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Introduccion. El objetivo de este trabajo es valorar las
alteraciones neurofuncionales en pacientes depresivos, ana-
lizando la actividad neurofisiolégica de la onda P300 en
areas occipitales bilaterales durante tareas cognitivas de
atencion visual y memoria visual.

Método. El estudio se realizé con un grupo de 40 suje-
tos, de los cuales 21 sujetos formaban el grupo control y 19
el grupo depresivo. La estimulacion visual se realiz6 me-
diante el sistema Cognistin (ATI). El sujeto se sitta a un
metro de la pantalla y permanece sentado, a ser posible, sin
estimulos visuales externos. A todos los sujetos se les aplica-
ron dos tareas diferentes: paradigma oddball visual y tarea
de memoria visual.

Resultados. Existe un retraso en la latencia de la onda
P300 de forma global, tanto en la tarea de discriminacion vi-
sual como en la tarea de memoria, en los pacientes depresi-
vos en las areas occipitales. Hemos encontrado una correla-
cion negativa entre la amplitud P300 y gravedad de la
depresion, de tal manera que a mayor amplitud del compo-
nente P300, menor gravedad de la depresion y viceversa. El
tiempo de reaccion en la tarea de discriminacion visual es el
que se correlaciona de manera estadisticamente significati-
va con la gravedad de la depresion, a mayor tiempo de reac-
cion mayor gravedad de la misma.

Conclusiones. Las conclusiones de este estudio ponen
de manifiesto la existencia de alteraciones neurofuncionales
en el lobulo occipital durante una prueba de discriminacion
y memoria visual en pacientes depresivos.
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Alterations of wave P300 in occipital lobe
in depressive patients

Introduction. The objective of this work is to assess
neurofunctional alterations in patients with depression,
analyzing the neurophysiological activity of P300 wave
in bilateral occipital areas during visual attention and
visual memory cognitive tasks.

Method. The study was made up of a group of 40 in-
dividuals, 21 in the control group and 19 in the group
with depression. Visual stimulation was made by means
of Cognistin system (ATI). The person is placed at one
meter from the screen and remains seated, with no exter-
nal visual stimulus if possible. All individuals were sub-
jected to two different tasks: visual «oddball» paradigm
and visual memory.

Results. A delay exists in latency of the P300 wave,
in a global manner, both in visual task discrimination
and memory task in patients with depression in the occi-
pital areas. There is negative correlation between the
P300 amplitude and severity of the depression, so that
greater amplitude in the P300 component implies redu-
ced severity of depression and vice versa. The reaction ti-
me in visual discrimination task correlates significantly
with severity of depression; greater reaction time reveals
greater severity in the depression.

Conclusions. The conclusions of this study reveal
neurofunctional alterations in the occipital lobe during
visual discrimination and memory task in patients with
depression.
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INTRODUCCION

La depresion ha sido asociada a cambios importantes en
los potenciales evocados cognitivos, asi como con problemas
de memoria y atencion'. Entre los diferentes tipos de memo-
ria mas danada se encuentra la memoria de trabajo, que, co-
mo es sabido, es un subsistema de la memoria a corto plazo
(MCP) que interviene en los procesos tanto de almacena-
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miento como de activacion y mantenimiento activo de la in-
formacion?. La P300 es considerada como un elemento de ca-
tegorizacion y evaluacion de los procesos cognitivos en cuan-
to a la capacidad de memoria inmediata que necesitamos
para hacer cualquier tarea’. Aun reconociéndose en los de-
presivos los déficit de memoria, los mecanismos neurofisiolo-
gicos nos son aun desconocidos. Para unos los déficit estarian
en el «sistema ejecutivo central»*, para otros el retraso de la
latencia en la P300 seria un indice de la capacidad cognitiva
de estos enfermos®. A mayor gravedad depresiva existiria un
mayor retraso de la latencia de la P300 como consecuencia
de un déficit en la actividad cortical y un enlentecimiento en
los procesos de decision perceptiva®. Los estudios con elec-
troencefalografia (EEG)” parecen mostrar un aumento de ondas
alfa y theta en pacientes depresivos, sobretodo en la parte
anterior izquierda del cerebro, lo que se denomina ya clasica-
mente como asimetria alfa-frontal. Este tipo de anomalias
electroencefalograficas se ha relacionado con la hipofuncio-
nalidad del lobulo frontal y prefrontal®. Sin embargo, existen
trabajos®" que justifican la importancia del lobulo occipital
en pacientes depresivos. El 16bulo occipital, como es bien sa-
bido, esta implicado en el mundo de la percepcion, y mas es-
pecificamente en el de la vision. Trabajos recientes utilizando
magnetoencefalografia (MEG)® han encontrado una activi-
dad delta en el ldbulo occipital derecho, existiendo una co-
rrelacion directamente proporcional entre el aumento de esta
actividad delta en el I6bulo occipital derecho y la puntuacion
en la Escala de Hamilton, siendo, pues, este aumento de acti-
vidad un predictor de riesgo para padecer una depresion.

El objetivo primordial de este trabajo es valorar las alte-
raciones neurofuncionales en pacientes depresivos, anali-
zando la actividad neurofisioldgica de la onda P300 en areas
occipitales bilaterales durante tareas cognitivas de atencion
visual y memoria visual.

METODO
Sujetos

El grupo control estd compuesto por 21 sujetos equipara-
dos en sexo, edad y nivel cultural, del Instituto R. Coullaut
de Psiquiatria, con un rango de edad 44,08+ 10,70 afios sin
antecedentes neuroldgicos o psiquiatricos. El grupo depre-
sion esta formado por 19 pacientes con un rango de edad
de 47,40+13,32 libre de patologias neurologicas, retraso
mental u otras patologias médicas asociadas. Todos fueron
diagnosticados de depresion segun los criterios del DSM-IV
y la Escala de Hamilton (35 o mas puntos). Con el fin de va-
lorar el estado cognitivo se le aplicd a todos los pacientes el
Mini-Mental State Examination (MMSE).

Procedimiento

En primer lugar se realizo una exploracion psiquiatrica en
la que, ademas de la historia clinica, se incluyo el criterio

DSM-1V, la Escala de Hamilton y MMSE. Posteriormente se
realizd una exploracion neuroldgica, incluyendo fondo de
0jo, presion intraocular y exploracion de los pares craneales.
En la exploracion neuropsicologica se incluyo la Escala de
memoria logica de Wechsler (1987): memoria logica |
(WMS-R) y memoria logica Il (WMS-R).

La estimulacion se realizd mediante el sistema Cognis-
tin (ATI), programa informatico que permite la construccion
de protocolos de estimulacion flexibles a modalidad visual y
a través del mismo puede controlarse el tiempo de presen-
tacion en pantalla en cada uno de los estimulos, y el inter-
valo entre ellos.

El sujeto se situa a un metro de la pantalla y permanece
sentado en un lugar libre de ruidos. A todos los sujetos se les
aplicaron dos tareas diferentes: paradigma oddball visual y
tarea de memoria visual.

El paradigma oddball visual consistia en la presentacion de
dos tipos de estimulos visuales diferentes (cuadrado y circulo)
que aparecen aletaroriamente en el centro de la pantalla con
distinta probabilidad de aparicion (80% [circulos] frente a
209% [cuadrados]). Previamente se habia instruido al sujeto
para levantar el dedo indice de la mano derecha (dominante)
a la aparicion del cuadrado. Se presentaba el estimulo du-
rante 200 ms y el tiempo interestimulo fue de 2.000 ms.
Igualmente, la aparicion de ellos se llevo a cabo aleatoria-
mente. La duracion de cada tarea visual fue de alrededor de
10 min.

En la tarea de memoria visual se exponia al paciente al
aprendizaje de cinco letras expuestas en la pantalla durante
1 min. Posteriormente salian aleatoriamente estas letras con
otras diferentes (tres distractores por letra aprendida) y el su-
jeto tenia que levantar el dedo indice de la mano derecha ca-
da vez que se encontraba la letra aprendida. Las instrucciones
se presentaban al sujeto visualmente a través del monitor. La
duracion de la tarea visual fue de alrededor de 10 min.

El registro de la actividad cerebral se llevo a cabo median-
te la colocacion de un casco estandar en la cabeza siguiendo
el sistema internacional 10/20. Para el objetivo de este estu-
dio solo se analizaron los electrodos 01, 02, 0z y todos los ca-
nales fueron amplificados con un proceso de banda de 0,25-
70 Hz y la impedancia fue <5 K para todos los electrodos.
Para registrar la actividad motora se coloco un electrodo ac-
tivo en el musculo extensor comun de la mano derecha y un
electrodo de referencia en el dorso de la mano derecha.

En el analisis estadistico se analizaron las variables con-
ductuales mediante la t de Student. Las variables neurofi-
sioldgicas, latencia y amplitud del componente P300 para
las tareas de discriminacion visual y tarea de memoria se
analizaron mediante un ANOVA (analisis de varianza)
2x2x2 para medidas repetidas con el factor entre grupos
diagndstico (depresion y control) y los factores intragrupos
hemisferio (derecho-izquierdo) y tarea (tarea visual frente a
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tarea de memoria) como variables independientes. Dado el
efecto acumulativo del error asociado a la realizacion de
multiples comparaciones se llevd a cabo una correccion de
los niveles de significacion mediante el método Bonferoni.

RESULTADOS

Los resultados nos indican que existen diferencias signifi-
cativas en la Escala de Hamilton entre el grupo depresion y
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control. El valor t=21,58 (p<0,0001) nos indica que las pun-
tuaciones de Hamilton son muy superiores en depresivos.
No encontramos diferencias significativas en el MMSE, por
tanto el estado cognitivo era el mismo en ambos grupos. En
cuanto los resultados relativos a la memoria comprobamos
el efecto principal de las variables diagndstico, tipo de me-
moria (Fms =9,87; p<0,003) y modalidad (F1,3s =772;
p<0,008), lo que nos indica que el grupo control obtiene
puntuaciones mayores en la tarea de memoria (memoria 16-
gica tipo | y tipo Il) que en el grupo de depresion. Estos da-
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Figura 1 | Grdfica en la que aparecen las respuestas electroencefalogrdficas P300 y electromiogrdficas (respuesta motora

del dedo indice) en ambos grupos y ambas tareas.
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Figura 2 | Grdfica comparativa de ambos grupos y
ambas tareas en el tiempo de reaccion.

tos indican que el grupo control conserva mejor la memoria
y una tasa menor de olvido que el grupo depresion.

En cuanto al registro de los potenciales evocados encon-
tramos la existencia del primer pico positivo alrededor de
los 200 ms sequido de un pico negativo alrededor de los 250 ms
(N200) y otro pico positivo alrededor de los 300 ms (P300)
que se encuentra enlentecido en el grupo depresivo, asi co-
mo el tiempo de reaccion motor tanto en la tarea visual
como en la de memoria (fig. 1).

En el tiempo de reaccion para la tarea visual los resultados
son significativos en cuanto a la comparacion entre las medias
de los grupos control y depresion (t=4,92; p<0,0001). Esto in-
dica que el tiempo de reaccion es mas rapido en el control si
lo comparamos con el grupo patoldgico. No aparecieron di-
ferencias significativas en el tiempo de reaccion para la ta-
rea de memoria entre ambos grupos. Sin embargo, la tarea
de memoria (de mayor complejidad cognitiva) genera tiem-
pos de reaccion muy superiores a la tarea de discriminacion
visual (t=8,55; p<0,0001) (fig. 2).

El analisis de la latencia del componente P300 muestra
los efectos principales significativos de los factores de diag-
nostico (F1,38 =44,95;p<0,0001) y tarea (F1,38 =44,16;
p<0,0001). El primero nos indica la latencia P300 esta re-
trasada de forma global, tanto en la tarea de discriminacion
visual como en la tarea de memoria, en el grupo de pacien-
tes depresivos. De forma similar a lo visto en los tiempos de
reaccion podemos decir que, independientemente del grupo,
la tarea de memoria produce un retraso significativo en el
componente P300 probablemente asociado a la complejidad
de la misma. Finalmente, el factor hemisferio no ejerce nin-
gun tipo de efecto significativo sobre la latencia P300 (fig. 3).

Las medidas de amplitud P300 muestran de nuevo los
efectos principales significativos de los factores de diagnds-
tico (F1,38=9,87; p<0,003) y tarea (F1,3s=7-72" p<0,008). En
este caso se comprueba como los controles presentan una
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Figura 3 | Grdfica representativa en la latencia P300
entre el efecto diagndstico y tarea.

mayor amplitud global para ambas tareas y que la tarea vi-
sual produce mayores amplitudes P300 que la tarea de me-
moria. No obstante, se observa una interaccion significativa
diagnostico x tarea (F1,3s=3-86; p<0,05), que nos indica
que a pesar de la amplitud P300 es en general mayor en la
tarea de discriminacion visual; esto se debe fundamental-
mente al grupo control (p<0,002), ya que es solo en este
grupo donde las diferencias entre las tareas son realmente
significativas. El factor hemisferio tampoco ejerce en este
caso influencia significativa sobre la variable dependiente.
(fig. 4).

El analisis del comportamiento de estos coeficientes con-
firma lo apuntado por el analisis de correlaciones: la rela-
cion positiva entre la Escala de depresion de Hamilton y la
latencia en tarea de memoria (t=4,86; p<0,0001), asi como
entre la Escala de Hamilton y tiempo de reaccion en tarea
visual (t=3,89; p<0,0001). Estos resultados indican que
existe una relacion positiva entre la Escala de Hamilton, la-
tencia P300 y tiempo de reaccion en la tarea visual, lo que
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Figura 4 | Grdfica representativa en la amplitud

P300 entre efecto diagndstico y tarea.
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indica que a mayor latencia y tiempo de reaccion mayor
gravedad de los sintomas depresivos.

DISCUSION

En la presente investigacion se estudiaron los valores de
latencia y amplitud del componente P300 para las tareas de
discriminacion visual y de memoria. En cuanto a la latencia,
los resultados reflejan que dicho componente se encuentra
retrasado en la tarea de discriminacion visual. En este senti-
do diferentes trabajos® justifican que el retraso en la laten-
cia de la P300 podria deberse a alteraciones cognitivas en el
procesamiento de la informacion visual en pacientes depre-
sivos. Por otro lado también encontramos un retraso impor-
tante de la latencia del componente P300 en la tarea de
memoria, lo que podria estar relacionado directamente con
una mayor complejidad de la tarea y consecuentemente con
unos mayores recursos cognitivos que no tiene el paciente
con depresion mayor. De hecho, trabajos anteriores’'® com-
prueban la existencia de déficit cognitivos, principalmente
en la memoria de trabajo en pacientes depresivos, lo que les
dificulta enormemente la capacidad de discriminar, percibir
adecuadamente y procesar estimulos cognitivos complejos.

Los resultados de nuestro estudio confirman la disminu-
cion de la amplitud de la onda P300, asociada directamente
con los procesos atencionales, en los pacientes depresivos
en la tarea visual. Dado que es una tarea muy sencilla y
automatica que no necesita gran atencion, los resultados
podrian explicar la falta de atencion de la depresion ante si-
tuaciones comunes y corrientes de la vida diaria, lo que po-
dria estar asociado con un bajo nivel de expectancia, aten-
cion y de motivacion hacia la tarea. Este déficit especifico
de los procesos atencionales estd asociado con una altera-
cion en la actividad cortical frontal'3'#, Estas regiones han
sido identificadas como especificas de la actividad neuronal
de la atencion y la memoria' 16, Cabe sefalar la correlacion
inversamente proporcional entre la amplitud de onda y la
gravedad de la depresion medida en las puntuaciones obte-
nidas en la Escala de Hamilton, de manera que a mayor am-
plitud del componente P300, menor gravedad de la depre-
sion y viceversa. La justificacion podria deberse al hecho de
una mayor disminucion de los recursos cognitivos, princi-
palmente la atencion y memoria de trabajo, a medida que la
depresion es mas grave.

Nuestros resultados muestran un tiempo de reaccién me-
nor en la tarea visual que en la de memoria y que el tiempo
de reaccion es menor en el grupo control si lo comparamos
al grupo patoldgico solamente en la tarea visual, no asi en
la tarea de memoria. Estos dados podrian explicarse, por un
lado, a la mayor complejidad de la tarea de memoria 'y a la
mayor utilizacion cognitiva a la hora de realizar este tipo de
tarea, lo que no da margen a diferencias en la respuesta
motora. Por otro lado, los pacientes depresivos enlentecen
no solamente el proceso cognitivo, sino también el motor en
tareas simples y de ejecucion casi automatica'’-'%. De hecho,

uno de los signos caracteristicos de la depresion es el enlen-
tecimiento motor.

Nuestros propios resultados unidos a los de otros investiga-
dores®" dejan constancia del interés existente actualmente
por relacionar el I6bulo occipital con la depresion, teniendo
en cuenta variables de tipo perceptivo visual. En este senti-
do nos ha llamado la atencion y cabe destacar que en nues-
tro estudio el tiempo de reaccion en la tarea visual junto
con el retraso de la latencia P300 sean los que se relacionen
mas estrechamente con la gravedad de la depresion, demos-
trandose asi nuevamente y de forma importante el efecto
que tienen las variables de tipo emocional y afectivas (esta-
do depresivo) ante el mundo perceptivo (tarea visual).

De nuestro estudio podemos concluir la importancia de al-
teraciones neurofuncionales del l6bulo occipital en la discrimi-
nacion y memoria perceptiva visual en la patologia depresiva.
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