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INTRODUCCIÓN

En 1894, Otto Binswanger sugirió, por primera vez, una posible
asociación entre la demencia y los cambios en la sustancia blanca
(CSB) cerebral. Más tarde, su discípulo, Alois Alzheimer, contri-
buyó a la investigación de lo que hoy en día se conoce como
enfermedad de Binswanger o encefalopatía subcortical [1]. Neu-
rorradiológicamente, la enfermedad de Binswanger se caracteriza
por un daño difuso en la sustancia blanca cerebral que puede llegar
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a ser muy extenso y que refleja un incremento de líquido en el
tejido cerebral, secundario a la gliosis consecutiva a la desmieli-
nización [2].

Con el uso de la tomografía computarizada (TC), a partir de
los años 70, y de la resonancia magnética (RM), en los 80, se
observó que los CSB podían también evidenciarse claramente
en un porcentaje variable de individuos de edad avanzada –del
5 al 100%, en función del estudio [3]–, que, sin embargo, no
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cular-iónico). En neuronas, la mayor parte del zinc vesicular-ióni-
co está en el interior de vesículas sinápticas y se vierte al exterior
durante la trasmisión sináptica: es el zinc sináptico. En las inme-
diaciones, el zinc actúa sobre una gran variedad de neurorrecep-
tores y canales iónicos ejerciendo una función moduladora no del
todo conocida. Pero su permanencia prolongada permite su trans-
locación a neuronas postsinápticas que carecen de mecanismos
defensivos específicos, i.e., transportadores de membrana que lo
encierren en vesículas. En tales casos, el zinc actúa como neuro-
tóxico y puede provocar muerte neuronal. Neuronas y células glia-
les poseen mecanismos de limpieza que eliminan el zinc sináptico
del espacio extracelular, probablemente de forma simultánea a lo
que ocurre con el neurotransmisor (glutamato). Es muy posible
que la disfunción de estos sistema de limpieza desencadene meca-
nismos compensatorios de precipitación por la proteína extracelu-
lar preamiloide, que a la larga, potencien factores etiológicos de
la enfermedad de Alzheimer. [REV NEUROL 2001; 33: 341-7]
Palabras clave. Alzheimer. Corteza cerebral. Hipocampo. Sinapsis.
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vesicular-iónico). Desenvolvimento. Nos neurónios, a maior parte do
zinco vesicular-iónico encontra-se no interior de vesículas sinápticas
sendo excretado durante a transmissão sináptica, este é o zinco sináp-
tico. Nas imediações, o zinco actua sobre uma grande variedade de
neuroreceptores e canais iónicos, exercendo uma função moduladora
não completamente esclarecida. Contudo, a sua permanência prolon-
gada permite a sua deslocação para neurónios pós-sinápticos, os
quais carecem de mecanismos protectores específicos, por exemplo
transportadores de membrana que o envolvem em vesículas. Nesses
casos, o zinco actua como neurotóxico e pode provocar morte neuro-
nal. Os neurónios e células gliais possuem mecanismos de limpeza que
eliminam o zinco pós-sináptico do espaço extra-celular, provavelmen-
te simultaneamente, com o neurotransmissor (glutamato). Conclusão.
É muito possível que a disfunção destes sistemas de limpeza desenca-
deiem mecanismos compensadores de precipitação da proteína extra-
celular pré-amilóide que a longo prazo potencializa factores etiológi-
cos da doença de Alzheimer. [REV NEUROL 2001; 33: 341-7]
Palavras chave. Alzheimer. Córtex cerebral. Deslocação do zinco.
Hipocampo. Sinapse. Zinco.
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presentaban síntomas neurológicos o neu-
ropsicológicos aparentes [1,3]. Hachins-
ki, et al, desde un punto de vista descrip-
tivo, denominaron leucoaraiosis –leuko,
del griego, blanco, y araiosis, rarefacción
o sustancia blanca extraña– a los CSB evi-
denciados inicialmente mediante TC y,
posterior y más profusamente, mediante
RM [4,5].

Localización y anatomopatología
de los CSB

Los CSB se distribuyen mayoritariamente
en las regiones periventriculares, centros
semiovales y corona radiante; aparecen como
señales hipodensas respecto a la sustancia
blanca no afectada y la sustancia gris en TC,
y como señales hiperintensas respecto a es-
tos dos tejidos en cortes de RM potenciados
en T2 (Figura). Las técnicas FLAIR resultan
especialmente sensibles a los CSB [6]. Los
estudios clinicopatológicos han indicado que
estas señales anormales coinciden típicamen-
te con un patrón mixto de infartos lacunares,
desmielinización sin inflamación y arterios-
clerosis marcada [3]. En general, la desmie-
linización perivascular y la gliosis, los espa-
cios de Virchow-Robin dilatados o las
pequeñas lagunas causan las pequeñas le-
siones (puntiformes). Por otro lado, el daño
difuso o extenso consiste en zonas de pérdi-
da axonal y de células gliales y rarefacción
de la mielina, respetando las fibras en ‘U’,
acompañado de espongiosis [7,8]. La pre-
sencia de CSB coexiste con relativa frecuen-
cia con depresión, trastornos de la marcha,
caídas e incontinencia [9-13]. Los factores
de riesgo más importantes son la edad y la
hipertensión arterial [11,14]. En diversos
estudios se ha descrito una mayor presencia
de CSB en cerebros de mujeres que en los de
hombres, aspecto que podría relacionarse con
un declive de los efectos protectores de los
estrógenos sobre el sistema nervioso central
tras la menopausia [11,15-17].

Relación con la función intelectual:
resultados no concluyentes y variables
relevantes

Steingart et al [18], mediante la utilización de la TC, fueron los
primeros en relacionar la presencia de CSB con sutiles déficit
neuropsicológicos en sujetos voluntarios. No obstante, la relación
entre la presencia de CSB y la afectación cognitiva ha sido un tema
especialmente investigado a partir de la introducción de la RM en
los diseños de estudios neuropsicológicos, por ser ésta mucho más
sensible que la TC. Actualmente, y debido a la notable presencia
de resultados contradictorios en la literatura (Tabla I), no existe un
consenso sobre si la presencia de CSB afecta de forma claramente
evidenciable, mediante tests neuropsicológicos, la función inte-
lectual en el anciano y, en caso de que así fuera, en qué grado
resulta esta afección.

A pesar de que existen diversos resultados positivos [11,19-
30] y, en general, éstos suelen incluir muestras más grandes de
sujetos, la asociación entre los CSB y la función cognitiva no se
ha podido establecer siempre [16,31-37], especialmente una vez
controlados los posibles efectos de otros factores asociados al
deterioro cognitivo como la propia edad, la hipertensión arterial
o la educación [24,38-40]. Algunos autores incluso han señalado
que no existe ninguna relación entre la evolución del deterioro
cognitivo y los CSB; es decir, aunque con la edad avanza la den-
sidad de CSB en el cerebro de los sujetos, la mayor afectación no
se corresponde con una involución más acentuada de la función
cognitiva [41]. Otros autores intentaron zanjar el problema sugi-
riendo que sólo aparecería un déficit cognitivo detectable ante

Tabla I. Estudios en los que se ha investigado la relación entre los CSB observados mediante RM
y el rendimiento neuropsicológico en sujetos sin demencia.

Estudio Muestra (n) Resultado Ajustado por:

Hendrie et al [31] 27 NS –

Hunt et al [38] 46 NS Edad

Rao et al [32] 50 NS Edad, género, educación,
hipertensión

Fein et al b [33] 7 NS –

Junqué et al a [19] 41 Positivo Edad

Schmidt et al c [34] 35 NS Edad, género, educación, atrofia

van Swieten et al c [20] 84 Positivo Edad, género, educación

Almkvist et al [35] 23 NS –

Boone et al [21] 100 Positivo Edad

Matsubayashi et al [22] 73 Positivo Edad, atrofia, infartos lacunares

Tupler et al [39] 66 NS Edad, educación

Schmidt et al [23] 150 Positivo Edad, presión arterial, VBR

Ylikoski et al [24] 120 Positivo Edad

Breteler et al [16] 111 NS Edad

Breteler et al [25] 90 Positivo Edad, género, educación, VBR

DeCarli et al [26] 51 Positivo Edad, volumen intracraneal

Schmidt et al c [27] 272 Positivo Edad

Baum et al [28] 41 Positivo Edad, CI

Longstreth et al, 3.301 Positvo Edad, género, educación, infarto
1996 d [11] silente, humor, hipertensión

Swan et al [29] 317 Positivo Edad, educación, otra enfermedad
cerebrovascular

Sabri et al [36] 76 NS –

Scmidt et al b [41] 273 NS –

de Groot et al e [40] 1.077 Positivo Edad, género, educación

Bartrés-Faz et al [37] 58 NS Edad

NS: no significativo; CI: coeficiente intelectual; VBR: ratio ventriculocerebral. a Pacientes con historia de acciden-
tes isquémicos transitorios o déficit neurológico rápidamente reversible. b Estudio longitudinal a tres años. c

Incluyen un grupo de sujetos hipertensos. d Una proporción de sujetos pueden ser dementes. e Sólo los CSB
periventriculares.
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lesiones relativamente extensas –p. ej., un área total de más de
10 cm2 [21]–; sin embargo, existen estudios que no han hallado
ninguna relación entre el grado de deterioro intelectual y la pre-
sencia de CSB en sujetos con lesiones extensas [33].

Tabla II. Resumen de las funciones neuropsicológicas evaluadas en los trabajos reflejados en la tabla
I. Las columnas indican la función cognitiva, el número de veces que se ha explorado teniendo en
cuenta todos los trabajos, el número de veces que la exploración ha resultado positiva y el porcentaje
de casos con resultado positivo respecto al total de evaluaciones.

Área cognitiva evaluada Evaluaciones Número de Porcentaje de
totales  resultados positivos casos positivos

Velocidad de procesamiento a 12 9 75

Visuomotor 10 7 70

Fluidez verbal 7 3 43

Función ejecutiva b 10 4 40

Medidas generales de deterioro c 11 3 27,3

Memoria 19 5 26,3

Atención-concentración 13 2 15,4

Visuoconstructivo, visuoperceptivo, 7 1 14,3
visuoespacial

Rendimiento intelectual general 11 1 0,9

Lenguaje d 6 0 0

a No incluye pruebas de tiempo de reacción. b Incluye componentes de planificación, secuenciación mental y
razonamiento abstracto. c Por ejemplo: Mini Mental Status Examination, CAMDEX cognitivo. d Pruebas de
comprensión y denominación lingüísticas.

Hay que considerar diversos factores
para intentar explicar los resultados an-
tagónicos de la literatura, como el tama-
ño desigual de las muestras de sujetos,
las secuencias, la intensidad del campo
magnético y el grosor de los cortes de
RM, y el tipo de pruebas neuropsicológi-
cas administradas [40]. Un porcentaje sig-
nificativo de las discrepancias entre los
estudios también parece explicarse por
la heterogeneidad en el tipo de escalas
utilizadas para cuantificar los CSB. Así,
algunos trabajos dan una puntuación, en
términos de intensidad de CSB, en fun-
ción de las diferentes regiones cerebrales
–p. ej., los lóbulos– y una puntuación total
[19,28], mientras que otros sólo reflejan
la puntuación total de los CSB en fun-
ción del tamaño y la intensidad de las
lesiones para cada sujeto [21,23,26]. Ac-
tualmente, existen métodos de cuantifi-
cación semiautomática que seleccionan
aquellos píxels a partir de una determina-
da intensidad –p. ej., por encima de 3,5
DE de la media de la distribución del pa-
rénquima cerebral–, para considerarse
como posibles manifestaciones de CSB
[42]. La utilización de estos procedimien-
tos más objetivos podría representar una
posible solución al problema de la hete-
rogeneidad de las escalas utilizadas clá-
sicamente.

Mediante la utilización de pruebas
neuropsicológicas sensibles es posible
evidenciar ligeras diferencias cognitivas
entre sujetos con CSB respecto a los que
no presentan lesiones en la sustancia blan-
ca. De acuerdo con de Groot et al [40], en
los trabajos cognitivos deberían intere-
sar especialmente las diferentes regiones
del cerebro por separado, debido a que la
correspondencia de las distintas funcio-
nes neuropsicológicas no se distribuye
homogéneamente en el parénquima. Si
no se tienen en cuenta estas diferencias
regionales, la existencia de una relación
en una región podría ser enmascarada por
la ausencia de asociación en otra zona, y,
por tanto, no observarse un efecto signi-
ficativo.

Habilidades cognitivas específicas

Del análisis de la mayoría de trabajos con
RM que se han publicado hasta la fecha se
desprende que las pruebas más comúnmen-
te afectadas corresponden a aquellas que
reflejan el funcionamiento de los lóbulos

frontales (Tablas II y III). En este sentido, las medidas de velo-
cidad de procesamiento de la información –test de Stroop, clave
de números del WAIS–, la función visuomotora –tests Trail
Making Test-A y Purdue Pegboard–, la fluidez verbal fonética

Tabla III. Tests neuropsicológicos que han resultado sensibles a la presencia de cambios en la
sustancia blanca en los trabajos de RM publicados.

Estudios Tests neuropsicológicos

Junqué et al [19] Stroop, secuencias premotoras de Luria

Van Switen et al [20] MMSE, TMT-A, TMT-B, Stroop, reproducción visual
(WMS)

Boone et al [21] Dígitos directos, WCST (perseveraciones)

Matsubayashi et al [22] MMSE, Visuospatial Cognitive Performance Test

Schmidt et al [23] TMT-B, Purdue Pegboard

Ylikoski et al [24] TMT-A, Stroop

Breteler et al [25] TMT-A, TMT-B, fluidez verbal fonética

DeCarli et al [26] TMT-A, TMT-B, WAIS manipulativo, clave de números
(WAIS), reproducción visual (WMS)

Schmidt et al [27] Purdue Pegboard, Alters-Konzentrations-Test, TMT-B

Baum et al [28] TMT-A, Visual Position Memory

Longstreth et al [11] MMSE, clave de números (WAIS)

Swan et al [29] Clave de números (WAIS), BVRT, fluidez verbal fonética

De Groot et al [40] Stroop, clave de números (WAIS), Fluidez verbal
categoría animales, RAVLT, MMSE

WMS: Wechsler Memory Scale; TMT: Trail Making Test; WCST: Wisconsin Card Sorting Test; WAIS: Wechs-
ler Adult Intelligence Scale; BVRT: Benton Visual Retention Test; RAVLT: Rey Auditory Verbal Learning Test;
MMSE: Mini Mental Status Examination.



REV NEUROL 2001; 33 (4): 347-353

D. BARTRÉS-FAZ, ET AL

350

y semántica y las pruebas que evalúan las clásicas funciones
ejecutivas, como son la planificación, categorización, secuen-
ciación y flexibilidad mental –Wisconsin Card Sorting Test y
Trail Making Test-B–, aparecen significativamente deprimidas
en sujetos con CSB, de un 40 a un 70% de veces que se han
administrado. Las pruebas que más frecuentemente se afectan
por la presencia de CSB son las que incluyen una medida de
tiempo en su realización [40]. De forma quizás no esperada,
debido a su relación con las zonas anteriores del cerebro, las
pruebas de atención-concentración aparecen menos frecuente-
mente afectadas que el resto de funciones frontales (Tabla II).
No obstante, en los trabajos publicados raramente se han uti-
lizado pruebas muy sensibles a estos procesos, como el Con-
tinuous Performance Test, sino otras menos precisas como la
prueba de los dígitos directos del WAIS, haciendo que la inter-
pretación de los resultados pueda confundirse por el componen-
te de memoria inmediata que suelen conllevar. En líneas gene-
rales, los resultados obtenidos desde 1989 hasta la actualidad
coinciden con las conclusiones de Junqué et al, cuando observa-
ron por primera vez que una característica peculiar de los sujetos
que presentaban CSB parecía ser el enlentecimiento cognitivo
[19].

Las medidas de deterioro general –medidas, por ejemplo, con
las pruebas MMSE, o la versión cognitiva del test de CAMDEX–
alcanzan resultados positivos en menos del 30% de las veces que
se utilizan (Tabla II) y, generalmente, el posible efecto desaparece
si los resultados se ajustan por la edad [40]. Otras áreas cognitivas,
como la función visuoconstructiva, visuoperceptiva, visuoespa-
cial o el lenguaje sólo han arrojado resultados positivos en menos
del 15% de las veces que se han evaluado (Tabla II). En el caso de
la memoria, ésta parece ser más resistente a la presencia de leu-

coaraiosis que las funciones frontales, y se ha indicado que el tipo
visual aparece más a menudo relacionado con los CSB que la de
tipo verbal [26,28].

En la actualidad se dispone de algunos datos para intentar
dilucidar algún mecanismo a través del cual los CSB pueden
afectar el funcionamiento intelectual. Ya en 1989, Mittenberg et
al [43] se aventuraron a hipotetizar que éste podría relacionarse
con una ‘desconexión’ propiciada por la presencia de CSB, que
afectaría sobre todo al lóbulo frontal. Según los autores, los
déficits frontales asociados frecuentemente al envejecimiento
podrían explicarse, en cierta medida, por la presencia de CSB en
estas personas. Esta hipótesis se ha corroborado recientemente
al observar que el volumen de lesiones en la sustancia blanca
aumenta con la edad y es muy superior en el lóbulo frontal res-
pecto al parietal, temporal u occipital [15]. En el mismo sentido,
trabajos actuales han encontrado que los CSB periventriculares
afectan a la velocidad del procesamiento de la información, en
contraposición a los CSB subcorticales, que no tienen efecto
sobre la cognición. Este aspecto parece explicarse por el hecho
de que la leucoaraiosis periventricular está afectando básica-
mente a las fibras axonales largas de asociación, que conectan la
corteza cerebral con estructuras subcorticales –p. ej., circuito
frontoestriado–, y no a las fibras en ‘U’, que comunican áreas
corticales adyacentes [30]. En conclusión, estos resultados ava-
lan el principio de ‘desconexión’ propuesto por Mittenberg et al
[43], como posible principal mecanismo fisiopatológico de los
CSB con relación al deterioro cognitivo en el anciano sin
demencia.

Hallazgos de la genética de la conducta con relación a los CSB

En los últimos años han aparecido datos que indican que la presen-

Figura. Cortes axiales de RM potenciados en T2 de un sujeto con alteración de la memoria asociada a la edad [37,48]. a) Cambios leve-moderados en
la sustancia blanca en zonas periventriculares y presencia de dilatación ventricular leve-moderada; b) Cambios en la sustancia blanca en los centros
semiovales de carácter leve-moderado.

ba
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cia de los CSB en sujetos sanos podría estar modulada genética-
mente. En este sentido, en un estudio sobre 74 gemelos monoci-
gotos y 71 gemelos dicigotos destaca una sustancial aportación de
los factores genéticos en la presencia de los CSB, independiente-
mente de factores como el tamaño cerebral y la edad [44]. Otros
trabajos han apuntado específicamente a genes asociados al dete-
rioro cognitivo en el envejecimiento, tales como los de la apolipo-
proteína E (APOE) y del enzima convertidor de angiotensina
(ACE), como posibles candidatos con relación a la modulación
genética de los CSB [45-47].

En un estudio reciente de nuestro grupo [37], cuantificamos
el grado de los CSB en 58 sujetos con alteración de la memoria,
pero sin demencia [48]. Esta evaluación se efectuó a partir de la
escala propuesta por Scheltens et al [49] sobre tres regiones del
cerebro (subcorticales, periventriculares y centros semiovales)
en imágenes de RM potenciadas en T2. Los genes de APOE,
ACE y de la apolipoproteína CI (APOCI) se estudiaron por su
posible relación con los CSB y el deterioro cognitivo de los
pacientes. Encontramos que un alto porcentaje de casos (95,7%)
presentaba algún grado de CSB, como mínimo en una de las
regiones evaluadas, aunque sólo un 12% de los casos tenían
lesiones extensas o confluentes. La alta proporción de CSB
encontrada en nuestra muestra concuerda estrechamente con un
trabajo reciente realizado sobre más de 1.000 sujetos envejeci-
dos, de los que sólo el 5% se encontraban libres de algún tipo de
CSB [15].

Según nuestros resultados, la intensidad de los CSB periven-
triculares y de los centros semiovales correlacionaba positiva-
mente con la edad de los sujetos, pero no la de los subcortica-
les. En general, la intensidad de los CSB en los centros semio-
vales y periventriculares correlacionaba negativamente con las
puntuaciones en pruebas neuropsicológicas, tanto de memoria
–memoria lógica de la Wechsler Memory Scale Revised– como
de funciones frontales –Trail Making Test-A. No obstante, y de
acuerdo con las observaciones de otros autores [24,38,39], al
realizar las correlaciones parciales eliminando el efecto de la
edad, no se mantuvieron las relaciones significativas entre los
datos neurorradiológicos y los cognitivos. Tampoco se encon-
traron diferencias significativas cuando se compararon los suje-
tos con lesiones extensas con el resto de la muestra, en relación
a la función cognitiva. En cambio, y coincidiendo con trabajos
previos publicados por nuestro grupo [50,51], sí encontramos
una relación entre los genotipos APOE, APOC1 y ACE y el
rendimiento neuropsicológico en pruebas del lóbulo frontal y de
memoria, siendo las variables genéticas mejores predictoras del
funcionamiento cognitivo en estos sujetos que las variables ra-

diológicas. Finalmente, y a pesar de que los datos en la literatura
indicaban una posible asociación entre el grado de CSB y los
genotipos APOE y ACE [45-47], nuestros resultados concorda-
ron con estudios más recientes que descartaban esta relación
[52-56].

Los datos procedentes de nuestro laboratorio parecen indicar
que los CSB en sujetos sin demencia representan epifenómenos
asociados a la edad, pero no al deterioro cognitivo. Reciente-
mente, otros autores han llegado a conclusiones similares al
observar que el rendimiento neuropsicológico de los sujetos se
relacionaba con medidas de flujo sanguíneo regional cerebral y
con medidas de atrofia cortical, pero no con las lesiones en la
sustancia blanca [36]. Sin embargo, cabe la posibilidad de que
los resultados negativos de estos estudios puedan explicarse por
el hecho de que, a pesar de utilizar pruebas sensibles a la afec-
tación de los lóbulos frontales, no se hayan explorado específi-
camente ciertos aspectos como la velocidad del procesamiento
de la información.

CONCLUSIONES

La relación entre la presencia de CSB o leucoaraiosis y el dete-
rioro cognitivo no se encuentra claramente establecida de acuer-
do con los datos contradictorios existentes en la literatura. En
este sentido, la uniformidad de las exploraciones cognitivas, de
las escalas utilizadas para evaluar los CSB y el ajuste de los
resultados por variables asociadas al deterioro intelectual y a la
propia edad parecen ser aspectos necesarios para establecer una
relación firme. A pesar de los datos inconsistentes, diversos
trabajos apuntan hacia un efecto más o menos específico de las
lesiones en la sustancia blanca sobre las pruebas que reflejan
el funcionamiento del lóbulo frontal, como la velocidad de
procesamiento de la información, la fluidez verbal o las funcio-
nes ejecutivas. Otros aspectos como el lenguaje, la memoria,
la atención, la función visuoespacial, visuoperceptiva, visuo-
constructiva y el funcionamiento intelectual general se han
relacionado menos frecuentemente con los CSB. La utiliza-
ción de pruebas de función mental generales no suelen ser
sensibles para detectar un posible efecto entre los CSB y la
conducta. Aunque existe un componente genético en la mani-
festación de los CSB, los genes asociados al deterioro cognitivo
en el envejecimiento parecen mediatizar sus efectos por otro
mecanismo no asociado a la leucoaraiosis, puesto que no se han
detectado diferencias entre sujetos con distintos genotipos para
estos genes con relación a la cantidad o intensidad de lesiones en
la sustancia blanca cerebral.
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CAMBIOS EN LA SUSTANCIA BLANCA
Y RENDIMIENTO COGNITIVO EN EL ENVEJECIMIENTO

Resumen. Objetivo. En el presente trabajo se revisan los principales
estudios de resonancia magnética dirigidos a evidenciar la posible
relación entre los cambios en la sustancia blanca cerebral (CSB) o
leucoaraiosis y el perfil neuropsicológico de sujetos envejecidos sin
demencia. Desarrollo. Los artículos publicados hasta la fecha apor-
tan resultados contradictorios, y en casi la mitad de los casos revi-
sados la relación entre la leucoaraiosis y la conducta no se ha podido
establecer claramente. No obstante, con la utilización de pruebas
cognitivas sensibles es posible detectar una asociación entre la pre-
sencia o el grado de CSB y el declive en las funciones frontales, como
la velocidad de procesamiento de la información, la función visuo-
motora, la fluidez verbal, la categorización o la secuenciación men-
tales. Otras áreas cognitivas como el lenguaje, la memoria o las
funciones visuoespaciales, visuoconstructivas y visuoperceptivas
aparecen menos frecuentemente relacionadas con la presencia o
intensidad de lesiones en la sustancia blanca cerebral. La localiza-
ción periventricular de la leucoaraiosis parece más importante des-
de un punto de vista neuropsicológico en contraposición a la loca-
lización subcortical. Conclusiones. Las funciones neuropsicológicas
más frecuentemente asociadas a la presencia de leucoaraiosis son
las dependientes de los lóbulos frontales; el mecanismo fisiopatoló-
gico más plausible consiste en una ‘desconexión’ propiciada por la
presencia de los CSB. Aunque existe evidencia que señala un efecto
genético en la manifestación de los CSB, el estudio de genes asocia-
dos al deterioro cognitivo en el envejecimiento normal no ha apor-
tado resultados concluyentes. [REV NEUROL 2001; 33: 347-53]
Palabras clave. Cognitivo. Envejecimiento. Frontal. Genes. Leuco-
araiosis. Neuropsicológico. Sustancia blanca. Velocidad procesa-
miento.

ALTERAÇÕES DA SUBSTÂNCIA BRANCA E RENDIMENTO
COGNITIVO NO ENVELHECIMENTO

Resumo. Objectivo. No presente trabalho são revistos os principais
estudos de ressonância magnética, dirigidos a evidenciar a possível
relação entre as alterações da substância branca cerebral, ou leu-
coaraiose, e o perfil neuropsicológico de indivíduos envelhecidos
sem demência. Desenvolvimento. Os artigos publicados até à data
trazem resultados contraditórios e em quase metade dos casos revis-
tos não foi possível estabelecer claramente uma relação entre a
leucoaraiose e o comportamento. No entanto, com a utilização de
provas cognitivas sensíveis é possível detectar uma associação entre
a presença ou o grau de alterações da substância branca e o declínio
nas funções frontais, tais como a velocidade de processamento da
informação, a função oculomotora, a fluidez verbal, a categorização
ou a sequenciação mental. Outras áreas cognitivas como a lingua-
gem, a memória ou as funções de visão espacial, visão construtiva
e visão perceptiva aparecem menos frequentemente relacionadas
com a presença ou intensidade de lesões na substância branca cere-
bral. A localização periventricular da leucoaraiose parece ser mais
importante a considerar sob um ponto de vista neuropsicológico em
contraposição à localização subcortical. Conclusões. As funções
neuropsicológicas mais frequentemente associadas à presença de
leucoaraiose são as dependentes dos lobos frontais, e o mecanismo
fisiopatológico subjacente mais provável é uma ‘desconexão’ propi-
ciada pela presença dos CSB. Embora haja evidência que assinala
um efeito genético na manifestação dos CSB, o estudo de genes
associados à deterioração cognitiva no envelhecimento normal não
trouxe resultados conclusivos. [REV NEUROL 2001; 33: 347-53]
Palavras chave. Cognitivo. Envelhecimento. Frontal. Genes. Leuco-
araiose. Neuropsicológico. Substância branca. Velocidade de pro-
cessamento.


