potencia relativa
1 POREL [ban] (133) 96.7 Total 40 Total
100 TDAH 40 TDAH
93.3CO 40 CO
2 POREL [Aq] (105) 83.3 Total 100 Total 60 Total 70 Total
80.0 TDAH 100TDAH 80 TDAH 60 TDAH
86.7 CO 100 CO 40 CO 80 CO
3 POREL [Aqt] (84) 93.3 Total 40 Total
93.3 TDAH 40 TDAH
93.3CO 40 CO
4  POREL [Lq] (56) 93.3 Total 50 Total
93.3 TDAH 60 TDAH
93.3CO 40 CO
5 POREL [tab] (152) 86.7 Total 86.7 Total 50 Total 50 Total
86.7 TDAH 86.7 TDAH 40 TDAH 80 TDAH
86.7 CO 86.7 CO 60 CO 20 CO
Potencia absoluta
1 POABS [ban] (133)
2 POABS (29)
[ban Total]
3  POABS [Aq] (105)
4 POABS (15)
[Aq Total]
5 POABS (84) 83.3 Total 93.3 Total 100 Total 40 Total 30 Total 70 Total
[Aqt] 86.7 TDAH 93.3 TDAH 100 TDAH 60 TDAH 20 TDAH 80 TDAH
80.0 CO 93.3CO 100 CO 20 CO 40 CO 60 CO
6 POABS (12)
[Aqt Total]
7 POABS [Lq] (56) 90.0 Total No
80.0 TDAH variables
100 CO
8 POABS (8)
[Lg Total]
9 POABS [tab] (152) 86.7 Total 86.7 Total 50 Total 50 Total
86.7 TDAH 86.7 TDAH 40 TDAH 80 TDAH
86.7 CO 86.7 CO 60 CO 20 CO
Anadlisis discriminante Discusidn

Con el método de inclusion por pasos y considerando la
totalidad de los sujetos menos 1, siete matrices de potencia
relativa y ocho de potencia absoluta alcanzaron clasificacio-
nes correctas superiores a 80%; dos de ellas lograron 100%
(Cuadro II).

Sin embargo, tomando una proporcion de 66.6% de los
sujetos como grupo para generar los coeficientes discrimi-
nantes (20 sujetos: 10 TDAH y 10 CO) y 33.3% para probar
la clasificacion (10 sujetos: 5 TDAH y 5 CO), se encontrd que
la efectividad del método disminuia desde 28% y hasta 68%.
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Segun el modelo de Barkley, la posible presencia de
trastornos en las funciones ejecutivas involucradas en la
autorregulacion de la conducta de los sujetos con TDAH,
llevaria a esperar cambios funcionales cuya probable ex-
presion electrofisiolégica seria predominantemente fron-
tal. Siguiendo esta légica y asumiendo las estrechas rela-
ciones referidas entre el estado de reposo y los cambios
debidos a la ejecucion activa de una tarea,®“° cabria
anticipar cambios intergrupales desde el propio reposo. La
no ocurrencia de estos cambios pareceria apoyar el hecho

Gac Méd Méx Vol. 143 No. 5, 2007




de que las alteraciones funcionales en el TDAH (al menos
en la variante clinica de predominio inatento y desde el
punto de vista electrofisioldgico) sean mas de tipo relacio-
nal, es decir, mas vinculadas con el patrén de conectividad
y activacion neural, secuencia temporal, sustratos involu-
crados y demandas de la tarea a resolver, que a una
alteracion estructural distintiva.

El andlisis de varianza encontré diferencias significati-
vas en la potencia relativa (matriz de anterioridad) en la
condicién de activacion en bandas por grupos. Esta peculia-
ridad intrahemisférica ya fue reportada por Ricardo-Garce-
1.2 Si bien es cierto que durante el reposo o la tarea esta
asimetria de potencia no es significativa por si misma, la
diferencia entre estos estados se aumenta con la compara-
cion y hace posible la discriminacion grupal. Esto es apoya-
do por los trabajos de Mann y colaboradores?® y de Monastra
y colaboradores,?” quienes reportaron que las diferencias
entre los pacientes de TDAH y sus controles se manifestaban
al comparar el rendimiento en una tarea contra la linea base
(en cada grupo) y utilizar posteriormente la diferencia resul-
tante para la comparacion entre los grupos.

Nuestros resultados refuerzan el supuesto de que los
pacientes con TDAH pueden tener una disminucién en el nivel
de activacion cortical, lo que a su vez apoya la hipétesis de la
presencia de un retraso en la maduraciéon de sus sistemas
neuronales frontales.?3° Lo anterior se debe al hecho de que
ante una tarea cognitiva demandante (en comparacion con el
reposo) se esperaria un aumento de sefiales rapidas, tal como
ocurre en los nifios sin este trastorno.

Los resultados del analisis de varianza indican que ante
latarea, el grupo de nifios con TDAH disminuye la proporcion
de las bandas alfa y beta (mucho mas las primeras que las
segundas). Aunque se registra un incremento en la propor-
cion de las bandas theta, la diferencia significativa esta en la
disminucién de alfa 'y no en el aumento de theta.

Esta importante disminucién de alfa ocasiona que al
calcular los valores de potencia relativa se obtenga un
aumento de las potencias relativas de las bandas lentas
(principalmente theta); aunque dicho aumento se da Unica-
mente en apariencia. Es decir, la propia naturaleza de la
potencia relativa justifica que una disminucién significativa
en la participacion relativa del total para una de las bandas
impulse un aumento proporcional en las magnitudes relati-
vas de las restantes.

La ausencia de diferencias en las matrices de bandas,
lateralizacion y razon theta/alfa y theta/beta, permite afirmar
que el comportamiento electroencefalografico de los nifios con
TDAH se diferencia de los nifios controles en el cociente de
anterioridad basicamente, lo que corroboralasinvestigaciones
previas que centran el estudio de las diferencias entre los
sujetos con TDAH y los controles hacia los I6bulos frontales.
Sinembargo, hastadonde conocemos, no se habian reportado
previamente diferencias significativas en el cociente de ante-
rioridad referido a temporales (en lugar de occipitales). Nues-
tros hallazgos sobre una disminucién de esta anterioridad
principalmente en el hemisferio derecho apoyan la hipétesis de
una alteracion en el proceso neuronal de corticalizacion tal
como lo sostienen Pueyo y colaboradores.*®
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De acuerdo con nuestras hipotesis, el perfil electroence-
falogréfico de los nifios con TDAH ante unatarea se forma por
una disminucién notable del cociente de anterioridad de las
bandas alfas en la potencia absoluta, lo que trae como
consecuencia que la potencia relativa se modifique presen-
tando un aparente aumento de las bandas lentas y una
menos pronunciada disminucion de las bandas alfa, al mismo
tiempo que se manifiesta una disminucion de la anterioridad
temporal principalmente en el hemisferio derecho.

Ladiferencia entre los cocientes de anterioridad temporal
(ES-RA) permite elaborar un clasificador lineal con una
efectividad superior a 80%. Esta clasificacion descansa en
los cocientes de Fp2, F4 y F8, referidos a T6. Estos datos
conforman el perfil de los TDAH, pero parecen ser lo
suficientemente robustos por si mismos como para ser
utilizados en un clasificador lineal, lo que no puede afirmarse
del andlisis discriminante, en este caso probablemente
debido al reducido nimero de sujetos utilizados en las
pruebas de validacién 66.6 vs. 33.3%.

Enresumen, los hallazgos del presente estudio parecen
apoyar los postulados de Barkley en cuanto a la presencia
de una afectacion de los sistemas ejecutivos frontales y la
memoria de trabajo en el grupo de TDAH, evidenciada
principalmente por el patrén de activacion neural obtenido
ante la ejecucién de una tarea de estimacién de tiempo. La
diferenciade activacion de las bandas rapidas principalmente
en derivaciones frontales es ocasionada por los valores
negativos de los nifios con TDAH; en este sentido nuestros
resultados parecen concordar con evidencias previas que
reportan que los nifilos con TDAH presentan deficiencias en
la memoria de trabajo*! y en la percepcion del tiempo.444

Finalmente, nuestros analisis permitieron una satisfactoria
y sencilla discriminacion de los sujetos de ambos grupos, lo
que abre nuevas perspectivas en la implementacion de estos
métodos, con el objeto de caracterizar mas objetivamente alos
niflos con TDAH. No obstante, para evitar una caida en la
efectividad del analisis discriminante, nuestros resultados
sugieren aumentar el nimero de elementos de la muestra de
la que se obtienen los coeficientes discriminantes. Asi mismo,
la prometedora clasificacion basada en el analisis de las
diferencias en los cocientes de anterioridad temporales debe
corroborar su capacidad diagnostica con nuevas clasificaciones
enunamuestramayor, antes de ser llevada mas extensamente
a la préctica clinica.
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