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Complejidad de la situacion cerebral en que se realiza la toma de decisiones
durante la neurodegeneracion leve

Complexity of the situation in which the making decision during mild brain
neurodegeneration is performed

Maria de las Matas Sanchez Martin *

A Neuroética é uma disciplina muito recente, tendo nascido no século XXI, a partir
do dialogo entre a bioética e as neurociéncias.

Sara M. De Matos Roma, 2008

Recibido: 08.06.13 Aprobado: 30.09.13

Resumen

Cuando se realiza el diagnostico de deterioro cognitivo leve (DCL) o enfermedad de Alzheimer
(EA) leve, ya existen lesiones cerebrales constatables en pruebas neuropsicoldgicas y de
neuroimagen, aunque se suele considerar en esos momentos que existe preservacion de la
competencia del sujeto para realizar una toma de decisiones. En el presente trabajo, tras realizar
una breve mencion de conceptos previos y una definicion elemental de los procesos
neurodegenerativos mencionados, se hace un analisis de los hallazgos cerebrales presentes en el
momento del diagnostico, con el fin de problematizar la nocién abstracta y biojuridica de la toma de
decisiones desde una perspectiva neuroética fundada en cadacaso.

Palabras clave: Deterioro Cognitivo Leve (DCL), Enfermedad de Alzheimer (EA), toma de
decisiones, consentimiento informado, cortex, amigdala, marcadores somaticos, desventaja
bioldgica.

Summary

When the diagnosis of mild cognitive impairment (MCI) or Alzheimer's disease (AD) mild, brain
injuries are already observable in neuropsychological and neuroimaging, although usually
considered at that time that there is preservation of the subject competition for decision making. In
this paper, after a brief mention of previous concepts and an elementary definition of
neurodegenerative processes mentioned above, an analysis of brain findings present at the time of
diagnosis, in order to problematize the notion of abstract and biolegal making neuroethics
perspective founded in each case.

Keywords: Mild Cognitive Impairment (MCI), Alzheimer Disease (AD), decision making,
informed consent, cortex, amygdala, somatic markers, biological disadvantage.

' Espafiola. Filosofa. Docente e investigadora.Sede Guanacaste. Universidad de Costa Rica. Email:
m.sanchez-matas@hotmail.com
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Bioética, Neurociencias, Neuroética

En la demencia de Alzheimer (EA), pero no menos en otras formas de demencia precoces y
biograficamente incapacitantes, enfrentamos situaciones cerebrales destructivas de la empatia
esencial que esperamos encontrar en otro ser humano, en relacion con la desaparicion de la
comunicacion que define la naturaleza especificamente racional. Enfrentamos en las demencias lo
que podemos ser, el significado de lo que somos mas alla de la razén y la moral, y esta posibilidad
se nos muestra hoy de manera estadisticamente abrumadora. Los resultados de las neurociencias
nos obligan a valorar neuroéticamente —no sélo bioéticamente- la situacion cerebral, cognitiva y
mental en la que se realiza un consentimiento informado en la fase prodromica, o en el deterioro
cognitivo leve (DCL) anterior a la enfermedad de Alzheimer (EA), cuando Sse presupone una
preservacion relativa de la competencia, libertad e informacion del sujeto. La neuroética puede
constituir una perspectiva de interés sobre los problemas concretos generados por la toma de
decisiones ensituaciones neurodegenerativas como las mencionadas.

Aunque el término ‘bioética’ nacié en Estados Unidos a cargo de Potter (1970),> André
Hellegers (Kennedy Institute of Ethics), casi al mismo tiempo, consideré la bioética como un
método: ‘“‘como mayéutica, es decir, como una ciencia capaz de captar los valores a través del
dialogo y el enfrentamiento entre medicina, filosofia y ética” (De Vecchi, 2007: 40). La
Encyclopedia of Bioethics, en su edicion de 1978, defini6 la disciplina como: “Estudio sistematico
de la conducta humana en el campo de las ciencias de la vida y de la salud, examinada a la luz de
valores y princios morales”. En la edicion de 1995 se sefialdo en relacion con la praxis una
caracteristica interdisciplinariedad:

[Bioética] Es una palabra compuesta, derivada de los términos griegos bios (vida) y ethos (moral).

Puede definirse como “el estudio sistematico de las dimensiones morales —que abarcan la vision

moral, las decisiones, la conducta, las politicas- de las ciencias de la viday del cuidado de la salud, a

través de una variedad de metodologias éticas en un contexto interdisciplinario.” (Reich, 1978,
1995, cit. De Vecchi, 2007: 46 ss).

Segiin Antonio Pardo: “Entendemos por Bioética la parte de la ética que se dedica a
estudiar las acciones técnicas del hombre en el contexto de la biomedicina, es decir, en el contexto
de las profesiones sanitarias y la biologia.” (Pardo, 2010: 19). Teresa L6pez de la Vieja se ha
referido especificamente a la complejidad dimensional caracteristica de la disciplina, sefialando una
perspectiva no naturalista sobre los resultados de las ciencias que significa una problematizacion

epistemologica:

2 V.R.Potter: Bioethics: the science of survival. Perspectives in Biology and Medicine, XIV (1970): 127-153.
Bioethics. ABridge to the Future (1971), Englewood Cliffs.
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La Bioética, como disciplina, surgid hace algunas décadas precisamente para mediar entre los
conocimientos cientificos y los valores morales. El interés que muestra hoy la opinién pablica sobre
los posibles efectos de las técnicas biomédicas y genéticas demuestra, ademés, que los problemas
morales son, algunas veces, cuestiones politicas. La reaccion de grupos con necesidades especiales y
con minusvalias prueba que el discurso bioético afecta a la forma de organizar las practicas
cotidianas. Ambas circunstancias indican —tanto las expectativas como las criticas- que los debates
sobre cuestiones bioéticas han de ir siempre més alla del aspecto técnico y de los aspectos morales.
Hacia su dimension politica, civica. Puesto que el uso de las tecnologias afecta en modo directo a los
derechos de los ciudadanos. Ahora bien, ¢a qué ciudadanos se refieren? ;Quiénes son titulares de
derechos? ¢ Tienen derechos las células? (Lopez de la Vieja, 2005: 41).

Pero las cuestiones relacionadas con la normativa han de ser més directamente
fundamentadas en el cerebro en los casos de neurodegeneracion. Actualmente, bioética y
neurociencias se encuentran epistemologica y empiricamente en las demencias, en una interaccion
paradigmatica inclusiva: “La bioética, fundamentada como una ética interdisciplinaria, permite la
inclusion de las ciencias y las humanidades, basada en los conceptos de la biologia moderna.”
(Villasefior et al., 2012: 218). No obstante, la complejidad de la afectacion cerebral relaciona
objetivos multiples que se especifican ~ més precisamente en los términos neurobioética o

neuroética:

Centrandonos en las investigaciones y aplicaciones tecnoldgicas que se dedican al estudio del
Sistema Nervioso Central (SNC), la trascendencia del conocimiento cientifico que pueda generarse
en tomo al cerebro humano, bien sea bioldgico o bien relacionado con la salud, obliga a los
neurocientificos a prepararse adecuadamente en Bioética para saber manejar, con cierta garantia, los
aspectos éticos, sociales y legales de estas investigaciones, las cuales prometen muchos beneficios
pero también pueden conllevar algunos riesgos. (Del Brio, 2011: 14).

La neuroética [0 la neurobioética] es un nuevo campo del conocimiento cuyo propdsito es el estudio
y consideracion de los beneficios y peligros asociados a la investigacion moderna del cerebro y, por
extension, las implicaciones sociales, legales y éticas que resulten del tratamiento y/o manipulacion
de la mente. (Villasefior et al., 2012: 218).

As questBes relativas ao impacto da neurociéncia na sociedade pertencem ao dominio geral da
neuroética, que esta constituida pela interseccdo entre a neurociéncia, a filosofia e a ética. Ela
compreende também as descobertas sobre papel do cérebro na interpretagdo dos seres humanos,
incluindo as bases neurais da moral. Diz respeito as implicagdes das suas descobertas para politicas
sociais, bemcomo as parcerias entre os neurocientistas e o publico, e ainda a troca de idéias sobre o
que os cientistas fazem e o que deveriam fazer. (Ditter, 2007: 88).

Segun Ditter, el estudio incluye las bases neurales de la moral, pero, ;como se genera una
reflexion multidisciplinar sobre la condicion cerebral no naturalista del deterioro neuroldgico, y
sobre la condicion humana consecuente? Unas palabras de Lévy-Leblond en La piedra de toque
(2004), en relacion con la incertidumbre general de Feyerabend, refieren a una perspectiva

epistemoldgica posibilitadora:
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A la compuncion solemne de los conocimientos establecidos, opone la alegre incertidumbre de un
cuestionamiento permanente [..] Posicién incdmoda para quien, insatisfecho con las certidumbres
de la ciencia, busque otras en su filosofia, pero cuan gratificante para quien, en el ejercicio del
pensamiento, prefiere que sea filosofica o cientifica la apertura de las preguntas al cierre de las
respuestas. ([1996] 2004: 197).

Desde la perspectiva de una epistemologia de las preguntas: ;Qué reflexion preocupa a la
neurofilosofia en la enfermedad de Alzheimer y en otras demencias que no comprometen
inicialmente la existencia, sino el cerebro, la mente, la forma de la existencia? En relacion con lo
anterior, una cuestion neurobioética inmediata seria, por ejemplo: (Qué limitaciones,
determinaciones 0 sesgos tiene, con base en la situacion mental y cognitiva concreta de cada
paciente, el consentimiento informado, por ejemplo en el deterioro cognitivo leve anterior a la
enfermedad de Alzheimer? Aparte de la normatividad bioética y biojuridica: ;Qué conocimiento
tiene la ética aplicada a situaciones de deterioro cognitivo anterior al Alzheimer sobre la capacidad
de decisién y planificacion, funciones ejecutivas, comorbilidad psiquiatrica —por ejemplo depresion,
etc.-, en relacion con el impacto, los efectos y las decisiones del sujeto en el consentimiento
informado? ¢Como condicionan tales circunstancias la planificacion y decisiones vitales
postdiagndsticas? Estas y otras similares son cuestiones pertenecientes a un ambito reflexivo que
relaciona el discurso y praxis de la bioética con los hallazgos interdisciplinares de las neurociencias
-lo que parece imposible de eludir en situaciones de neurodegeneracién. Una perspectiva que
proporciona profundidad sobre las evidencias proviene de la historia y problemas de la filosofia de
la mente, mejor designada, segun Pineda (2012:13 ss), como filosofia cognitiva.

Neuroética, cerebro, persona

Al tratar conceptualmente con la demencia o la neurodegeneracion, seria quizas posible
ceder la reflexion abstracta ante la realidad proveniente del anélisis de cada caso, en primer lugar.
En este sentido, respecto de la relacion entre cerebro y dignidad, humanidad y autonomia, no es

posible refutar facilmente la posicion de Marino:
Nosso cérebro — e ndo o coragdo, como querem os literatos e os poetas —, 0 qual é, sem ddvida, a
sede do que consideramos ser a nossa humanidade, nossa pessoalidade, bem como da ética, da moral,
das emogdes e sentimentos, do que é certo ou errado, bom ou mau. O cérebro nos toma Unicos como

individuos e nos empresta nossa personalidade, individualidade, cardter, ideais, memorias,
habilidades criativas e nosso Eu ou self, nossa mente e tantas outras fungdes. (2010:109).

El cerebro en cada caso determina asi una situacion neurodeictica de la toma de decisiones

que precisa del analisis de los resultados empiricos proporcionados por las neurociencias. Desde
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este punto de vista, no es exacto presuponer tan solo una ética aprioristica ni una dignidad universal
en la toma de decisiones, puesto que necesitamos sustentar una posicion méas precisa y real en el
sujeto, en cada cerebro con Alzheimer prodromico o cada estatus de DCL, en la forma en que
transcurre el proceso organico neurodegenerativo que culmina en la disolucion de la mente del
sujeto. Si la neurociencia nos proporciona una topografia funcional pertinente, la neuroética parael
sujeto en cada caso no puede provenir de la humanidad biojuridica a priori de una bioética
normativa. Nos hallamos ante un paciente cuya neurodegeneracion dinamica condiciona en
determinada y peculiar forma una conducta, porque en ese sujeto los procesos se desarrollan con
unas determinadas caracteristicas que lo sefialan cerebralmente s6lo a él, y esa situacion es conocida
y precisada por una neuroética de cada caso y por los rasgos similares compartidos que puedan
permitir cierta economia y eficacia de la reflexiéon. Pero, principalmente, la neuroética es individual
y con base en cada sujeto, y se precisa un conocimiento cerebral de las lesiones y de su
condicionamiento de la conducta, en tanto una toma de decisiones y el consentimiento informado se
fundamentan en la situacion cerebral, y la neuroética analiza cuales son las condiciones bioldgicas
en que esa conducta ocurre, y qué limitaciones imponen a la informacion, la accion o el
consentimiento.

Investigar procesos concretos y la forma en que se determinan decisiones para entender el
alcance real de la autonomia exige previamente un conocimiento de los resultados empiricos de los
procesos cerebrales, entendiendo que al margen de la urgencia neuroldgica y bioética del paciente
existe una importante urgencia social en el diagndstico. La necesidad de ordenamiento patrimonial
y biogréfico contiene una parte de la tranquilidad de los que quedan a cargo, al mismo tiempo que
se indica que en esa posibilidad radica una parte de la dignidad del sujeto para tomar decisiones y
expresar voluntades en tal estadio de relativa preservacion del juicio. Pero se trata asi todavia de
una humanidad biojuridica indefinida en el sujeto, abstracta y aprioristica, destinada a todos, sin
concrecion particular en el caso, que no es aln una neuroética deictica, una encefaloética:

Esses estudos vém atraindo o pensamento bioético parasetores que compreendem desde a filosofia,
passando pela psiquiatria, neurologia, direito, até interesses publicos, politicos e sociais. Essa nova
especialidade vem sendo criada por eminentes cientistas, que trabalham sobre o mais complexo
orgdo de nosso como [...] Surge, assim, a ética do cérebro, a encefaloética, com o estudo dos
problemas surgidos quando sondamos e atuamos sobre esse Orgdo, nas circunstancias em que séo
usados farmacos e analisadas neuropsicologicamente suas fungbes mais elevadas, nobres e mesmo
sublimes. Dessa classe de estudo surgem areas como, por exemplo, a moderna neuroteologia e a
neurofilosofia — essa Gltima como importante desenvolvimento que agrega o estudo das
neurociéncias e da filosofia da mente que, segundo P. Churchland, procura por uma teoria unificada
sobre a mente e o cérebro. (Marino, 2010: 111).
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Una de las cuestiones o problemas, relacionada tanto con la consideracion de una
humanidad abstracta en condiciones de neurodegeneracion en el Alzheimer como con la del estatus
cerebral en cada caso, puede ser analizada desde un contrapunto critico que acusa reductivismo
neurocientifico. Tal posicion es planteada por Rodriguez Seron en un articulo que lleva por titulo:
“La consideracion de la persona como su cerebro en el discurso de las Neurociencias” (2007).
Sefiala Rodriguez que las excepcionales técnicas actuales de neuroimagen nos muestran tipos de
cerebros como si fueran tipos de personas: diferentes imagenes son diferentes tipos de personas; por
ejemplo: “patron de activacion cerebral en persona normal y en persona esquizofrénica ante una
determinada situacion emocional o cognitiva.” Indica que, incluso voces criticas como la de K.V.
Wilkes (1988), que insistia en una orientacion no reductivista de las neurociencias, o la de F.Varela
(1991), que en su neurofenomenologia pretendia incorporar a las neurociencias la vivencia narrada
por el yo, siguen formando parte de un universo que mantiene la consideracién cerebral de la
persona:

La “reduccion” de la persona a su cerebro y del cuerpo al cerebro supone a priori, como han

seflalado algunas voces, el abandono de la experiencia vivencial del sujeto, su historia, su contexto

social 0 sus maneras de estar en el mundo, aspectos éstos decisivos en su conformacion como

persona. Esto comporta claros riesgos cuando, a la hora de tomar decisiones politicas, juridicas o

médicas, se trata de pensar acerca de lo que es el hombre y de actuar en consecuencia. (Rodriguez,
2007: 145).

Intentando delimitar esta perspectiva moral, no tanto respecto de la nocién de persona, sino
respecto de la situacion de la persona en parte objetivada por las pruebas neuropsicologicas y de
neuroimagen, resulta posible mantener solo relativamente una intencion no reductivista para la
reflexion neuroética en cada caso —lo que Marino denomina una encefaloética-, por la necesidad de
integrar en un preciso estatus cerebral la situacion objetivada en las pruebas, y porque estas nos
proporcionan una orientacion sobre la validez y alcance de los procedimientos y decisiones que
afronta un sujeto diagnosticado de posible progresion a una demencia, coaccion electiva que
establece plazos de carécter bioldgico, biojuridico y social en interés del paciente y sus cuidadores.
Las circunstancias de cada caso. Es posible que la consideracion no reductivista de la persona

provenga mas bien de la suma de perspectivas de la transdisciplinar iedad.

Marino (2010) afirma que es el cerebro la sede de nuestra humanidad y nuestra
personalidad, y lo que nos torna Gnicos. Aunque es la inmersién social del cerebro lo que torna
unica su plasticidad, la “reduccién” de la persona no se realiza en la neurodegeneracion del sistema
nervioso central (SNC) de manera exdgena y tedrica, como reduciendo al cerebro la persona, sino

que resulta més fundamentado en la observacion decir que la reduccion “la realiza” el proceso
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neurodegenerativo sobre la persona, estrechando progresivamente el acontecer biologico hasta la
incapacidad y dependencia. A pesar de que la ficcion analitica parece dividir las entidades, el
paciente con Alzheimer nos muestra cronologicamente la relacion entre el cerebro y la persona, el
organo y su plasticidad e inmersion social. Los derechos y la autonomia son efectivamente
modificados por la situacion biologica que se manifiesta en la situacion diagnostica. La
neurodegeneracion significa heteronomia e imposibilidad de accion que progresan, que la toma de
decisiones pretende dignificar frente al destino, pero es el tiempo de la neurodegeneracion el que

determina los plazos y procesos sociales que siguen a la diagnosis.

Por una parte, la autonomia refiere a una ausencia de practicas y actitudes de caracter
paternalista por el entorno y el médico, y por otra alude a la abstencion de una imposicion
heterénoma de posiciones morales, filosoficas, etc.: “El individuo, por tanto, es soberano de si
mismo, de su cuerpo y de su espiritu, y con total autonomia moral para decidir en las cuestiones
relevantes para su proyecto vital, con el Unico limite que impone el respeto a la autonomia de los
demés y al ordenamiento juridico.”(Alvarez Fernandez et al., 2007: 94).2 El Articulo 3 de la Carta
de Derechos Fundamentales de la Union Europea (2000) establece el principio de autonomia a
través del cumplimiento del consentimiento libre e informado, en las modalidades en que esté
previsto por las diversas leyes.* El consentimiento informado: “es un instrument per a transmetre
millor la informacio al pacient, millora la comprensio dels fets i ajuda a acceptar o rebutjar
voluntariament les actuacions mediques.” Un testamento vital o documento de voluntades
anticipadas consiste en: “instruccions escrites que expressen les decisions lliures del ciutada quan
encara es capac, quan te aptituds per adquirir drets i contreure obligacions i abans del deteriorament
cognitiu o perdua d’autonomia.” (Julia, 2008: 46). Para que una decision pueda considerarse
auténoma ha de cumplir con las condiciones de libertad, informacion adecuada y significativa y
capacidad o competencia. (Alvarez Ferandez et al., 2004: 95). Pero con frecuencia existe, antes

de realizarse el diagnostico de Alzheimer, una situacion preliminar que en muchos casos avanza

*Lo que aqui se plantea, sin embargo, es una problematizacion de los limites de la autonomia cuando se
presupone preservada, entendiendo que el andlisis de la situacion cerebral en cada caso constituye una
aproximacion deicticaa la persona.

* Diario Oficial de las Comunidades Furopeas (2000). Se puede consultar en
[http://www.europarl.europa.eu/charter/pdfitext_es.pdf]. Articulo 3: “Derecho a la integridad de la persona.
1. Toda personatiene derecho asu integridad fisicay psiquica. 2. En el marco de la medicinay la biologia se
respetaran en particular: el consentimiento libre e informado de la persona de que se trate, de acuerdo con las
modalidades establecidas en la ley, la prohibicion de las préacticas eugenésicas, y en particular las que tienen
por finalidad la seleccion de las personas, la prohibicion de que el cuempo humano o partes del mismo en
cuanto tales se conviertan en objeto de lucro, la prohibicion de la clonacion reproductora de seres humanos.”
La nocion de Alvarez (2007) es de dificil aplicacion incluso en los sujetos en que se presupone una situacion
no patoldgica.
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hacia la demencia, denominada deterioro cognitivo leve (DCL), que no consiste en el deterioro
normal asociado al envejecimiento, y que comprende algun trastorno cognitivo mayor del esperado
para la edad, condicion médica y nivel escolar del sujeto.” Por otra parte, entre los pacientes con
DCL la comorbilidad psiquiétrica es de un 43%-59%. (Pericot, 2010). Tras un seguimiento de 2
afios, un 30% de los pacientes con DCL tiene EA. (Rey et al., 2010:27).° El siguiente grafico
ilustra la tasa de conversion del DCL a EA desde el examen inicial hasta los 48 meses, y pertenece
al clasico estudio de Peterson et al., de 1999:

[D MCI B Alzheimer Disease

100 [
80-
60-
40
20-
0 T T
mo

MCI, %

Initial Examination 12

Figura 1. Annual rates of conversion from mild cognitive impairment (MCI) to dementia over 48
months “Mild Cognitive Impairment: Clinical Characterization and Outcome”. (Petersen et al., 1999: 306).
Panorama cerebral y cognitivo en EAy DCL

La Clasificacion Internacional de las Enfermedades de la Organizacion Mundial de la Salud
(CIE-10) define la demencia de Alzheimer como una enfermedad degenerativa cerebral primaria, de
etiologia desconocida, que presenta rasgos neuropatolégicos y neuroquimicos caracteristicos, de
inicio generalmente insidioso y evolucion lenta y progresiva a lo largo de los afios, que pueden ser
bastantes. EIl promedio es de unos 8 a 10, pero hay casos de hasta 20 afios. La clasificacion
distingue entre un tipo de inicio antes de los 65 afios (F00.0) y otro que ocurre después de los 65
afios (F00.1). En los de inicio tardio el curso suele ser lento, caracterizdndose por un deterioro
global de las funciones corticales superiores. Actualmente, la enfermedad es irreversible. ’

Los nuevos criterios diagnosticos para la enfermedad de Alzheimer (EA) incluyen la
presencia de un déficit de memoria episddica mas algin resultado anémalo en un marcador
biolégico, o en la resonancia magnética, liquido cefalorraquideo o tomografia por emision de

* Los subtipos reconocidos por Mulet son: amnésico, difuso y focal no amnésico. (2005:250).

® La descripcion detallada de los diferentes subtipos se puede consultar también en este articulo. (Rey, 2010:
27 s5).

'CIE-10: F0O, Demencia en la Enfermedad de Alzheimer.  [http://www.psicoarea.org/cie_10.htm#00],
consultado el 19 de junio del 2012.
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positrones (TEP), o la presencia de una mutacion autosomica de EA. El acercamiento precoz
incluye evaluacion genética, neuropsicologica, de liquido cefalorraquideo y neuroimagen en
individuos con riesgo genético, ambiental, vascular, mala reserva cognitiva 0 que presentan
sintomas incipientes de EA sin demencia. (Berthier et al., 2010: 450). Las pruebas que han
mostrado una mayor eficacia diagnostica son las neuropsicologicas y la resonancia magnética, con
un 84% y un 82%, respectivamente, de aciertos clasificatorios. (Schmand et al., 2011).

Se aceptan varias fases en el deterioro progresivo de un paciente con EA: Una Etapa Inicial
o0 Fase 1, en la que se manifiestan algunas pérdidas de memoria y cambios de humor ante la pérdida
de control del entorno. Las frases son més cortas de lo habitual, se mezclan ideas sin relacién
directa, existen problemas para encontrar las palabras, pero el razonamiento esta preservado:

O exemplo de D retrata a fase inicial da doenca que dura, em média, de dois a quatro anos. Ha perda

da memoria recente, dificuldade para reter novas informacdes, falta abstragdo das idéias, distrbios

de linguagem e o idoso apresenta dificuldade progressiva para as atividades da vida diaria. Ainda

nesta fase, o doente pode apresentar boa qualidade de vida pessoal, principalmente pelo aparente

vigor fisico e condicBes de manter uma conversa social. As alteracGes, via de regra, situam-se nos

campos da memobria, visual-espacial, e linguagem. Colaborou com o relato de D, trazendo para o
espaco dialégico suas vivéncias sobre asituacdo posta. (Da Silva et al., 2004: 542).

En la Etapa Intermedia o Fase 2 disminuye la memoria reciente y se dan cambios de
comportamiento mas notorios: agresividad, miedo, alucinaciones, y el paciente, que ya cuenta con
diagnostico, se hace méas dependiente, necesita supervision en el autocuidado, no puede trabajar y se
muestra facilmente confuso. En la conversacion superficial aln puede desempefarse, pero si se
profundiza surgen las dificultades: el lenguaje se manifiesta mas afectado, repite frases, no las
acaba, tiene problemas para relacionar y diferenciar conceptos. El movimiento también muestra

dificultades: pierde el equilibrio, se cae espontaneamente, necesita ayuda para deambular.

La Etapa Avanzada o Fase 3 es de absoluta dependencia, incluso para las acciones basicas:
alimentarse, limpiarse, moverse. La memoria tanto reciente como remota se pierde; no reconoce a
sus familiares. El paciente se comportacomo un nifio: llora, grita, se agita, no comprende lo que se
le explica, se muestra desinhibido o agresivo, balbucea. Otros pacientes permanecen rigidos y
mudos. Hay descontrol de esfinteres y gestos; se atragantan. Aumentan las complicaciones
médicas: infecciones, desnutricion, deshidratacion, heridas de inmovilidad, y la causa de la muerte

suele deberse a tales situaciones.® En la descripcion de Da Silva:

SAlzheimer Intemacional. Fases del Alzheimer. [http:/www.alzheimer.com.es/fases-del-alzheimer.htm],
consultado el 19 de junio del 2012.
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A dificuldade em reconhecer rostos e/ou locais familiares evidencia a deficiéncia na percep¢éo e no
tempo e espago. Com a progressdo da doenga, a memoria fica ainda mais deteriorada e surgem
sintomas focais, como a afasia, apraxia, agnosia e alteracdes visuo-espaciais que, mais tarde, tendem
a progredir. Na evolucdo do declinio cognitivo, sérias alteracBes sdo evidenciadas, como a
capacidade de prendizado de coisas novas, de julgamento, de realizacdo de tarefas complexas e de
memoria distante e memoria recente, conforme ratificado pelos participantes do estudo. Essa
deficiéncia nos diferentes dominios e habilidades contribui ndo somente para o declinio cognitivo,
como também para o aspecto funcional. (Da Silva et al., 2004: 543).

Existen hallazgos anatémicos, histopatologicos, neuroquimicos, genéticos,” inflamatorios,
de estrés oxidativo, etc., ademas de existir factores predisponentes -principalmente la edad, y un
fenotipo neuropatologico de placas amiloideas en las que la proteina més abundante es la beta-
amiloide, compuesta por una secuencia de entre 32 a 42 aminoacidos con gran tendencia a

polimerizar y formar fibras insolubles que se halla presente en un 80% a 100% de los pacientes:

Las placas amiloideas se clasifican principalmente en dos tipos: la clésica o neuritica y la
difusa (preamiloidea). La primera es una lesién compleja que contiene algunos elementos
anormales: un dep6sito central de fibrillas amiloideas extracelulares (core), rodeado por
neuritas distroficas (tanto dendritas como terminales axdnicos), microglia activada y
astrocitos reactivos. Las placas difusas carecen del core amiloideo, con pocas 0 ninguna
neurita distrdfica y contiene péptido amiloide no fibrilar. El péptido amiloide (Ab o AB) es
el resultado del procesamiento celular de la proteina precursora del amiloide (app), una
proteina transmembrana con funciones de receptor y que interactlia con la matriz intersticial
y con células vecinas. (Chang, 1999, Tanzi, 1987, cit. Déniz, 2009: 12).

Por otra parte, los ovillos neurfibrilares (neurofiblrilary tangles, NFT) de la EA proceden
quizas de la fosforilacion intraneuronal de proteinas tau, que da lugar a filamentos helicoidales
pareados asociados a ubiquitina, reflejo de la destruccién de microtubulos y neurofilamentos; esto
provocan la lesion y, posteriormente, la muerte neuronal. (Pérez Trullen, 2007: 60). La descripcion
comunicada por Alzheimer en 1906 a la 37 Versammlung Sldwestdeutscher Irrendrzte es la que
sigue:

%Factores genéticos: Proteina precursora de amiloide. El gen de esta proteina se encuentra en el brazo largo
del cromosoma 21 (2ign - 2i.1); codifica al precursor de la proteina B-amiloide (APP). Su mutacion determina
un tipo de enfermedad de Alzheimer familiar de aparicién precoz y baja frecuencia en la poblacion. Las
mutaciones del gen APP determinan una EA autosémica dominante de penetrancia incompleta que se
manifiesta en etapas tempranas de la vida y en menores de 65 afios. Gen 182S/PSlI: es el gen de la presenilina
1 (PS1) codificado en el cromosoma 14. Se han identificado mas de 30 mutaciones de este gen que se
relaciona con la aparicion precoz de EA. GenSTMZz/PSi: es el gen de la presenilina 2 (PSz) codificado en el
cromosoma i, y es responsable de un niimero reducido de casos de EA familiar. Gen APOE: se codifica en el
cromosoma 19, presenta tres alelos diferentes en la poblacion, 2-3-4. El alelo APOE4/4 se ha identificado
como factor de predisposicion de la EA, en tanto que el alelo APOE2/ 2 parece ser un factor protector. (
Llado et al., 2006 ).
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Los preparados, elaborados segiin el método de plata de Bielschowsky, muestran importantes
cambios en las neurofibrillas. En el interior de algunas células, por lo deméas aparentemente
normales, resaltan una o varias fibrillas por su especial espesor y capacidad de impregnarse.
Posteriormente aparecen muchas fibrillas unas junto a otras, modificadas de idéntica manera Luego
se juntan en densos haces que progresivamente alcanzan la superficie de la célula. Finalmente
desintegran el nicleo y la célulay solamente un ovillo de fibrillas indica el lugar donde previamente
ha existido una neurona [..]. Dado que estas fibrillas se tifien con otros colorantes que las
neurofibrillas normales, tiene que haber tenido lugar una transformacion quimica en la sustancia de
las fibrillas. Esta podria ser la causa de que las fibrillas sobreviviesen a la destruccion celular. La
transformacién de las fibrillas parece acompanarse del deposito

en las neuronas de un producto patolégico todavia no investigado. Casi 1/4 a 1/3 de todas las
neuronas de la corteza cerebral muestran estos cambios. (Cit. Pérez Trullen, 2007: 60-61).

La situacion del cerebro en el Alzheimer es actualmente irreversible. La siguiente tabla de

estadios, en relacion con la dependencia progresiva del sujeto, es de Gregorio (2005):

Etapas de laevaluacién funcional
(Functional Assessment Stages, FAST)

Capacidad funcional Grado
1. Sin alteraciones Normal
2. Dificultad subjetiva para encontrar palabras Anciano normal
3. Dificultad para desarrollar actividad laboral Demencia inicial
4. Precisa ayuda para tareas como finanzas,
compras 0 preparar comida
Demencia leve
5. Precisa ayuda para seleccionar ropa Demencia moderada
6. Demencia moderada grave
6a Precisa ayuda para vestirse
6b Precisa ayuda para bafiarse
6¢ Precisa ayuda para secarse
6d Incontinencia urinaria
6e Incontinencia fecal
7. Demencia grave

7a Lenguaje con escasas palabras
7b Lenguaje con unasola palabra
7c Incapaz de deambular

7d Incapaz de sentarse

7e Incapaz de sonreir

7f Permanece inconsciente

Tabla I: Pedro Gil Gregorio (2005): “Enfermedad de Alzheimer avanzada”. Informaciones psiquiatricas,
primer y segundo trimestre, nimero 179-180.
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El interés por conseguir un diagnéstico precoz o prodromico para un sujeto que va a sufrir
un proceso cerebral neurodegenerativo irreversible, que hara desaparecer su memoria, funciones
cognitivas superiores y personalidad, proviene para la sociedad de que tal diagnostico posibilita
medidas terapéuticas oportunas, e intervenciones biograficas del propio sujeto cuando todavia existe
al parecer independencia personal y funcionalidad cognitiva; este momento se considera adecuado
para realizar un proceso de informacion responsable y significativa, y suele aceptarse facilmente
que el paciente puede adoptar en tales circunstancias decisiones autobnomas sobre su futuro. Sin
embargo, a partir de las investigaciones de la Clinica Mayo a finales de los 90 y de varias lineas de
investigacion que provienen de los criterios de Petersen de 1997,'° se ha podido establecer la
existencia en ocasiones de un estadio cognitivo intermedio entre el envejecimiento normal y la
demencia que se ha denominado deterioro cognitivo leve (DCL). Son de interés posteriores lineas
de investigacion que se han ocupado de la situacion cognitiva general mas alla de la afectacion de la
memoria. Tales investigaciones han comprobado que los pacientes con DCL no soélo se diferencian
de los sujetos sanos por un peor rendimiento de la memoria episodica, sino también por el
rendimiento en otras funciones cognitivas como el lenguaje y las praxias. Sefialan diversos estudios
que la afectacion aislada de la memoria no suele progresar a la demencia, en tanto la alteracion de al
menos dos funciones cognitivas se asocia con un riesgo de conversion de un 48%, especialmente si
se trata de la memoria episddica y la praxis constructiva. (Mulet, 2005: 251).

Aunque los tres subtipos del DCL se pueden asociar evolutivamente al Alzheimer, en el
subtipo difuso (DCL-D) existe afectacion de las funciones ejecutivas (1d.). Las funciones ejecutivas
se relacionan directamente con las acciones de planificacion, secuenciacion, iniciativa, control de la

conducta, atencion, memoria y personalidad:

Las funciones ejecutivas (FE) son los procesos mentales mediante los cuales resolvemos
deliberadamente problemas internos y extemos. Los problemas internos son el resultado de la
representacion mental de actividades creativas y conflictos de interaccion social, comunicativos,
afectivos y motivacionales nuevos y repetidos. Los problemas externos son el resultado de la relacién
entre el individuo y su entomo. La meta de las FE es solucionar estos problemas de una forma eficaz
y aceptable para la persona y la sociedad. A fin de solucionar estos problemas, las FE inhiben otros
problemas intemos y extemos irrelevantes y la influencia de las emociones y las motivaciones, y
ponen en estado de alerta maxima el sistema de atencion selectivo y sostenido antes, durante y
después de tomar una accién. Acto seguido se informa de si el problema es nuevo o ha ocurrido
anteriormente y sobre la solucién y sus resultados, y se busca la informacidn almacenada en la
memoria remota y reciente. Si el problema es nuevo, se vale de la informacion en las memorias de
trabajo veral y no veral, analiza las consecuencias de resultados de acciones previas similares,

1% Petersen et al. 1999. Deterioro cognitivo leve: caracterizacion clinica y resultados. Archives of Neurology,
56, pp.303-308. Petersen et al. 2001. La préctica de parametros: La deteccion precoz de la demencia. El
deterioro cognitivo leve (una revision basada en la evidencia). Neurology, 56, pp.1133-1142.
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toma en consideracion riesgos contra beneficios, se plantea, planea, toma una decision y actla
intema o extemamente. Todos estos procesos mentales son automonitorizados a fin de evitar errores
tanto en tiempo como en espacio y autoevaluados para asegurarse de que las Ordenes se han
cumplido a la cabalidad, y los resultados son autoanalizados. (Papazian et al., 2006: 45).

Trastornos psiquiatricos asociados frecuentemente con el inicio de una demencia como
primera manifestacion, por ejemplo, una depresion, se relacionan también con disfunciones
ejecutivas. Las funciones ejecutivas se relacionan, en general, con las acciones dirigidas a

objetivos, y su disfuncion se halla establecida desde el inicio en la EA:

La disfuncion ejecutiva debida a la alteracion frontal esta presente en la EA desde estadios iniciales.
El papel de la funcion frontal en su aspecto ejecutivo consistiria en la direccion constante de la
conducta hacia los objetivos propuestos [...] Kumar et al [1990] demostraron que el rendimiento en
tareas que comprometen dicha funcion en enfermos con EA no difiere del rendimiento de pacientes
con demencia frontal. (Sanchez et al., 2000: 122).

¢ Qué es la toma de decisiones?

El sujeto tiene derecho ético y legal a ser informado sobre el tratamiento, sus alternativas,
sus riesgos y beneficios, para poder tomar las decisiones que le afectan, lo que incluye la
posibilidad de negarse a aceptar cualquier tratamiento aun cuando eso le ocasione la muerte. Todo
ese proceso de informacion y de toma de decisiones se llama consentimiento informado (CI).
(Solsona et al., 2002: 253).

Siconsideramos la toma de decisiones como un evento esencial a la dignidad y los derechos
humanos de pacientes con neurodegeneracion cerebral, surge la pregunta sobre la situacion cerebral
que afronta la toma de decisiones y, previamente: ¢ qué es la toma de decisiones?, ;qué ocurre en el
cerebro durante la toma de decisiones?, ¢qué procesos tienen lugar?, (qué neuronas participan y
como lo hacen? EIl conocimiento del cerebro en una situacion de DCL o prédromos de EA nos
podria permitir aproximarnos a la forma modificada en que se puede realizar una toma de
decisiones en funcion de ese estatus cerebral concreto, y analizar a continuacion cémo afecta la
situacion de deterioro neuronal la toma de decisiones. Con el mismo fundamento, pero con una
mayor cantidad de investigaciones al respecto en su haber, se hallaria la necesidad de describir y
comprender el alcance de la afectacion de la toma de decisiones en las fases prodromicas del

Alzheimer.
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La posicion neuroética de Northoff (2006) cuestiona el alcance de la toma de decisiones en
situaciones de lesion neuroldgica. El investigador plantea lo que denomina dilema ético del
consentimiento en situaciones de neurodegeneracion. Este dilema no halla solucion en la
explicacion naturalista de un cerebro aislado del contexto. La actividad de este neurofilosofo tiene
por objeto conectar la perspectiva objetiva y la subjetiva en lo tocante al cerebro, al que considera
“no soélo desde un punto de vista empirico, sino también epistemolégico y ontologico”.** En
“Neuroscience of decision making and informed consent: an investigation in neuroethics” (2006),
Northoff considera aspectos empiricos y conceptuales del consentimiento informado y la toma de
decisiones. Entre los aspectos empiricos, indica la orientacion de los recientes estudios hacia un
mayor protagonismo de la emocion: “Damasio demonstrated that decision making is guided and
modulated emotionally.” (2006:71). La toma de decisiones asociada al consentimiento resulta de
una interrelacion entre las funciones cognitivas y emocionales; esto parece intuitivamente claro,
pero: ¢como investigarlo empiricamente? La primera respuesta proviene de las pruebas
neuropsicologicas que pueden evaluar la memoria de trabajo o las funciones ejecutivas. Las
funciones emocionales pueden ser diferenciadas en forma operativa para su analisis como
experiencias emocionales, expectacion emocional, juicios emocionales, etc. Pero si el cortex
prefrontal esta implicado en la toma de decisiones, la toma de decisiones haria intervenir patrones
de actividad neuronal de la corteza prefrontal medial y lateral cuya interaccién puede ser estudiada
mediante simulacion disruptiva provocada por la aplicacion de magnetismo transcraneal.'? La

funcion cortical prefrontal seria un marcador terapéutico en el estudio de la toma de decisiones:

For example, electrodes could be implanted in or transcranial magnetic stimulation applied to the
medial or lateral prefrontal cortex in order to remodulate the neural dysbalance and then to treat
deficits in decision making, which, in tum, could contribute to restoring the ability to give valid
informed consent. Prefrontal cortical function may then be considered to be a therapeutic marker of
intact decision making involved in informed consent. (2006: 71).

“En la entrevista realizada por Carsten Kénneker para Mente y Cerebro, nimero 35, marzo-abril del 2009,
recuerda Northoff: “Ya Schopenhauer indico la peculiaridad exclusiva del cerebro como objeto y sujeto de la
ciencia”. En la linea de Max Bennet y Peter Hacker, el neurofilosofo sefiala errores epistemologicos entre los
neuroinvestigadores, por ejemplo en la confusién entre hechos empiricos y construcciones filoséficas como
‘conciencia’ o ‘libre albedrio’. Se sefiala la necesidad de implementacion, en este sentido, de nuevos planes
de estudio que incluyan en la actualidad una necesaria formacién multidisciplinar, neurocientifica y filosofica,
como laque se ha realizado en la Universidad Humboldt de Berlin, en la Escuela de Mente y Cerebro.

2 Casi siempre se halla presente comorbilidad neuropsiquiatrica en los prodromos, originando
manifestaciones frontales o coadyuvando con ellas, empeorando siempre el deterioro y el pronéstico (Pericot,
2010). EIl deterioro neuropsiquiétrico afecta de por si procesos cerebrales involucrados en la toma de
decisiones: “patients with neuropsychiatric disorders such as Alzheimer’s disease often show an impaired
ability to give informed consent”. [Ib.: 70])
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Respecto de los aspectos conceptuales, Northoff no considera posible la traduccion de la
neuroética a las neurociencias en todos sus términos. Al considerar la toma de decisiones sostiene:
“I do not claim that the neuroethics of informed consent can be replaced by the neuroscience of
decision making; this would mean neglecting conceptual issues and ultimately confusing the
descriptive and the normative levels.” (Ib.: 70). El dilema ético surge para la posicion naturalista,
segun el autor, porque el naturalismo identifica el cerebro del consentimiento informado con el
cerebro de la toma de decisiones. Existiria asi un dilema ético para el consentimiento en el estatus
cerebral de deterioro, en situaciones, por ejemplo, como las del DCL y EA prodromico: La
comorbilidad neuropsiquiatrica asociada suele precisar de un tratamiento previo para posibilitar al
paciente realizar el consentimiento informado, pero el tratamiento sin validacion informada seria
éticamente inaceptable. Por su parte, el cerebro de la toma de decisiones puede permanecer sin
tratamiento si no se obtiene la validacion del consentimiento. Este dilema plantea una situacion de
no validacion del consentimiento informado y la toma de decisiones. Una solucion al dilema seria
considerar el cerebro de la toma de decisiones diferente del cerebro en el consentimiento informado.
En el primer caso se trataria de un cerebro aislado del contexto y considerado en un nivel
descriptivo; en el segundo se abordaria un cerebro integrado en el medio ambiente y el contexto.
Empiricamente, el dilema se resolveria tratando en un primer momento los déficits en la toma de
decisiones gue son cruciales para proporcionar el consentimiento informado; luego tratando los
sintomas no cruciales, cuando el paciente puede proporcionar suconsentimiento validado.

Segun Northoff, sélo si consideramos los correlatos neurales como diferentes en la toma de
decisiones y el consentimiento informado se puede resolver el dilema. Sin embargo, lo interesante
del dilema es igualmente su existencia. Un enfoque de interés radica en aceptar el dilema
expresado en esta forma: En el momento del diagndstico ya existe deterioro cerebral objetivo que
de alguna forma afecta la toma de decisiones. No hay una toma de decisiones sino hasta cierto
momento del proceso, cuando existe un deterioro cerebral objetivo que ocasiona un diagnéstico, y
so6lo si existe este deterioro, por lo que existe siempre afectacion de los procesos que posiblemente
intervienen en el consentimiento informado (CI). Es decir, la toma de decisiones se realiza en una
situacion de afectacion cognitiva y psiquiatrica que puede ser limitante o invalidante relativamente.
Es con estaconsideracion deictica del cerebro en cadacaso que se inicia la reflexion neuroética.

En el 2007, Barez Palomo y Fernandez Guinea se ocuparon de la relevancia de la afectacion
del cortex prefrontral ventromedial en la toma de decisiones, en relacion también con las
repercusiones forenses de tales circunstancias. El objetivo de las autoras era investigar la relacion
entre la afectacion del cortex prefrontal ventromedial y la conducta antisocial. La pregunta

planteada en la investigacion se referia a la forma en que se lleva a cabo la toma de decisiones: ¢En
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que consiste la toma de decisiones?, ¢cudl es la naturaleza de este proceso? En relacion con la
respuesta a esta pregunta encontramos fundamentalmente dos posiciones, la de aquellos
investigadores que consideran el proceso como un conjunto de acciones racionales que se basarian
en el anélisis de costos, beneficios de las opciones y consecuencias de la decision elegida,
interviniendo en este caso factores heuristicos, sesgos cognitivos, juicios de valor y probabilidades,
y la de los que consideran las emociones como el factor fundamental en la toma de decisiones, en
cuyo caso adquiere protagonismo inmediato la actividad de la amigdala.*®* Entre los que apoyan
una base cognitiva en la toma de decisiones se encuentran Byrnes (2002), Arana et al. (2003),
Gomez Beldarrain, Grafman, Garcia Monco, Ballus, Grafman (2004). Estos autores consideran la
prevision logica de consecuencias, la implicacion del cortex frontal dorsolateral en el razonamiento
l6gico, la inferencia por tanto sobre posibles respuestas y estados mentales y la estimacion de las
propias capacidades cognitivas. Entre los autores que sefialan la intervencion emocional se
encuentran especialmente Bechara et al. (1999), Bechara (2004, 2005), Bechara, Damasio y
Damasio (2000), Bechara, Tranel y Damasio (2000), Bechara et al. (2001),** toméando como base
esta posicion la hipdtesis sobre los marcadores sométicos de Damasio (1998).'° '® (Béarez &
Fernandez, 2007: 131-132).

En 2006, Martinez-Selva, Sdnchez-Navarro, Bechara y Roman, en “Mecanismos cerebrales de la

toma de decisiones”, definieron de esta forma el concepto:

3 S.J. Haedo sitia la amigdala (“almendra”) en la porion dorsomedial del 16bulo temporal, en la parte
profunda a la corteza del uncus de la circunvoluciéon. “Los datos provenientes de la neurociencia sefalan a
varias estructuras, tanto subcorticales como corticales, relacionadas con la conducta emocional. Tanto los
datos derivados de la investigacion con sujetos normales como los procedentes de estudios que han empleado
pacientes con dafio cerebral y técnicas de neuroimagen funcional en sujetos normales, sefialan a la amigdala
como una estructura fundamental en la emocion, particularmente en la respuesta a estimulos de contenido
negativo. Ademds, una creciente cantidad de estudios han encontrado que diferentes regiones de la corteza
prefrontal, concretamente la orbital y medial, participan en distintos aspectos de la emocion.” (Sénchez &
Roméan, 2004: 223).

' Bechara, A. Risky business: emotion, decision-making, and addiction. Joumal of Gambling Studies 2003;
19: 23-51. Bechara, A., Dolan, S., Denburg, N., Hindes, A., Anderson, SW., Nathan, P.E. Decision-making
deficits, linked to a dysfunctional ventromedial prefrontal cortex, revealed in alcohol and stimulant abusers.
Neuropsychologia 2001; 39: 376-89.

15 Segun Damasio, ante una situacion dilemética se activan por intervencién de la amigdala y de manera
anticipatoria los estados corporales que se asocian a situaciones similares del pasado, origindndose cambios
neuroendocrinos, vegetativos, musculares, etc. Tal activacion se desarrollaria de forma inconsciente y
automética, forzando la atencion sobre situaciones que pueden ocasionar resultados negativos. De esta forma:
“los marcadores proporcionan sefiales inconscientes que facilitan la decision, incluso antes de que el sujeto
sea capaz de explicar qué estrategia esta utilizando (Martinez-Selva et al., 2006), guiando los procesos de
toma de decisiones de un modo adaptativo para el organismo. “ (Barezy Femandez, 2007: 132). La ausencia
de marcadores somaticos en casos de lesion de la zona dejaria a los sujetos en una situacion de desventaja
biologica en la toma de decisiones denominada: “miopia para el futuro”, caracteristica en lesiones del cortex
frontal ventromedial (CVM).

'°2. Damasio, A.R. El error de Descartes. Barcelona: Critica, 1998.
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Un marcador somético es un cambio corporal que refleja un estado emocional, ya sea positivo o
negativo, que puede influir en las decisiones tomadas en un momento determinado. La anticipacion
de las posibles consecuencias de una eleccién genera respuestas somaticas de origen emocional que
guian el proceso de toma de decisiones. Las respuestas surgidas de la anticipacion de las posibles
consecuencias de una eleccion tienen su origen en la reaccion enocional producida por las decisiones
que se tomaron anteriormente. EI marcador somatico facilita y agiliza la toma de decisiones,
especialmente en la conducta social, donde pueden darse situaciones de mayor incertidumbre. En
este contexto, la respuesta emocional es la reaccion subjetiva y somatica —motora o vegetativa— del
individuo ante un acontecimiento, como por ejemplo las consecuencias positivas o negativas de una
decision. (Martinez-Selva et al., 2006: 411).

En relacion con la situacion cerebral compleja en que se realiza: “la ausencia, alteracion o
debilitamiento de los marcadores somaticos conduce a tomar decisiones inadecuadas o
desventajosas”, lo que ocurre en lesiones prefrontales, frontales, cortex cingulado, lesiones
bilaterales de la amigdala, etc., en las que no se generan adecuadamente las emociones y respuestas
vegetativas ante los estimulos aversivos. (1d.).

Otra fuente de datos de consideracion para una reflexion neuroética de cada caso, en
situaciones de neurodegeneracion, proviene de los hallazgos de neuroimagen. Si tomamos por
ejemplo el DCL, en el que existe competencia del sujeto para el Cl, son asi resumidos por Pericot:

El grado de atrofia del hipocampo, medido por resonancia magnética (RM) resulta una variable
significativa para la evolucion a demencia. Los estudios de RM estructural han demostrado una
atrofia selectiva de los I6bulos temporales mediales, en especial del cértex entorrinal y el hipocampo
en pacientes con DCL-a, aunque el grado de atrofia de esas estructuras es menor que en pacientes con
EA inicial. En este estudio se encontrd una asociacion entre la atrofia del hipocampo y el rendimiento
de la memoria episddica en pacientes con DCL-a, de manera que ambas variables resultaron
predictivas de conversién a EA. El grupo de pacientes con DCL que padeceran conversion a
demencia en un periodo de entre 18 y 24 meses presentan reducciones volumétricas de la sustancia
gris en distintas areas corticales, que incluyen la corteza temporoparietal, el cingulado posterior, el

cingulado anterior, los giros frontales medio y superior bilateralmente, la insula izquierda, y los giros
fusiforme y supramarginal izquierdos. (2010:1).

Entre las numerosas areas mencionadas por Pericot como afectadas en los datos de
neuroimagen sefiala, por ejemplo, el area cingular anterior. Tal area se relaciona con la
monitorizacion de la propia conducta, evaluacion e inhibicion de respuestas y curiosidad. Tiene una
actividad fundamental en las situaciones de conflicto e incertidumbre, y se activa en circunstancias
que requieren elecciones rapidas entre opciones. (Béarez & Fernandez, 2007: 129). La corteza
ventromedial frontal se relaciona con la conducta antisocial y la corteza frontal dorsolateral con las
funciones ejecutivas responsables de la capacidad para organizar conductas dirigidas a resolver
problemas complejos. (Id.). Jodar (2004: 178 ss) sefiala por su parte una interconexion exhaustiva:
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“El cortex prefrontal es una de las areas mas altamente interconectadas con otras regiones del cortex
humano. Se conocen interconexiones masivas con los I6bulos parietales, temporales, regiones
limbicas, nucleos de la base, ganglios basales y cerebelo.” (1b.:179). En relacion con el area
cingular anterior, afectada objetivamente en la neuroimagen, menciona que los estudios llevados a
cabo por medio de la tomografia con emision de positrones (PET) muestra la activacion del cortex
cingular anterior en las respuestas y conductas complejas, que requieren control ejecutivo.” Las
lesiones en estas zonas producen trastornos de la motivacion, mutismo, conductas de imitacion,
acusada apatia, incapacidad para realizar respuestas evitativas y, en general, poca capacidad de

respuesta.

La alteracion del cingulado anterior se asocia asi con la presencia de apatia, reduccion de la
iniciativa, mutismo acinético, motivacion y mantenimiento de la atencién (lb.: 181), pero, en
sentido estricto: “la lesiones de los l6bulos frontales van a implicar alteraciones en todas las
funciones cognitivas”. (Id.). Notese, sin embargo, en relacion con el area cingulada anterior
afectada en la neuroimagen del DCL, que su alteracion sintomatologicamente “negativa” -apatia,
desmotivacion, inhibicion- puede ser de dificil medicion en las pruebas neuropsicoldgicas o de
neuroimagen, y de dificil discriminacion en el diagnostico diferencial respecto de las
manifestaciones depresivas, frecuente forma de presentacion inicial del deterioro cognitivo. La
comorbilidad psiquiatrica asociada a la disfuncion bioldgica se relaciona también con el

neurodeterioro y su medicion:

Varios estudios han demostrado que los sintomas neuropsiquidtricos son comunes en el DCL (43 %-
59 %). Hawang y colaboradores descubrieron que los pacientes con DCL tenian un elevado indice
de disforia, apatia, ansiedad e irritabilidad comparados con los controles normales. El perfil de
sintomas en el DCL recordaba los de la EA salvo que la psicosis era menos frecuente entre los
pacientes con DCL. Lyketsos y colaboradores encontraron una prevalencia del 43 % de sintomas
neuropsiquidtricos, siendo la depresion, la apatia y la irritabilidad los mas comunes. En un estudio
realizado por Feldman y colaboradores, encontraron que el 59 % de los pacientes con DCL
mostraban sintomas neuropsiquiatricos y los pacientes con manifestaciones neuropsiquiatricas
presentaban una cognicion y unas habilidades funcionales mas pobres que los que no tenian dichos
sintomas. La informacion neuropsiquiatrica se obtuvo a partir del NP1 (Neuropsychiatric Inventory).
Por tanto los sintomas neuropsiquidtricos son comunes en el DCL, son similares a los sintomas
hallados en la EA incipiente y guardan relacion con la evidencia de una mayor disfuncion cerebral.
Los cambios de estado de animo y la apatia son los sintomas de comportamiento mas comunes
observados en el DCL. (Pericot, 2010: 1).

" Paus T, Koski L, Caramanos Z, Westbury C. Regional differences in the effects of task difficulty and motor
output on blood flow response in the human anterior cingulate cortex a review of 107 PET activation studies.
Neuroreport 1998; 9: R37-47. 25. Mesulam MM. Frontal cortex and behavior [editorial]. Ann Neurol. (Cit.
Jodar, 2004: 182).
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Cinco circuitos paralelos, similares en cuanto a su estructura y organizacion, han sido
identificados en la actualidad como mediadores de los aspectos cognitivos, motores y emocionales

de la conducta humana. Los diferentes mediadores interaccionan en uncircuito cerrado:

Se originan en una zona particular del cortex frontal, transmiten la informacion a través de los
ganglios basales (del estriado al péalido, a través de vias directas facilitatorias o inhbitorias), y
vuelven al lugar de partida en el I6bulo frontal. A la diversidad y especificidad de procesamientos de
cada uno de estos circuitos, se le afiaden los inputs que provienen de otras regiones corticales.
(Jodar, 2004: 180).

Las lesiones en el cortexbasal frontal interrumpen circuitos de memoria y pueden provocar amnesia,
pero indirectamente el I6bulo frontal reduce la capacidad de aprendizaje en tanto estd implicado en la
capacidad de planificacion y organizacion de la informacién. Por otro lado, permite la organizacion
espacioterrporal y contextual de la informacién aprendida: la memoria contextual y temporal, la
capacidad no s6lo de aprender una informacion, sino de relacionarla con un contexto y ordenarla en
el tiempo de una manera adecuada. (Jodar, 2004: 181)

Se hace preciso recordar nuevamente, en este punto, la intervencion, interaccion o iniciativa
de la emocion: “Los pacientes con déficit en la toma de decisiones no pueden procesar
adecuadamente la informacion emocional (Bechara et al., 2000), pudiendo establecerse una relacion
entre las anormalidades en los procesos emocionales y los de toma de decisiones.” (Barez &
Fernandez, 2007:133). En lesiones ventromediales es comprobada la adhesion a contingencias
inmediatas, miopia para el futuro, incapacidad para tomar decisiones ventajosas y negligencia en la

evaluacion de las consecuencias a largo plazo. (ld.).

A partir de la sefialada complejidad de la situacién descriptiva, la situacion contextual de la
plasticidad cerebral enfrenta la complejidad social postdiagndstica. Zuin (2009) sefiala ventajas y
desventajas en el diagnostico de DCL. Entre las que tienen relacion con el consentimiento
informado y la toma de decisiones, se sigue considerando que, en tales circunstancias, la capacidad
de decision del sujeto esta preservada; en este sentido, se sefiala como ventaja diagnostica: “La
posibilidad de que diversas decisiones legales y financieras puedan ser tomadas mientras el
individuo mantiene correcto poder de decisién.” Como desventajas derivadas del diagnostico
menciona: “su relacion con aseguradoras y/o prestadoras de salud, la esfera laboral, el manejo
vehicular (Zuin y cols., 2002; 2007), entre otras tantas posibles en el complejo mundo de las
interelaciones personales, sociales y/o juridicas.” (Zuin, 2009:11-12).
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Situacion cerebral en la toma de decisiones

Si bien el tiempo es un factor a tener en cuenta en una progresion neurodegenerativa, lo es
también la consideracion en cada caso de la situacion cerebral que se presupone competente en el
deterioro cognitivo leve y en el Alzheimer leve. Una de las caracteristicas del DCL es la
objetividad de las lesiones y de los resultados en las pruebas neuropsicoldgicas que, sin embargo,
son mejores que en las formas leves de EA. La afectacion en el DCL es cognitiva, funcional y
conductual, al igual que en las demencias. (Besga, 2008). En los estudios de neuroimagen, la
atencion respecto de mediciones volumétricas se centra en la zona entorrinal e hipocampo-
amigdala, y el estudio funcional en el cortex temporo-parietal y regiones del cingulado posterior.
La tomografia por emision de positrones muestra hipometabolismo en estructuras limbicas, al igual
que en las formas leves del Alzheimer, en las que el hipometabolismo se extiende a la amigdala y la
corteza temporo-parietal, entre otros posibles hallazgos de la afectacion objetiva de estructuras y

funciones. (1d.).

Discusion

Existe una situacion objetiva de deterioro cuando se proporciona el diagnéstico, asi como,
segun se sefialé anteriormente, frecuente comorbilidad psiquiatrica (Pericot, 2010). Por otra parte,
no existe el referente cerebral puro de la toma de decisiones en un cerebro perfectamente
competente. No existe un modelo ejemplar de funcionamiento cerebral observable en procesos de
candnica normalidad. Interviene en la percepcién de urgencia social del diagndstico y del
consentimiento informado la coaccion biolégica de la neurodegeneracion, que obliga a una toma de
decisiones en condiciones de neurodeterioro, afectacion emocional e incertidumbre. Northoff
(2006) describe la necesidad de mantener una consideracion no naturalista del cerebro para superar
el dilema del consentimiento en tales situaciones. El naturalismo concibe el cerebro como un
organo aislado del contexto; un cerebro inmerso en el contexto constituye, segin este autor, la Unica
forma de superar el dilema ético que supone abordar en cualquier momento un tratamiento medico
sobre un cerebro que, en el momento del diagnostico, ya se halla afectado. Es decir, el cerebro no
es el mismo considerado en un nivel aislado y descriptivo que considerado en su inmersion
contextual, y la validacion de un consentimiento informado puede precisar previamente del
tratamiento sin consentimiento informado de sintomas cruciales, por ejemplo neuropsiquiatricos,
que de no tratarse lo invalidarian. Este es el dilema. La neuroética se ocupa segun el neurofilésofo
de esta dindmica, que es ignorada por la concepcion naturalista, y una de las razones por las que no
considera posible la reduccion de la ética al cerebro, ni de la neuroética a las neurociencias,

tratdndose de diferentes niveles en los diferentes ambitos, descriptivo y aislado o contextualizado,
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respectivamente. Rodriguez Saron (2007) sefiala el reductivismo de hecho de la persona al cerebro
en la praxis de las neurociencias; no obstante, la bioética y la biojuridica contraponen so6lo una
compensacion o concesion abstracta y universal de la dignidad en la neurodegeneracion. Una
neuroética de cada caso con una base deictica, lo que Marino (2010) denomina una encefaloética,
significa una posicidbn més humanizante en su concrecion. En cada caso de DCL o de leve
Alzheimer, entre multiples patologias posibles, se hace necesario mirar el cerebro de cada caso en el
contexto de la toma de decisiones. Desde el cerebro del sujeto se complejizan los procesos sobre
los que se fundamentan la responsabilidad del paciente y la reflexion ética sobre el proceso que
describen las neurociencias, al margen de proseguir con un necesario 0 apremiante protocolo

biojuridico.

La relacién entre el cerebro y la toma de decisiones ha sido estudiada por Barez y
Fernandez (2007) en el caso de la asociacion entre lesiones del cortex prefrontal ventromedial y la
conducta antisocial, como ejemplo de gran interés. La respuesta a la pregunta sobre los procesos
cerebrales de la toma de decisiones tiene basicamente dos orientaciones, que sefialan bien al
protagonismo de las funciones cognitivas, bien al de las emociones. La hipotesis de los marcadores
somaticos (Martinez-Selva et al., 2006) describe la forma en que los procesos emocionales se
relacionan con los procesos cognitivos, y la forma en que las anomalias neuroldgicas ocasionan una
desventaja bioldgica en la toma de decisiones respecto de las situaciones de normalidad, por
ejemplo en la memoria de situaciones aversivas y conductas de evitacion. La interconexion a su
vez de todos los &mbitos cerebrales establece de hecho un circuito Gnico, que conecta el cortex con
el resto de las estructuras. (Jédar, 2004). En la neuroética y otras disciplinas relacionadas, segun
Northoff (2004; 2006), este cerebro aislado en un nivel descriptivo naturalista ha de ser
contextualizado. Al menos ha de ser abordado desde un punto de vista empirico, epistemolégico y
ontolégico por la filosofia de la mente. (Id.). El cortex cingulado anterior, por ejemplo, aparece
afectado en las pruebas de neuroimagen del DCL. Esta afectacion tiene relacién con
manifestaciones de apatia, desmotivacion y anomalias en la eleccion en situaciones de
incertidumbre, y tales manifestaciones pueden confundirse o vincularse con algunos criterios
diagnosticos de diversas formas depresivas (Diagnostica and Statiscal Manual of Mental Disorders,
Fourth Edition. Text Revisién, DSM-IV-TR, 2000) u otros trastornos neuropsiquiatricos que se

hallan presentes de manera etiopatogénica, epifenoménica o consecuente. (Pericot, 2010).

Asumir en el analisis la complejidad presente en los estadios leves y realizar un

cuestionamiento fundamentado en las neurociencias de lo asumido en la biolegalidad, relativiza de
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forma deictica la competencia abstracta. Humanizar en la concrecion de cada caso la alerta
epistemoldgica ante la neurodegeneracion deviene un fundamento ético de la reflexion
neurofiloséfica.  ElI mantenimiento de la incertidumbre, incluso respecto de la presuncion de
competencia en situaciones predemenciales, representa una ventaja epistemologica para la
neurofilosofiay la neuroética.

Northoff (2004; 2006) ha sefialado la imposible reduccion de la neuroética a las
neurociencias en la consideracion de uncerebro contextualizado como el de la toma de decisiones y
el consentimiento informado. Churchland (1989) se ha ocupado de la existencia de cierta
resistencia neurocientifica a la teorizacion epistemoldgica sobre la disciplina, preguntandose la
Sociedad para la Neurociencia, por ejemplo, si es relevante para su praxis, y también si es el
momento histérico para relizarla (1989: 403-404). A su vez, estas cuestiones que preocupan a la
Sociedad son epistemoldgicamente irrelevantes. Un planteamiento mas eficaz de la relacion
historica de hecho aborda la metodologia de la transdisciplinariedad: asimetria, bidireccionalidad y
circularidad. (Northoff, 2004b:91). La neurofilosofia caracteriza la investigacion que realizan las
teorias filosoficas sobre las hipotesis neurocientificas. (Id.). En la extraordinaria complejidad
cerebral asociada a la toma de decisiones en situaciones de neurodegeneracion leve, cuando en el
cerebro no aislado presuponemos la competencia del sujeto, la prosecucion del protocolo que
garantiza el cumplimiento de la legalidad puede no ser independiente de una reflexion que
problematice los procesos cerebrales de la toma de decisiones con exhaustividad, redefiniendo en

cada caso la nocion de una competencia deictica, si bien cadacaso propone un precedente.
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