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RESUMEN

Pese a que existen ciertas evidencias que apuntan a la existencia de alteraciones y cambios cerebrales
en sujetos con DD, persisten interrogantes sobre cuales de dichas alteraciones cerebrales especificas
contribuyen de forma mas relevante a la aparicion de estos sintomas. Es necesario determinar si todas
las personas diagnosticadas con DD presentan modificaciones cerebrales comunes, o si existen
diferencias identificables entre distintos grupos de poblacion, teniendo en consideracion factores
esenciales como lo son la edad y el género. En este contexto, una revision exhaustiva y comparativa de
los datos existentes, debe ayudar a identificar posibles anomalias cerebrales (mediante el analisis de
estudios de diagnostico a través de la imagen). El analisis de estos datos en relacion a el rendimiento
de regiones cerebrales especificas y la edad no demuestran grandes diferencias cuando se asocian a
una hipoactivacion pero, si existen diferencias relevantes al momento de vincular esta comparativa con
el volumen de materia gris, como también en relacién a los niveles de neurometabolitos en la lectura
de personas con DD. La relacion de la DD con el género es un tema importante dado el sesgo que
tiene gran namero de estudios que no demarcan el sexo de la poblacién que participa, al considerar
esto en las comparativas se encuentran diferencias significativas en cuanto al funcionamiento cerebral
que podrian dar pie a entender la red de lectura de otra manera como también en beneficiar a futuras

propuestas de abordaje terapéutico para este trastorno.

ABSTRACT

Although there is some evidence pointing to the existence of brain alterations and changes in subjects
with DD, questions remain as to which of these specific brain alterations contribute most significantly
to the onset of these symptoms. It is necessary to determine whether all persons diagnosed with DD
present common brain modifications, or whether there are identifiable differences between different
population groups, taking into consideration essential factors such as age and gender. In this context, a
comprehensive and comparative review of existing data should help to identify possible brain
abnormalities (by analysis of diagnostic imaging studies). The analysis of these data in relation to the
performance of specific brain regions and age does not show large differences when associated with
hypoactivation, but there are relevant differences when linking this comparison to gray matter volume,
as well as in relation to neurometabolite levels in the reading of people with DD. The relationship of
DD with gender is an important issue given the bias that has a large number of studies that do not
demarcate the sex of the population that participates, when considering this in the comparisons there
are significant differences in terms of brain functioning that could give rise to understand the reading

network in another way as well as benefiting the reading network.
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1. OBJETIVOS GENERALES Y ESPECIFICOS

OBJETIVOS GENERALES

1) Explicar la neurofisiologia de la lectura en sujetos normotipicos y relacionarla con datos
descritos en estudios de diagnostico a través de la imagen las cuales identifiquen posibles
anomalias cerebrales estructurales y funcionales que se produzcan en sujetos con dislexia del
desarrollo a lo largo del ciclo vital.

2) Clasificar y comparar los datos encontrados sobre como ha evolucionado durante el desarrollo
las posibles anomalias detectadas tanto en la infancia como en la edad adulta de personas con
dislexia, distinguiendo estructural y funcionalmente, las zonas cerebrales que se encuentran
alteradas concretamente.

3) Explorar los datos de investigacion existentes sobre la influencia del sexo/género en la
manifestacion de dislexia del desarrollo, y describir si existen posibles anomalias cerebrales
que se puedan demostrar como diferenciales.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.1 Identificar los circuitos cerebrales implicados en la lectura en sujetos normotipicos

1.2 Determinar las estructuras cerebrales alteradas que se relacionan con la aparicion de la
dislexia.

2.1 Realizar un estudio comparativo de las diferencias morfo-fisiologicas encontradas a lo largo
de las diferentes etapas de la vida del sujeto que presenta dislexia.

2.2 ldentificar diferencias en las alteraciones neuroquimicas a lo largo del ciclo vital de las
personas diagnosticas con dislexia.

3.1 Determinar las diferencias de las manifestaciones de problemas de dislexia en relacion al

sexo/género de la persona.
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2. INTRODUCCION

Se denomina dislexia aquella dificultad de aprendizaje que afecta al proceso de lectoescritura. Este
problema es de carécter especifico y persistente. Tipicamente, se ha diferenciado una dislexia
adquirida (que sobreviene tras una lesion cerebral concreta) de aquella que se denomina dislexia
evolutiva o del desarrollo, la cual se presenta en pacientes que de forma innata tienen dificultades para
alcanzar una correcta destreza lectora.

En vista de ello, la comunidad cientifica respalda plenamente el concepto de dislexia del desarrollo
(DD) como un trastorno de naturaleza neurobiolégica que se caracteriza por un impedimento para la
lectura persistente, el cual no puede explicarse por déficits motrices, sensoriales, dificultades
cognitivas, falta de motivacién o falta de instruccion en la lectura (D’mello y Gabrieli, 2018; Majeed
et al., 2021).

No obstante, y pese a que existen ciertas evidencias que apuntan a la existencia de alteraciones y
cambios cerebrales en sujetos con DD, persisten interrogantes sobre cuales de dichas alteraciones
cerebrales especificas contribuyen de forma més relevante a la aparicién de estos sintomas. Ademas,
es necesario determinar si todas las personas diagnosticadas con DD presentan modificaciones
cerebrales comunes, o si existen diferencias identificables entre distintos grupos de poblacidn.

En este contexto, en las Ultimas décadas, se han reunido datos significativos sobre los mecanismos
neurales de lectura normotipica y atipica, lo que ha permitido examinar en detalle las diferentes

dificultades que pueden establecerse durante la adquisicion de la competencia lectora.

Estos hallazgos se han centrado, por ejemplo, en la conectividad cerebral, demostrando la existencia
de una configuracion concreta de la red implicada en la mecénica de lectoescritura y la comprension
lectora. Asi mismo, se ha afrontado el reto de localizar regiones cerebrales relacionadas con los
déficits descritos para las personas con DD (Bailey et al., 2018). En este contexto, una revision
exhaustiva de los datos existentes, debe ayudar a identificar posibles anomalias cerebrales
estructurales y funcionales (mediante el andlisis de estudios de diagnoéstico a través de la imagen) que
se hayan podido vincular con la aparicion de la sintomatologia caracteristica de sujetos con dislexia.
De ser asi, se podria delimitar la presencia, o no, de diferencias en las anomalias cerebrales
identificadas en la infancia o en la edad adulta de la persona con DD. En paralelo, y dado que es
comunmente aceptado que los hombres son diagnosticados con dislexia con méas frecuencia que las
mujeres, incluso en muestras epidemioldgicas, es importante explorar la influencia del sexo (como
condicién genética o fisioldgica estrictamente) o del género (como constructo socio-cultural) en la

manifestacién e incluso, diagnosis de este trastorno.
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3. NEUROFISIOLOGIA DE LA LECTURA

Un proceso lector exitoso implica integrar de manera eficiente las sefiales visuales con la forma fisica
y sonora de las palabras y el significado que se les adjudican, a través del sistema linglistico. Para que
este mecanismo funcione correctamente, se requiere una participacion precisa y coordinada de una red
de regiones cerebrales, entre las que figuran principalmente regiones corticales frontales, témporo-

parietales y occipito-temporales (Chyl et al., 2021; D’mello y Gabrieli, 2018; Wandell y Le, 2017).

Aunque todas estas regiones trabajen en conjunto aportando diferentes papeles fundamentales para el
proceso lector, a cada una se le ha venido asignando una serie de funciones especificas, en una o en

varias operaciones de la lectura, asi:

e Al cortex occipitotemporal izquierdo se le ha adjudicado el desempefio de un papel crucial en
el procesamiento visual automdtico de simbolos y cadenas de palabras impresas, como
oraciones. Dentro de esta region cortical se encuentra la denominada area visual de la forma
de la palabra (VWFA), que al activarse permite identificar y localizar las palabras frente a
cualquier otro estimulo visual presente, como objetos, caras o animales; encontrdndose
especificamente en la corteza occipitotemporal ventral del hemisferio izquierdo (VOTC)
(Chyl et al., 2021; D’mello y Gabrieli, 2018; Wandell y Le, 2017).

e La regién témporo-parietal izquierda del cerebro ha sido implicada en la integracion
intermodal entre habilidades visuales y de organizacion linguistica, de forma que se asocia
fundamentalmente con el aprendizaje de la lectura y las habilidades fonol6gicas (Chyl et al.,
2021; D’mello y Gabrieli, 2018). El aprendizaje de la lectura precisa la asociacion del texto (o
sea la “imagen visual”) con palabras habladas (y, por tanto, con su sonido) ademas de unirlo
con el significado que se le adjudica. Es decir, es necesario una conexion intermodal entre la
entrada del estimulo visual que representa la letra impresa y el sonido que se le ha asignado a
la palabra hablada (D’mello y Gabrieli, 2018; Wandell y Le, 2017). Este proceso depende de
la “conciencia fonologica”, la cual se entiende como la capacidad de reconocer y manipular
los sonidos que componen las palabras que pueden ser cartografiadas, segln determinadas
reglas ortograficas durante la lectura (D’mello y Gabrieli, 2018).

e La activacion de la corteza frontal inferior izquierda se ha asociado con muchos aspectos del
lenguaje vy la lectura, entre las que se incluyen las habilidades de memoria de trabajo verbal o
el procesamiento fonoldgico y semantico (Chyl et al., 2021; D’mello y Gabrieli, 2018). Se ha
descrito un cierto “papel canonico” de esta regién ya que incluye al area de Broca,

vinculédndose asi a la planificacion del habla y la lectura silenciosa (D’mello y Gabrieli, 2018).
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3.1 Red de la lectura

El acto de leer, se asocia generalmente a un estimulo visual, a excepcién de las personas no videntes,
las cuales igualmente pueden “leer” pero para ello utilizan el estimulo tactil (lectura en Braille).
Sorprende que, independientemente de los diferentes estimulos empleados para transmitir y reconocer
las palabras escritas, se ha demostrado que la corteza visual primaria es un area funcional convergente
entre lectores visuales y téctiles. Por ello se han centrado aqui muchos estudios dirigidos a identificar
adecuadamente la organizacion del circuito cerebral que subyace al proceso de la lectura (Masic et al.,
2020; Watkins et al., 2012).

Como circuito, la red de lectura (fig.1) comienza a actuar cuando la imagen de una palabra es
codificada y transmitida a la corteza por un conjunto de vias paralelas a través de células ganglionares
de la retina, las cuales proyectan hacia el tdlamo y otras regiones subcorticales a través del nervio
Optico. Las sefiales visuales que se dirigen al tadlamo conectan especificamente con el nicleo
geniculado lateral dorsal (LGN), que se encarga de la transmision de informacion visual detallada y de
alta calidad, permitiendo que los detalles finos de letras y palabras sean percibidos con precision.
Posteriormente, esta informacién se envia hacia el pulvinar mediante el coliculo superior para ser
entregada a regiones especificas como la corteza visual y la corteza extraestriada que seran
responsables de analizar detalles visuales tales como la forma, el color y el movimiento de la imagen
visual (Shi et al., 2021; Wandell y Le, 2017).

Durante el aprendizaje de la lectura, se activan estos circuitos especificos que procesan sefiales entre
las mencionadas regiones especializadas en audicion y lenguaje, de las cortezas frontal inferior,
temporo-parietal y occipito-temporal del hemisferio izquierdo. Este esquema (fig.1) se sustenta en
diversos hallazgos, obtenidos empleando dMRI, que han permitido dilucidar con mayor detalle el
circuito de la red de lectura (Shi et al., 2021; Wandell y Le, 2017).

Por esta via, se pudo comprobar que dicha red de lectura es sensible al procesamiento de estimulos
visuales y, por lo tanto, su correcto funcionamiento se limitaria solo a lectores videntes. La activacion
de la corteza visual de las personas no videntes, en retos similares, utilizaria otros sistemas y
estrategias sensoriales para acceder a la informacidn escrita, por lo que la convergencia encontrada
debe hacerse de otra manera. Por ejemplo, las personas lectoras videntes reciben, reconocen y
procesan las letras por sus caracteristicas visuales en la corteza occipital, en concreto, en la VWFA
(fig.1), mientras que las personas no videntes utilizan el sistema somatosensorial, vinculado con la

percepcion de las letras en la lectura en Braille.

En este contexto, mediante la realizacion de un trabajo pionero (Watkins y cols., 2012) que analiz6 a
personas menores de edad con ceguera congénita total, se logré demostrar que la corteza visual se
redistribuye (mediante ciertos mecanismos de neuroplasticidad) para procesar informacién tactil,

espacial, somatosensorial y del lenguaje. Se han confirmado también estos resultados en personas
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lectoras en Braille con una ceguera “adquirida” a mayor edad. Por tanto, se ha evidenciado que la
corteza visual se integra a la red de lectura de personas no videntes a través del procesamiento de
informacion tactil, siendo muy diferente al funcionamiento correspondiente en sujetos lectores
videntes, donde la corteza visual solo reconoce y procesa las letras, pero para la asignacion linglistica
de esta, se apoya en otras regiones cerebrales, como por ejemplo, las corteza temporo-parietal y
occipito-temporal izquierdas (Masic¢ et al., 2020; Watkins et al., 2012).

Figura 1. Circuito de lectura

Extra-estriado Vi

LGN
P
K M

Pulvinar

Los fotorreceptores de la retina codifican la imagen. Las células ganglionares de la retina proyectan al LGN y, a través del
coliculo superior, al pulvinar. Las capas parvocelular (P), magnocelular (M) y koniocelular (K) del LGN proyectan hacia la
V1 y la corteza extraestriada. Las regiones visuales del pulvinar proyectan a corteza extraestriada. Los nucleos talamicos
reciben entradas de la corteza. El aprendizaje de la lectura requiere circuitos especializados que seleccionan ciertas
sefiales para su posterior procesamiento. Las sefiales visuales posteriores se transmiten al sistema auditivo y del lenguaje
(superposicion roja, texto blanco). Cinco regiones corticales contienen subdivisiones que se identifican sistematicamente
como activas durante la lectura: el VOTC, que incluye el VWFA; regiones dentro del surco intraparietal (IPS), que parecen
ser una fuente de modulacion descendente; regiones cercanas al cértex auditivo primario en la circunvolucion temporal
superior (STG), y las éareas de Wernicke y Broca, que estan implicadas en la comprension y produccion del lenguaje
respectivamente. Cuatro grandes tractos (texto en negro) terminan cerca de las regiones funcionalmente definidas y/o
contienen subdivisiones con caracteristicas morfolégicas que difieren sistematicamente entre los grupos de sujetos con buen
y mal rendimiento lector (Wandell y Le, 2017, modificado).

Sea como fuere, parece muy contrastado que la organizacién y coordinacion en el circuito de lectura
de sujetos videntes depende de mdaltiples tractos de materia blanca (fasciculos; fig.2) que conectan
regiones corticales aledafas y distales, en donde cada tracto contribuiria a un aspecto diferente en las
habilidades de lectura (Chyl et al., 2021; Gonzalez, 2014; Wandell y Le, 2017). De entre las diferentes
areas exploradas, los siguientes fasciculos son los de mayor relevancia para llevar a cabo la lectura de
manera eficiente e, interesantemente, resultan ser también los que se han visto afectados en las

manifestaciones clinicas de DD:

e EIl fasciculo longitudinal arqueado izquierdo (AF), es relevante por su funcion en la

integracion intermodal al conectar las regiones témporo-parietales con las regiones frontales.

-9.-
Codigo Seguro De Verificacion 8dyf gSnLGZ2Q7SKi JA r Hg== Fecha 06/11/2023
Firmado Por SUSANA PILAR GAYTAN GUIA
Url De Verificacién https://pfirnma.us. es/verifirm/ code/ 8dyfgSnLGZ2Q7SKi JA r Hg¥8DY3D Péagina 9/39



https://pfirma.us.es/verifirma/code/8dyfgSnLGZ2Q7SKiJOlrHg%3D%3D

Se ha postulado que una mayor conectividad de este tracto se asocia a un mejor rendimiento
en habilidades de conciencia fonolGgica, esto hace que AF tenga un papel crucial en la
integracion de diferentes aspectos del lenguaje durante la lectura, y su adecuado
funcionamiento es esencial para el desarrollo y éxito en la adquisicion de la misma.

Por su parte, el fasciculo longitudinal inferior izquierdo (ILF) participa en la conexién de los
I6bulos temporal y occipital, incluyendo el VWFA. Este tracto desempefia un papel
fundamental para cartografiar la informacion visual de las palabras con su respectivo
significado, una mayor integridad de este fasciculo se asocia con mejores habilidades de

lectura.

Figura 2. Tractos de materia blanca implicados en la red de lectura

Las conexiones entre regiones corticales implicadas en la lectura ayudan a organizar partes separadas del cerebro
sosteniendo la denominada “red lectora”, la cual se compone de mdltiples tractos de materia blanca, que incluyen al
fasciculo longitudinal arqueado izquierdo (AF) en color rosa, el fasciculo longitudinal inferior izquierdo (ILF) en color azul,
el fasciculo occipital vertical (VOF) en color verde, y el fasciculo longitudinal superior izquierdo (SLF) en color amarillo
(De Wandell y Le, 2017, modificado).

En cuanto al fasciculo longitudinal superior izquierdo (SLF), ha sido relacionado con el
encargo de conectar los I6bulos parietal y frontal, e implicado en el cartografiado de las
representaciones fonémicas escritas. Se trata del proceso de escuchar e identificar los sonidos
que componen una palabra. Por ejemplo, saber que la palabra RANA se compone de los
fonemas /R/ - /A/ - IN/, A/ precisos para la correcta planificacion motora del habla o de
lectura en voz alta. Esto se relaciona a su vez con la correcta planificacion de la articulacion
de las palabras (al6fonos) a nivel oral. Asi, en el ejemplo propuesto, se debera entender que,
en la palabra RANA, el sujeto, en la letra “R”, debe realizar una vibracion lingual fuerte para

emitir correctamente la palabra deseada.
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e Por ultimo, el fasciculo occipital vertical (VOF) transmite sefiales entre regiones muy
separadas como las regiones cerebrales posteriores y ventrales. En concreto, su relevancia
radica en que se ha propuesto su participacion en la comunicacion entre VWFA y e IPS quien
modula informacién visual de representaciones degradadas, como por ejemplo palabras
tachadas o espacios inusuales, asi IPS reasigna el estimulo degradado para su eliminacién
(Chyl et al., 2021; Gonzalez, 2014; Wandell y Le, 2017).

3.2 Técnicas de estudios por imagen en el proceso lector
Ha surgido un fuerte debate auspiciado por una exhaustiva investigacion que ha puesto en evidencia
que muchos de los estudios publicados que emplean las técnicas de diagndstico por la imagen podrian
necesitar una profunda revision sobre su validez (ya que generalmente involucran apenas de docenas a
cientos de participantes). Esta corriente revisionista tiene que afectar, sin duda, a los hallazgos que se
han realizado sobre la red lectora mediante este tipo de técnicas (Marek et al., 2022). No obstante, a
dia de hoy, son la principal fuente de informacion sobre la neuromorfologia cerebral. Por tanto, los
analisis de neuroimagen siguen siendo la via mas importante de identificacion de los correlatos
estructurales del proceso lector en sujetos normotipicos, o de los que no lo son. Las siguientes técnicas

generalmente son las més utilizadas para realizar dichos analisis.
3.2.1 Resonancia magnética funcional

La resonancia magnética funcional (fMRI) es una de las técnicas mas empleadas para realizar andlisis
por imagen, pues permite medir la activacion cerebral mediante los pequefios cambios en el flujo
sanguineo producidos y, con ello, identificar patrones de sefiales como resultado de las exigencias de
una tarea determinada (Campbell y Weber, 2022; Vu et al., 2020). Las disminuciones y aumentos de la
activacion funcional cerebral durante la lectura pueden correlacionarse con el fin de determinar el
rendimiento de la tarea. Esta activacién se mide en términos de la sefial dependiente de oxigeno en
sangre (BOLD) y con ello, indirectamente, indexar la actividad en una poblacion de células cerebrales
cercanas (Campbell y Weber, 2022; D’mello y Gabrieli, 2018; Vu et al., 2020).

En otras palabras, registrar ordenadamente los datos para elaborar un determinado patrén, implica
utilizar la sefial BOLD como una medida representativa de la actividad neuronal de una region
cerebral determinada. Es importante destacar que estos cambios en la activacién cerebral durante
tareas concretas se pueden localizar en regiones especificas del cerebro, lo cual permite identificar la
ubicacion de los circuitos que subyacen a la actividad analizada, en este caso, la red de la lectura (Chyl
et al., 2021; Habib, 2021; Wandell y Le, 2017). De forma complementaria, la fMRI permite la
posibilidad de evaluar las caracteristicas morfo-fisioldgicas de la materia gris (zonas cerebrales) y la
materia blanca (redes) en respuesta a las exigencias de determinadas tareas (Chyl et al., 2021; Habib,
2021; Wandell y Le, 2017).
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En el contexto de la adquisiciéon de la competencia lectora se ha puesto de manifiesto a través de
multiples estudios (Habib, 2021; Kujala et al., 2021; Ligges et al., 2022; McGrath y Stoodley, 2019;
Wandell y Le, 2017; Yan et al., 2021) que el estado madurativo del cerebro implica cambios
dinamicos en el volumen de la materia blanca y de la materia gris (GMV) a lo largo de ciclo vital, lo
cual se traduce en una mayor eficacia funcional en las zonas y redes cerebrales implicadas en la

lectura, permitiendo al individuo desempefiarse de manera adecuada.

3.2.2 Resonancia magnética potenciada en difusion

La resonancia magnética potenciada en difusién (dMRI) es una técnica no invasiva que permite
explorar la organizacion de las estructuras cerebrales y las conexiones neuronales, analizando las
propiedades y distribucion de fibras nerviosas, axones y dendritas, a través de las barreras que influyen
en la difusion del agua en el cerebro (Ben-Shachar et al., 2007; Shi et al., 2021; Vallejo Desviat et al.,
2013; Wandell y Le, 2017). Esta difusién de moléculas de agua en los tejidos esta influenciada por
organizaciones celulares y las microestructuras del tejido cerebral, como las fibras de sustancias
blanca o los somas neuronales. Asi, cuando se aplica esta técnica, se envian sefiales magnéticas a
diferentes direcciones dentro del cerebro, estas sefiales interactan con las moléculas de agua y esto
permitira medir y trazar el movimiento. Con esta informacién se crean mapas de difusividad, los
cuales aportan informacion sobre la organizacion de las fibras de sustancia blanca y estructuras
cerebrales, permitiendo identificar las vias y conexiones entre diferentes regiones del cerebro, como
las que estan implicadas en el proceso lector. Ademas, también permite detectar cambios que puedan
ser indicativos de enfermedad o lesiones (Ben-Shachar et al., 2007; Shi et al., 2021; Vallejo Desviat et
al., 2013; Wandell y Le, 2017).

3.2.3 Tomografia por emision de positrones
La medicina nuclear también ha aportado datos mediante la exploracion de sujetos con dislexia con la
tomografia por emisidn de positrones (PET). PET es una técnica de imagen no invasiva, basada en el
empleo de radiofarmacos para la obtencién de iméagenes in vivo de procesos bioldgicos y bioquimicos,
incluidos los cambios en la actividad neuronal. Asi mismo, PET permite la realizacion de estudios
dinamicos y llevar a cabo mediciones de actividad metabdlica celular a lo largo del tiempo (Arif et al.,
2020; Dufor et al., 2009; Habib, 2021, Kropotov, 2016).

En detalle, este estudio comienza con la administracion al paciente de un compuesto quimico llamado
radiofarmaco, que contiene un radiontclido el cual emite positrones que son detectados por un escaner
de PET. Dicho escaner registra la posicion y la cantidad de positrones detectados, siendo este registro
proporcional a la actividad metabdlica producida en la zona de estudio. A partir de la informacion
obtenida se crea una imagen tridimensional que muestra la distribucion del radiofarmaco en el cerebro.

Considerando esta informacidn, se pueden llevar a cabo medidas cuantitativas precisas de diferentes
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parametros fisiolégicos de gran interés, tanto desde el punto de vista diagndstico, como de
investigacién basica, permitiendo ampliar el abanico de anélisis del trastorno de la dislexia y proponer
modelos respaldados por la actividad metabdlica y bioquimica del cerebro (Arif et al., 2020; Dufor et
al., 2009; Habib, 2021, Kropotov, 2016).

3.2.4 Morfometria basada en voxeles
La morfometria basada en véxeles (VBM) ha sido utilizada para investigar la red de lectura en
individuos con DD, por su aportacion a la identificacion de diferencias de volumen de la materia gris y
blanca en el cerebro. No en vano, las investigaciones sobre el origen neuroanatomico de este trastorno
han revelado, consistentemente, una reduccion en el volumen cerebral total como uno de los hallazgos

mas contrastados en relacion a las alteraciones de la DD (Kujala et al., 2021).

La VBM permite cuantificar los cambios en la morfologia cerebral local, dividendo el cerebro en
pequefios elementos tridimensionales, llamados vdxeles, los cuales son la unidad basica de medida en
las imagenes de resonancia magnética estructural (Kujala et al., 2021; Ligges et al., 2022). El proceso
de anélisis consiste, primero, en la obtencién de imagenes de resonancia magnética estructural de alta
resolucién del cerebro. Estas imagenes contienen informacion detallada sobre la anatomia cerebral. A
continuaciodn, se aplica un algoritmo de segmentacion para resaltar diferentes tejidos cerebrales, como
las sustancias blanca y gris, lo que permite delimitar las regiones de interés para su estudio. Ya
segmentadas las regiones, se realiza un analisis estadistico en cada véxel para comparar y evaluar las
diferencias morfoldgicas, permitiendo observar volimenes o densidades de los tejidos cerebrales
(Albajes-Eizagirre et al., 2019; Ashburner y Friston, 2000). De este modo, la VBM proporciona
medidas cuantitativas y localizadas de cambios estructurales del cerebro, que permiten detectar
diferencias entre grupos de estudios, convirtiéndose en una herramienta interesante para el analisis de
alteraciones estructurales asociadas a disfunciones neuroldgicas (Albajes-Eizagirre et al., 2019; Kujala
et al., 2021; Ligges et al., 2022).

3.2.5 Espectroscopia de resonancia magnética
La investigacidn en neuroquimica cerebral también se ha enfrentado al diagnéstico de las personas con
DD. En este caso, ha proporcionado evidencias interesantes con respecto a la concentracion de
neurometabolitos como agentes irruptores en la red de lectura y su relacion con la posible etiologia de
este trastorno. Estas hipotesis se han ido revelando a través del uso de la espectroscopia de resonancia
magnética (MRS), que, como técnica de imagen no invasiva, permite realizar el estudio de los
metabolitos de un tejido de interés (Ligges et al., 2022; Prost, 2008; Del Tufo et al., 2018). La MRS
permite obtener la valoracion bioquimica, metabdlica y funcional de los tejidos cerebrales. Para su

aplicacion, se utilizan secuencias especiales de resonancia magnética para medir las sefiales emitidas
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por diferentes metabolitos cerebrales, como los neurotransmisores (Ligges et al., 2022; Prost, 2008;
Del Tufo et al., 2018).

Se basa, por tanto, en la propiedad que cada metabolito presenta y que se denomina “firma de
resonancia magnética Gnica”. Esto significa que cuando se aplique un campo magnético y pulsos de
radiofrecuencia al tejido cerebral, los diversos neurometabolitos entregaran sefiales de resonancia
magnética en frecuencias especificas. Esto permite identificar y cuantificar la fluctuaciéon de los
niveles de concentracion de los neurometabolitos y la interaccién producida entre ellos en la region del
cerebro que se quiera estudiar. A través de las modificaciones que cause cualquier tarea asignada,
como por ejemplo la lectura, la obtencion de esta informacion posibilita la identificacion de anomalias
en los procesos metabdlicos del cerebro, contribuyendo a mejorar la comprensién de los mecanismos
subyacentes a diferentes trastornos neuroldgicos (Ligges et al., 2022; Prost, 2008; Del Tufo et al.,
2018).

4. LA DISLEXIA: DIAGNOSTICO E INCIDENCIA A LO LARGO DE LA VIDA

Es sabido que la DD, como dificultad de aprendizaje, se presenta tanto en la infancia como en la edad
adulta, pero la indefinicion de las condiciones que ocasionan la aparicién de estas dificultades va mas
alla, debido a la complejidad del uso del lenguaje un factor importante a considerar es el idioma. En
recientes trabajos (Cheng et al., 2021) que abordan lenguas con escritura ideografica se ha puesto de
manifiesto que, este trastorno, presenta una tasa de aparicion similar entre todos los idiomas

estudiados hasta hoy.

A pesar de que cada idioma se rige por diferentes reglas gramaticales (lo que conlleva a diferentes
complejidades ortograficas a manejar por cada cerebro) la tasa de aparicion de dificultades para
alcanzar un proceso lector exitoso, son similares. Téngase en cuenta que en la escritura ideografica
cada signo representa una idea o palabra completa: Esto es lo que ocurre en el manejo del sistema de
escritura kanji, utilizado en idiomas como el japonés o el chino. Este sistema se compone de caracteres
gue son ideogramas, formados por trazos y componentes que les otorgan un significado visual. Estos

caracteres utilizan simbolos o imagenes reconocibles asociados a conceptos especificos.

Es importante destacar, sin embargo, que no todos los caracteres kanji son ideogramas, luego su forma
no estd relacionada con su significado. Ademas, cada caracter puede tener multiples lecturas y
significados, lo que complica su uso y aprendizaje en este sistema de escritura (Cheng et al., 2021;
Higuchi et al., 2020; ljuin y Wydell, 2018). Por ejemplo, el ideograma "ZK" (ki) en japonés, significa
"arbol". Este ideograma estd compuesto por cuatro trazos especificos. El primer trazo se dibuja
verticalmente y representa el tronco del arbol. Los siguientes tres trazos se dibujan horizontalmente en

diferentes posiciones y representan las ramas y las hojas del arbol. Pero si se toman solo los trazos
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horizontales se obtiene el ideograma, " A" (hito) en japonés, que significa "persona”. En definitiva, en
el sistema kanji, cada trazo puede tener un significado visual que contribuye al significado conceptual.
Por ultimo, la riqueza del uso del trazo genera ain mas complejidad exigiendo, al menos en teoria,

mayor atencion visual que otros sistemas de lenguaje (Higuchi et al., 2020; ljuin y Wydell, 2018).

Por contra, en el caso de la ortografia alfabética, como el inglés o el espafiol, las letras individuales
representan los sonidos del lenguaje, esto significa que cada letra tiene una correspondencia, mas o
menos directa, con un fonema o sonido especifico. En este contexto, se puede categorizar la ortografia
alfabética como superficial o profunda, lo cual hace referencia al grado de consistencia entre los

sonidos y las letras de un idioma especifico (Borleffs et al., 2019; Richlan, 2014).

La ortografia superficial se caracteriza por una alta correspondencia sonido-letra, lo que significa que
las letras se pronuncian de manera similar a como se escriben. Por ejemplo, en espafiol, la palabra
“casa” se pronuncia como Se escribe. Sin embargo, la ortografia profunda se caracteriza por una menor
correspondencia entre los sonidos y las letras. Esto puede deberse a las reglas ortograficas del idioma,
como por ejemplo ocurre en inglés, donde las mismas letras pueden representar sonidos distintos en
diferentes palabras, por ejemplo, la letra “a” puede pronunciarse de manera distinta en palabras como
“cat” (gato), donde la “a” tendria una articulacion mas larga /ca-at/, y por otra parte, “car” (auto) que

tendria una pronunciacidn corta (Borleffs et al., 2019; Richlan, 2014).

Con estas diferencias en los estimulos a procesar por cada hablante que inicia su proceso lector,
recientes estudios (Cheng y cols. 2021) defienden que la DD no se deberia a un déficit en la capacidad
de atencion visual (definida como la capacidad de procesar una serie de elementos presentados
simultaneamente en una pantalla visual) y que se podria interpretar como una consecuencia directa de
la complejidad ortografica de un idioma (ya sea por el uso de una gran cantidad de trazos, el tamafio o
forma de una letra escrita). Bien al contrario, la DD dependeria concretamente de una alteracién

neurobioldgica asociada a un déficit fonoldgico (Cheng et al., 2021; Goswami, 2015).

4.1 Caracterizacion de la dislexia del desarrollo
Ante tanta variabilidad, urge delimitar lo que se asume, clasicamente, que define la aparicién de la DD
y que estaria directamente relacionada con el déficit de habilidades tales como (Cheng et al., 2021;
Chyl et al., 2021; D’mello y Gabrieli, 2018; Wandell y Le, 2017):

e La “conciencia fonologica” y las dificultades para reconocer o manipular los sonidos que
componen las palabras.

e La presencia de problemas con la “denominacién rapida” (definida como la habilidad de
evocar el nombre de algo mediante la expresién hablada con la correspondencia semantica de

este).
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e La aparicién de dificultades en la memoria verbal a corto plazo (precisa para retener y
organizar informacion verbal como, por ejemplo, el nombre de un objeto, para comprender o

expresar un enunciado, oracion y/o instruccion).

Bajo estas premisas se podria entender que la DD se deberia a la dificultad para representar,
manipular y recordar los sonidos del habla, lo cual resulta en una complicaciéon al momento
asimilar los sonidos del habla en letras (Cheng et al., 2021). De modo general, estas anomalias,

durante la diagnosis conducen a que la DD se defina por la aparicion de sintomas que incluyen:

e Dificultades persistentes y sustanciales asociadas con déficits de velocidad en tareas de
lectura, asi como un rendimiento disminuido en tareas de conciencia fonolégica y/o fonémica,
tales como identificar y/o generar palabras que rimen entre si como, por ejemplo, las palabras
ma/le/ta — pa/le/ta, que se asocian por su rima. Las personas con DD tendrian dificultad para
identificar que, las Ultimas silabas de ambas palabras, son idénticas y, por tanto, no podrian
identificar si estas palabras riman, ni tampoco encontrarian una palabra que pueda asociarse a
cualquiera de estas dos palabras referenciadas.

e También se evidencian problemas en la segmentacién y conteo silabico, un ejemplo seria: la
palabra mariposa, se segmenta como ma-ri-po-sa, lo que la convierte en una palabra de
cuatro silabas; estos sujetos presentarian dificultades a la hora de separarlas. De este modo,
podrian manipular la palabra como mar-i-posa, lo que generaria una segmentacion errénea en
tres silabas, sin respetar el ordenamiento consonante + vocal de una palabra. Esto generaria
inconvenientes al momento de identificar actsticamente la palabra en cuestion, reduciendo la
efectividad lectora.

e Por ultimo, las personas con DD presentarian un bajo rendimiento en tareas de denominacion
rapida. En este caso, se evidenciaria una baja eficiencia al solicitarles que nombren en un
determinado tiempo palabras de un campo semantico especifico, como nombres de animales,

frutas, paises, etc.

En este contexto, los nifios y nifias con dislexia a menudo requieren instruccion especifica para la
correccion de lectura desde primeras etapas de adquisicion de la habilidad. Es mas, estos desafios
persisten hasta la etapa adulta pues, la mayoria de estas personas, nunca llega a lograr adquirir la

habilidad completa de lectura automética (Majeed et al., 2021).

Respecto a la funcion cerebral de estos individuos, los estudios sobre morfo-fisiologia, de modo
general, han proporcionado datos consistentes que indican que este trastorno correlacionaria con una
hipoactivacion cerebral. En otras palabras, las personas con DD presentarian una actividad funcional
mas baja de lo esperado en comparacién a personas normotipicas. Este hallazgo, se relaciona con una

disminucion del flujo sanguineo en regiones cerebrales especificas del hemisferio izquierdo (fig.3),
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tales como el area de Broca, el area de Geschwind, situada en la unién témporo-parietal izquierda, y el
VWEFA. Estas tres regiones cerebrales juegan un papel crucial en las tareas de lectura y se consideran
como las zonas principales que desencadenarian la DD (Habib, 2021; Kim, 2021; van der Mark et al.,
2011). En este trastorno también se ha evidenciado resultados que destacan la relacion entre anomalias
en la sustancia blanca y la DD, los cuales han demostrado que una desorganizacion de las fibras de AF
(de vital importancia ya que se describe como la puerta de entrada entre las areas de Broca y
Wernicke) afectaria a las habilidades fonol6gicas implicadas en la lectura, generando gran parte de la
sintomatologia presente en estos individuos (Chyl et al., 2021; D’mello y Gabrieli, 2018; Habib,
2021).

Figura 3. Estructuras cerebrales implicadas en la dislexia
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Representacion esquematica de regiones de materia gris (6valos color negro) y de los tractos de materia blanca (lineas de
color) que son relevantes en las alteraciones de la DD. Las lineas de color muestran, de color rosa al AF, de color verde el
ILF, en azul el fasciculo fronto-occipito inferior, de amarillo la corona radiada anterior, y de morado la corona radiada
superior (De Peterson y Pennington, 2015, modificado).

Por otro lado, ademéas de vias y zonas cerebrales intimamente implicadas en la “red de lectura”,
también se ha identificado la participacion de una serie de redes que no estan directamente
involucradas en la lectura, pero que también aparecen alteradas en sujetos con DD. Especificamente se
trata de las redes asociadas a control cognitivo y de procesos atencionales, como son el area fronto-
parietal y dorsal y las redes atencionales ventrales. Estos datos (Tabla 1) evidenciarian la importancia
de estas redes en la génesis y manifestacion de este trastorno, ya que su alteracion afecta a procesos
cognitivos y atencionales necesarios para un correcto desempefio en la lectura (Bailey et al., 2018;
Chyl et al., 2021; Habib, 2021; Yan et al., 2021).
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4.2 Hallazgos comparativos a través de técnicas de diagndéstico por imagen entre menores y
personas adultas con DD.

El hallazgo de evidencias a través de técnicas de diagndstico por imagen ha sido de vital importancia

para identificar el comportamiento de las diversas estructuras cerebrales de personas con DD y

detectar diferencias con las respuestas encontradas en personas normotipicas en tareas de lectura,

logrando asi revelar indicadores y descriptores caracteristicos del trastorno (Tabla 1).

Tabla 1. Regiones cerebrales asociadas a la red de lectura y sus funciones implicadas

Regiones cerebrales Funciones implicadas en la lectura Autoria
Corteza occipito- | Procesamiento visual-ortografico automatico de cadena de palabras | Chyl et al., 2021;
temporal izquierda - | (oraciones)y de letras aisladas D’mello 'y Gabrieli,
VWFA 2018; Wandell y Le,

2017
Region témporo- | Integracion intermodal de la informacion visual y las palabras habladas. | Chyl et al, 2021;
parietal izquierda Habilidades fonolégicas D’mello y Gabrieli,
2018
Corteza frontal inferior | Memoria de trabajo verbal, procesamiento fonolégico y semantico, lectura | D’mello y  Gabrieli,
izquierda silenciosa y planificacion del habla 2018
Area de Broca Produccion motora del habla D’mello 'y Gabrieli,
2018
Fasciculo longitudinal | Conecta las regiones témporo-parietales implicadas en la integracién | Chyl et al, 2021;
arqueado izquierdo | intermodal con las regiones cerebrales frontales. Apoya al procesamiento | D’mello y  Gabrieli,
(AF) fonoldgico 2018; Wandell and Le,
2017
Fasciculo longitudinal | Conecta I6bulos temporal y occipital, incluyendo al VWFA. Mapea | Chyl et al, 2021;
inferior izquierdo (ILF) | informacion visual de palabras con su respectivo significado D’mello y Gabrieli,

2018; Wandell and Le,
2017

Fasciculo
izquierdo (SLF)

superior

Conecta lébulos parietal y frontal. Mapea representaciones fonémicas con

las representaciones motoras

Chyl et al, 2021;
D’mello 'y Gabrieli,
2018; Wandell and Le,

2017

Circunvoluciéon frontal
inferior (IFG)

Lectura explicita. Habilidades fonolégicas, planificacién y produccién de
lectura hablada.

Chyl et al., 2021

Lébulo parietal inferior | Decodificacion serial y lectura subléxica Danelli et al., 2015;
izquierdo (IPL) Devoto et al., 2022;

Richlan, 2020
Circunvolucion Procesos fonoldgico-1éxicos e integracion audiovisual. Representacion y | Danelli et al., 2015;
temporal superior | procesamiento fonolégico durante el habla y la lectura. Devoto et al., 2022;
izquierda (STG) Richlan, 2020
Circunvolucién angular | Integracion multimodal (visual, auditiva y tactil) Gonzalez, 2014
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Las diferentes técnicas de diagnéstico por imagen empleadas hasta hoy, han aportado una Optica de
estudio mas amplia donde la identificacion de cambios podria implicar modificaciones de la
conectividad y, por lo tanto, un desarrollo anormal, asi como alteraciones en la region correspondiente
entre grupos normales y patologicos. Por ultimo, lo que resultaria mas interesante, permitiria la
consideracion de valores significativos en relacién con la edad de la persona en estudio (Kujala et al.,
2021; Ligges et al., 2022; Del Tufo et al., 2018; Yan et al., 2021). En este contexto, existen datos
relevantes procedentes del andlisis comparativo de personas menores de edad y adultas con DD en
regiones cerebrales concretas que influyen en el trastorno y que han sido identificados mediante el uso

de técnicas de imagen estructural y funcional.

4.2.1 Analisis comparativo de los circuitos de lectura a través de modelos de desarrollo de
la DD (que implican a la corteza temporal izquierda)

Como es sabido, la corteza temporal izquierda (TP) se considera una region cerebral de gran
relevancia para la lectura (y por tanto el desarrollo de la DD) ya que alberga varias areas cruciales que
se encargan de la coordinacion y ejecucion del proceso lector mediante interconexiones con regiones
aledafias. Existen datos sobre cdmo se organizan dichas interconexiones y, en ese ambito de
conocimiento, se propuso un denominado “modelo alternativo” ADOD (Richlan, 2014) del inglés
Anatomo-functional, Developmental, and Orthographic Depth, el cual esta centrado en la idea de que
las diferencias en la ortografia de los idiomas afectan la forma en como leen las personas. Estas
diferencias se reflejarian en el rendimiento de lectura y en patrones especificos de activacién cerebral.
Por ejemplo, lectores de idiomas con ortografias "superficiales”, las cuales tienen una mayor
correspondencia ortografica (en donde las letras generalmente representan los sonidos de manera
directa y las palabras suelen deletrearse tal y como se escuchan) tendrian un mejor rendimiento en
lectura que aquellas personas lectoras de ortografias "profundas” (que tienen una correspondencia
entre letras y palabras menos directa y mas complejas). Para este Gltimo grupo, la misma letra puede
representar diferentes sonidos en diferentes contextos, 1o que genera una lectura con mayor esfuerzo
de memorizacién, necesitando desarrollar habilidades de decodificacion mas complejas para un
desarrollo lector eficiente. Estas diferencias se aplican tanto a personas con dislexia como en lectores
normotipicos, lo cual se refleja en patrones de actividad cerebral especificos (Borleffs et al., 2019;
Devoto et al., 2022).

El cimulo de avances diagnédsticos que ha permitido el modelo ADOD, ha forzado su imposicion al
denominado “modelo clasico”. Aunque el “modelo clasico” fue pionero en la determinacion de la
organizacion y division de los circuitos de lectura implicados en la DD (por lo que fue altamente
aceptado en un principio) no permitia resolver las interrogantes sobre las divisiones cerebrales
implicadas. El protocolo ADOD, en cambio, consigue identificar algunas subdivisiones determinadas
gue no han sido consideradas anteriormente, como por ejemplo parcelacién en regiones como la TP y

la IFG (fig.4) que podrian conectar con procesos especificos dentro de la red de lectura y relacionados
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con la DD, facilitando mayor precision y profundizacion sobre el estudio de este trastorno (Danelli et
al., 2015; Devoto et al., 2022; Richlan, 2020, 2014). De esta manera, el modelo ADOD podria
proporcionar una linea de prediccion del desarrollo de la DD revelando nuevas diferencias entre
personas adultas y menores de edad con DD. Tres niveles de jerarquizacion muestran las principales

diferencias entre ambos paradigmas:

e La comparacién de ambos modelos implica la reconsideracién, el primer lugar de la
distribucion nivel anatomofuncional: el “modelo clasico” (fig. 4) divide anatomicamente la
red lectura en solo tres areas del hemisferio izquierdo (TP, VOTC, y la IFG). Sin embargo, el
modelo ADOD propone una division mas precisa en la regién anterior (IFG) y la TP. Asi, en
la corteza TP se identifican dos sub-areas, una de ellas es el IPL, asociada a la decodificacion
en serie (por ejemplo, lectura de una palabra bisilabica) y lectura subléxica (mecanismo que
convierte pseudopalabras o palabras sin significado en sonidos), y la otra sub-area es la STG,
implicada en aspectos fonoldgico-1éxicos de la lectura e integracion audiovisual. Asi mismo,
este modelo divide las regiones anteriores en dos sub-areas, en las que se corresponden con la
IFG izquierda (&rea asociada con la habilidad fonoldgica de salida) y la PreG (regién
vinculada con el procesamiento articulatorio). En cuanto a la division de VOTC no se

encuentran diferencias entre los modelos.

Figura 4. Parcelacién de los circuitos de lectura en la corteza temporoparietal

Modelo clasico Nuevo modelo
(Pugh y cols., 2000) (Richlan, 2014)

Representacion cerebral de los modelos clasico (a la izquierda) y ADOD (a la derecha) de las regiones cerebrales
implicadas en el circuito de lectura. En verde se encuentra la corteza témporo-parietal posterior, en azul se encuentra el
occipito-temporal ventral posterior izquierda, y en color rojo el frontal anterior izquierda. IFG: giro frontal inferior izquierdo;
IPL: l6bulo parietal inferior izquierdo; PreG: giro precentral izquierdo; TP: corteza témporo-parietal izquierda; VOTC:

corteza occipito-temporal ventral izquierda (De Devoto et al., 2022, modificado).
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El segundo grupo de diferencias se corresponde al “nivel de desarrollo”: las diferencias se
originan debido a que cada modelo se basa en diferentes circuitos cerebrales y estrategias de
lectura en relacién al desarrollo de la DD. En concreto, el “modelo clasico” sostiene que el
desarrollo de este trastorno dependeria del fallo en el “circuito ventral de la forma de la
palabra”, el cual esta relacionado con el uso de la estrategia de reconocimiento de palabras
basada en los circuitos de la memoria. El recuerdo permite identificar rapidamente palabras
que han sido aprendidas previamente y almacenadas en el sistema de memoria, logrando una
lectura fluida y una comprension efectiva. Alternativamente, el modelo ADOD plantea que el
desarrollo de la DD estaria asociada a problemas en el “circuito dorsal témporo-parietal”,
responsable de la decodificacién fonolégica (estrategias fonoldgicas), esto significa que
presentarian dificultades en la conversién de letras a sonidos, La decodificacion fonoldgica es
el proceso de convertir letras en sonidos del habla. Por ejemplo, cuando leemos la palabra
"gato", identificamos cada letra ("g", "a", "t", "0") y luego asociamos esas letras con los
sonidos que representan para formar la palabra hablada ("gue-a-te-0"). Estos diferentes
enfoques marcan diferencias significativas durante desarrollo del trastorno relacionado con la
edad:

o El modelo clasico al basarse en que la lectura se consolida mediante el uso de la
estrategia de reconocimiento de palabras basada en los circuitos de la memoria,
reflejaria fallos en el almacenamiento y recuperacion visual, lo que ocasionaria
dificultades para procesar los sonidos del habla entorpeciendo el proceso lector. Como
consecuencia, se esperaria que los sujetos disléxicos menores de edad presenten
hipoactivacion en corteza TP dado que en las etapas iniciales del proceso de aprendizaje
de la lectura se utilizan predominantemente estrategias fonoldgicas. Por el contrario, en
personas adultas se caracterizarian por una hipoactivacion tanto de la TP como de la
VOTC principalmente, junto a una hiperactivacion del IFG izquierdo, lo que
posiblemente refleje una dependencia excesiva del procesamiento articulatorio motor
del habla respondiendo a una conducta correctiva de ensayo y error, es decir, leer y re-
leer.

o Por su parte el modelo alternativo ADOD, basandose en que las dificultades estan
relacionadas con un fallo en el circuito dorsal témporo-parietal”, indicaria que en
personas menores de edad y adultas con DD existiria una hipoactivacion de la VOTC y
del STG, debido a su papel en la conversion de letras a sonidos e integracion
multisensorial respectivamente. Existen evidencias de que la consolidacién y una
ejecucion efectiva de la lectura dependen principalmente de habilidades fonoldgicas por
sobre las estrategias de memoria. Ademds, cabe afiadir que dada la division
anatomofuncional en la region anterior, este modelo sugeriria que las personas lectoras

con dislexia deberian manifestar una hipoactivacion del IFG, junto a un hiperactivacion
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del PreG, debido a la conducta de compensacién articulatoria, independientemente de la
edad.

e Por ultimo, el tercer nivel se enfoca en la profundidad ortografica: ambos modelos
plantean la hipotesis que las personas lectoras de distintas ortografias se apoyen en distintas
habilidades lingliisticas; en concreto, esperarian que los lectores de ortografias superficiales
confien mas en estrategias de conversion grafema-fonema debido a la alta consistencia entre
las letras y los sonidos de esta ortografia, mientras que los lectores de ortografias profundas
confiarian principalmente en estrategias de reconocimiento a través de la memoria visual de
las palabras completas, (la cual consiste en reconocer las palabras como un todo sin necesidad
de decodificar letra por letra), esto tiene mayor efectividad debido a las irregularidades en la
correspondencia grafema-fonema de esta ortografia (Devoto et al., 2022; Richlan, 2020,
2014).

Esquema 1. Cuadro comparativo resumen de desarrollo de la DD segin modelo clasico y ADOD

Modelo clésico Modelo ADOD

EEC RN EIECEGEW Circuito ventral de la forma de la palabra Circuito dorsal témporo-parietal

Habilidad afectada Problemas en la estrategia de reconocimiento | Dificultad en la decodificacién fonol6gica

de palabras basada en la memoria (conversion de letra a sonido)
Personas con DD Hipoactivacion en corteza TP -Hipoactivacion en VOTC, STG y IFG
menores de edad -Hiperactivacion en PreG
Personas con DD -Hipoactivacion en corteza TP y VOTC | -Hipoactivacion en VOTC, STG y IFG
Adultas principalmente -Hiperactivacion en PreG

-Hiperactivacion en IFG izq.

En este contexto, para poder contrastar esta hipétesis y obtener evidencia empirica, se han
llevado a cabo estudios (Yan y cols. 2021) que analizaron sujetos menores de edad y adultos
diagnosticados con DD, los cuales eran pertenecientes a idiomas alfabéticos y morfosilabicos,
con el objetivo de identificar posibles convergencias en términos de anomalias cerebrales
dentro de la red de lectura y sus regiones implicadas. Los resultados obtenidos indicarian que,
en los sistemas de escritura analizados, se observa un déficit estructural y funcional
convergente en el STG, evidenciando una reduccion del GMV en esta region, la cual ha sido
identificada tanto en personas adultas como también en menores con DD. Estos datos
representan un cambio de paradigma importante, ya que las alteraciones de STG
corresponderian también a dificultad netamente fonoldgica independiente de la ortografia, lo
cual es esperable para ortografias superficiales pero no para las profundas (Chyl et al., 2021;
Devoto et al., 2022; McGrath y Stoodley, 2019; Yan et al., 2021).
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Por otra parte, existen investigaciones (Cheng et al., 2021) sobre menores de edad con DD en
el idioma chino (ortografia profunda) que han mostrado un déficit significativo en la
capacidad de atencién visual y habilidades fonolégicas. Si bien se necesitan mas estudios
como este enfocados en personas adultas y comparativas etarias concretas, estas diferencias
permiten inferir que las estrategias utilizadas en las ortografias profundas no solo estan
basadas en la memoria, sino que podria ser complementada con estrategias fonolégicas (Chyl
et al., 2021; McGrath y Stoodley, 2019; Yan et al., 2021).

Con todos los datos descritos anteriormente se puede indicar que los resultados apoyan al modelo
ADOD tanto desde la perspectiva de las alteraciones fonoldgicas como eje principal del desarrollo de
este, como desde la detallada parcelacion de regiones cerebrales implicadas en la red de lectura que
muestra con mayor precision regiones que anteriormente no eran nombradas y que con este modelo se

les asigna una funcion importante.

4.2.2 Comparacién de regiones determinantes e influencias del volumen cerebral en el
diagnostico de la DD

Es muy aceptado entre la comunidad cientifica que las regiones cerebrales determinantes en relacion al
diagnostico de DD, son las areas de Broca, Geschwind, y VWFA. La importancia asignada ha sido
consecuencia de su recurrente identificacion mediante técnicas de imagen que indican estas
divergencias entre sujetos disléxicos o normotipicos. Sin embargo, esta generalidad no proporciona
una relacion detallada sobre si las anomalias en estas regiones estan presentes desde la infancia o solo
en la edad adulta de las personas con DD. Para abordar esta interrogante, las investigaciones
longitudinales realizadas han obtenido datos mediante técnicas como la fMRI y PET, que demuestran
que las tres zonas cerebrales mencionadas muestran una hipoactivacion conjunta, siendo el VWFA el
area cuya actividad disminuye mas en comparacién con las de Broca y de Geschwind,
independientemente de la edad del sujeto con DD, lo que podria abrir a nuevas perspectivas acerca de
la implicacion de estas areas cerebrales (Habib, 2021; Kim, 2021; Richlan et al., 2011).

Ademés de abordar el nivel de activacion de las regiones cerebrales, las investigaciones también han
centrado sus esfuerzos en indagar sobre la GVM y su relacién en la DD para una comprension mas
profunda de esta condicién. Para abordar estas cuestiones las investigaciones han utilizado la VBM
como técnica de neuroimagen especializada en identificar los valores y variaciones de GVM en
regiones cerebrales que se deseen analizar. En concreto, para obtener los resultados mediante VBM se
utiliza un término conocido como “porcentaje de seial” (haciendo referencia a la intensidad de la
sefial en una determinada region cerebral la cual representa la densidad morfoldgica del cerebro) que,
en este caso, estard relacionada al GVM. Esto se obtiene midiendo el véxel, posteriormente, es
comparada con un grupo de referencia para asi evaluar la posible presencia de variaciones de

porcentaje de sefial. En cuanto a los valores especificos de esta, un mayor porcentaje de sefial
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corresponderia a una mayor densidad de materia gris 0 a una mayor actividad, de lo contrario, un
porcentaje menor de los valores de referencia indican una menor actividad o una menor densidad de
materia gris en las regiones cerebrales analizadas (Albajes-Eizagirre et al., 2019; Ashburner y Friston,
2000; Kujala et al., 2021; Ligges et al., 2022).

Los resultados obtenidos mediante VBM, han proporcionado datos significativos que revelan una
disminucion constante de GVM en persona lectora normotipica a medida que envejece. Ademas, los
estudios analizaron diferentes areas implicadas en la red de lectura donde las regiones con resultados
de mayor significancia en personas con DD son la corteza TP y la circunvolucion angular izquierda.
En perspectiva, analizando estas dos regiones cerebrales se ha demostrado que los lectores disléxicos
presentan algunas variaciones en el porcentaje de sefial a través de VBM, en donde las personas
jovenes muestran un porcentaje de sefial mayor que el grupo de menores de edad y personas adultas.
También se puede evidenciar que los adultos muestran un GVM disminuido en comparacién con el
grupo de personas menores y personas jovenes. Ordenando esta idea, de menor a mayor GVM:

personas adultas, menores de edad y jévenes (Ligges et al., 2022).

En relacion con las variaciones de sefial en lectores neurotipicos, se ha observado un patrén en el cual
los menores de edad presentan un alto porcentaje de sefial, seguido de las personas jovenes con un
porcentaje menor pero mayor que las personas adultas y, finalmente, las personas adultas muestran el
menor porcentaje de sefial en relacion a los dos grupos anteriores (Kujala et al., 2021; Ligges et al.,
2022). Todos estos hallazgos conjuntamente indicarian que es posible asociar la edad y el “nivel de
eficacia lectora”. Esta asociacion podria explicarse por una correlacion significativa que permitiria
afirmar que el aumento del rendimiento lector va acompafiado de una disminucion del GVM a lo largo
de los afios. Sin embargo, las personas lectoras con dislexia no muestran estas correlaciones entre el
rendimiento y el volumen de materia gris. Se ha hipotetizado que esto sucederia por la falta de

experiencia lectora de estos sujetos (Ligges et al., 2022).

De modo general se puede afirmar que existe un aumento del volumen alrededor de los 6 a 8 afios de
edad en sujetos normotipicos, seguido de una disminucién constante del mismo como un proceso
continuo de por vida. El mecanismo detras de este fendomeno seria el conocido de la “poda sindptica”.
Habitualmente, se supone que la clave para un mejor rendimiento cognitivo radica en procesos
neuronales (como la misma poda o el adelgazamiento cortical) para crear una red cortical funcional
(Kharitonova et al., 2013; Ligges et al., 2022). Con mas detalle, estos resultados han determinado que
las personas adultas con dislexia tienen una leve diferencia con las menores de edad con el mismo
diagnéstico, demostrandose que los adultos tienen un porcentaje de GVM menor. Esto ha permitido a
diversos estudios sugerir que el aumento de GVM en las regiones de la corteza TP y circunvolucion
angular reflejarian mayores dificultades en la integracién multimodal y habilidades fonoldgicas de la

lectura en las personas menores de edad por sobre las adultas con el mismo diagnéstico, pudiéndose
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deber a una red de lectura desorganizada, con presencia de conexiones excesivas que provocarian que

la comunicacion fuese ineficiente (Eckert et al., 2017; Ligges et al., 2022).

4.2.3 Aproximaciones experimentales a la neuroquimica de la DD

Dada la heterogeneidad de la DD se han propuesto diversas teorias sobre el origen del trastorno para
explicar sus sintomas. A medida que se ha descrito esta diversidad funcional se abordaron algunos
modelos que podrian corroborar el porqué de este problema, pero es preciso entender que no solo esta
alterada la estructura cerebral en este trastorno, ya que cada vez existen mas datos asociados a los
compuestos que se intercambian entre las neuronas durante dentro del proceso de la lectoescritura. De
hecho, a pesar de los avances sobre comprension de los factores cerebrales a nivel estructural que se
relacionan con la DD, actualmente existe un interés creciente en la investigacién sobre lo que se
venido a llamar “ruido neural” referido a la variabilidad de la actividad neuronal independiente de la
tarea que se esta realizando, lo cual puede interferir con la capacidad del cerebro para procesar
informacion relevante.

La hipotesis del ruido neural en la DD (Hancock et al., 2017) sugiere que el origen de este trastorno se
relacionaria con un desequilibrio entre la excitacion e inhibicion de las redes neuronales, lo cual podria
generar hiperexcitabilidad en regiones implicadas en la red lectora afectando al procesamiento
eficiente de la informacién sensorial y linguistica. Esta variabilidad en la actividad neuronal podria
estar relacionada con diferencias en los niveles de neurometabolitos en el cerebro y mas

especificamente en la sefial glutamatérgica.

Como es bien sabido, el glutamato (Glu) es un neurotransmisor excitatorio que incrementa la actividad
neuronal en el cerebro, relacionandose principalmente con su papel fundamental en diversas funciones
cognitivas, como el aprendizaje y la memoria. En particular, mediante la técnica de neuroimagen MRS
se ha observado que existe un aumento de Glu en la corteza occipital izquierda de las personas con DD
en comparacion a los lectores normotipicos, ademas se ha observado una relacion negativa entre la
habilidad de lectura en los menores de edad con DD y los niveles de glutamato, lo que sugeriria que
niveles mas altos podrian asociarse a un rendimiento lector ineficaz. En cuanto a los adultos con DD
no se han encontrado datos significativos (Hancock et al., 2017; Kossowski et al., 2019; Stagg et al.,
2011).

Esto seria consistente con la hipotesis que en las personas con DD presentarian un aumento del nivel
de Glu y por ende hiperexcitabilidad en regiones de la corteza TP especificamente en STG, lo que
explicaria los déficits de procesamiento de informacidn auditiva que impactarian en el rendimiento de
la lectura. Respecto al patron de expresion de Glu en sujetos con dislexia, se ha encontrado que la
concentracion de esta molécula (fig. 5) en la corteza occipital izquierda estaria influenciada por la

edad, evidenciandose una disminucién de sus niveles a medida que los sujetos envejecian. A pesar de
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la diferencia significativa de Glu entre los grupos de edad con DD, sorprendentemente no se encontré
relacion entre personas menores de edad con habilidades de lectura, conciencia fonolégica y velocidad
de denominacién. Sin embargo, si se vio reflejado en una relacién de estas habilidades entre personas
adultas con el mismo diagndstico y una menor concentracion de Glu. Este dltimo grupo presentaba
una tendencia a enlentecerse la velocidad de denominacion frente a la que se alcanzaba en sujetos
normotipicos, aunque este resultado no resultase estadisticamente significativo (Kossowski et al.,
2019; Rahul and Ponniah, 2021; Del Tufo et al., 2018).

Existen datos ademés que han establecido una conexion entre la edad y la reduccion de los niveles en
la densidad de los receptores glutamatérgicos NMDA. Una menor densidad de estos receptores puede
interrumpir la comunicacién entre células cerebrales, al igual que el flujo en el ciclo glutamato-
glutamina, lo que llevaria a una disminucion en la activacién impulsada por el Glu, afectando el
rendimiento cognitivo. Sin embargo, perdura la controversia ya que hay estudios que sugieren que esta
disminucion podria ser parte del envejecimiento normal. Es més, se ha establecido que, a medida que
el cerebro madura, se reduce el nivel de Glu lo que estaria vinculado a una comunicacién neuronal
mas eficiente y estable. Esto indica que los niveles de Glu dependerian mas de la edad que del
diagnéstico de DD. En relacion a Glu y la corteza TP, no se han encontrado aun hallazgos
significativos. Sea como fuere, estos indicios necesitan de mas investigacion que confirmen, o no, las

diferencias detectadas (Kossowski et al., 2019; Shimizu et al., 2017).

En esta linea, la relacion entre los patrones neuroquimicos y el rendimiento lector de adultos y
menores de edad (Kossowski et al., 2019), ha sido abordada a través del impacto de la DD y los
efectos relacionados con la edad en la concentracion de neurometabolitos en las cortezas visual y
temporo-parietal izquierda. Mediante MRS se ha comprobado que los niveles totales de acetilaspartato
(tNAA) muestran variaciones. Esta molécula contribuye en las neuronas a la produccion y
descomposicion de neurotransmisores, teniendo como funcién principal el almacenaje y transporte de
los grupos acetil y aspartato (fundamentales para la transmisidn de sefiales y la comunicacion entre las

neuronas) dentro de las células cerebrales.

El correcto funcionamiento de esta molécula es esencial para que el cerebro trabaje de manera
eficiente y una alteracion en sus niveles podria estar relacionada con ciertas dificultades en el
procesamiento de la informacion, pudiendo impactar en la eficacia de la lectura. Es por esto que, los
niveles de tNAA, se utilizan como un marcador en la MRS permitiendo evaluar el funcionamiento e
integridad de las neuronas en diferentes regiones del cerebro. De hecho, las concentraciones altas de
tNAA se correlacionan con una conectividad mas eficiente entre regiones cerebrales (Del Tufo et al.,
2018; Xu et al., 2016). Los resultados encontrados (fig. 5) indican que el grupo normotipico presenta
un mayor nivel de tNAA que el grupo disléxico (de todas las edades) concretamente en la corteza

occipital izquierda. Ademas, hay cierta homogeneidad dentro del grupo de personas con DD lo que
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reforzaria la hipotesis de participacién de los patrones de neurotrasmisién en la génesis y desarrollo de
DD.

Por otra parte, los valores mayores de tNAA correlacionan con tiempos de reaccion mas rapidos en
tareas de emparejamiento con estimulos lingiisticos (letras, palabras y pseudopalabras) en todas las
edades. Este descenso significativo en la concentracién de tNAA en personas con DD demostraria
anomalias en la microestructura de la sustancia blanca en la regién cerebral de estudio que,
adicionalmente, correlacionaria con un pobre rendimiento en las tareas de emparejamiento de

estimulos linguisticos.

En cuanto a la corteza temporo-parietal izquierda, no se han encontrado efectos en los grupos
disléxicos con respecto a la concentracion de tNAA, pero igualmente dentro de este grupo se destaca
que las personas menores de edad presentan menor concentracion de tNAA que las personas adultas.
No obstante, esta diferencia no resultd significativa por lo que deberia ser considerada para estudios

futuros sobre el progreso longitudinal de la afeccion (Kossowski et al., 2019; Del Tufo et al., 2018).

Respecto a la relacién de la concentracion de colina (Cho) y la DD es importante destacar que Cho es
un nutriente esencial que desempefia un papel fundamental en la funcién cerebral y el organismo en
general, considerdndose un precursor para la sintesis de acetil-colina (Ach). Téngase en cuenta que la
sinapsis colinérgica se presenta en uniones neuromusculares que involucran fibras musculares
esqueléticas, numerosas conexiones en el sistema nervioso central, las sinapsis neurona-neurona en el
sistema nervioso periférico o las uniones neuromusculares y neuroglandulares de la divisién

parasimpatica del sistema nervioso autbnomo.

Es por esto que una concentracion desequilibrada de Cho se relacionaria con graves trastornos del
neurodesarrollo (Kossowski et al., 2019; Lindner et al., 2017; Del Tufo et al., 2018). Paralelamente,
Cho se considera un marcador de las membranas celulares, ya que sus niveles podrian reflejar el
estado de las células y la mielina en la region cerebral estudiada. Todo ello podria afectar a la
integridad de las estructuras implicadas en la lectura. Asi, se ha comprobado que una alta
concentracion de Cho en la circunvolucién angular se asocia a un rendimiento deficiente en tareas de
lectura en sujetos disléxicos. También, un aumento de Cho se interpreta como una mielinizacién o
conectividad cortical anormal que asociada a un tiempo prolongado de transmision de sefial, implicaria
que se producia la afectacion a través de una conectividad ineficiente (Kossowski et al., 2019; Rahul y
Ponniah, 2021).

Es maés, los datos recogidos (Fig.5) sugieren que los niveles de Cho en sujetos adultos con DD
presentan una mayor concentracion de ésta en la corteza occipital y temporo-parietal izquierda, lo cual
se ha relacionado con una velocidad de denominacion mas lenta, indicando dificultades en habilidades

fonoldgicas. Sin embargo, esta afirmacion necesitaria de mas estudios ya que, en sujetos menores con
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DD, no se ha observado una correlacidn significativa entre los niveles de Cho y las habilidades de
lectura relacionadas. No obstante, todos estos hallazgos reunidos sugieren que el papel de Cho en el

cerebro puede estar mas estrechamente relacionado con la habilidad fonolégica en adultos (Kossowski
et al., 2019; Del Tufo et al., 2018).

Figura 5. Concentracion de metabolitos (Cho, Glu, tNAA) en corteza temporo-parietal izquierda
y corteza occipital izquierda a través de MRS.
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Concentracion de colina (Cho), N-acetil-aspartato (tNAA), glutamato (GLU) en adultos y menores controles y disléxicos en
la corteza temporo-parietal y occipital izquierda. El efecto significativo de la edad estd presente en la corteza temporo-

parietal izquierda para Cho y tNAA, y en la corteza visual para Cho y glutamato (GLU). (De Kossowski et al., 2019,
modificado)

En resumen, los estudios de neuroquimica indicarian que posiblemente el desequilibrio de los niveles
de algunos de los neurometabolitos descritos podria relacionarse con la DD. Aun asi, se requiere mas
investigacién para poder determinar, con precision, su participacion y explorar otras zonas de la red
lectora, con el fin de seguir ampliando la perspectiva sobre el papel de los neurotransmisores en la DD
y cdmo el desequilibrio de sus niveles podria implicarse en el rendimiento lector eficiente.
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Tabla 2. Hallazgos comparativos mediante técnicas de diagndstico por imagen entre menores y

personas adultas diagnosticadas con DD.

Regiones

cerebrales
involucradas

Técnica de
diagnoéstico
por imagen

Resultados

Diferencia/Semejanza entre Autoria
menores y personas adultas
con DD

Area de Hipoactivacion Semejantes en menores Yy | Habib, 2021
Broca menores y personas adultas
Area de | fMRI Hipoactivacion Semejantes en menores Yy | Habib, 2021
Geschwind personas adultas
VWFA fMRI Hipoactivacion Semejantes en menores Yy | Habib, 2021
personas adultas
Corteza MRS INAA: Disminuida en relacion a | tNAA: Semejante en menores | Kossowski et
occipital niveles normotipicos, se relaciond | y personas adultas. al., 2019
izquierda con pobre habilidad en tareas de | Glu: Personas adultas presentan
emparejamiento  con  estimulos | menor nivel de concentracion
lingliisticos ~ (letras, palabras y | que  menores de  edad.
pseudopalabras Diferencia no significativa.
Glu: Menor concentracion de Glu se | Cho: Diferencia:  Personas
relaciond6 con wuna velocidad de | adultas presentan mayor
denominacién mas lenta en adultos concentracion que las menores
Cho: Mayor concentracion de Cho se | de edad
relacion6 con  velocidad  de
denominacién mas lenta en adultos
Corteza MRS tNAA: no se encontraron efectos en | tNAA: Diferencia no | Kossowski et
témporo- los grupos disléxicos con respecto a | significativa. Personas menores | al., 2019
parietal la concentracion de tNAA. de edad presentan niveles de
izquierda Glu: Sin resultados relevantes. concentracion mas bajo que las
Cho: mayor concentracion de Cho se | personas adultas.
relacion6  con  velocidad  de | Glu: Sin hallazgos relevantes
denominacién mas lenta en adultos Cho: Diferencia:  Personas
adultas presentan mayor
concentracion que las menores
de edad
STG VBM Déficit estructural y funcional debido | Semejante en menores y | McGrath y
izquierdo a reduccion de GMV personas adultas Stoodley,
(GMV) 2019; Yan et
al., 2021
Red de | VBM Disminucién de GMV Diferencia: las personas adultas | Ligges et al.,
lectura tienen menos volumen de | 2022
(GMV): materia gris que las personas
circunvoluci menores
6n angular y
temporal
media,
circunvoluci
on fusiforme
derecha
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5. INFLUENCIAS DEL GENERO EN DISLEXIA DEL DESARROLLO

El andlisis comparativo de los estudios longitudinales que recopilan datos de grupos de individuos
afectados por DD o no, en distintos momentos a lo largo del tiempo, ha mostrado avances de gran
relevancia, pero no pueden ser catalogados como concluyentes en lo que respecta al perfil cerebral de
las anomalias estructurales y funcionales ya que la edad no es el Unico factor a considerar en esta
evaluacion. También se baraja la posibilidad que existan diferentes grados de dificultad lectora
(algunos de ellos con una clara conexion con el contexto socio-cultural del sujeto) que podrian integrar
un perfil caracteristico en la DD, lo que precisa de la revision de todos aquellos factores que puedan
afectar al diagndstico y prondstico de la persona afectada. Una de las variables fundamentales a incluir
en la investigacién es, sin duda, el sexo ya que, tradicionalmente, se ha constatado una sobre-

representacion masculina en DD.

Figura 6. Publicaciones de diferencia de género en el cerebro en PubMed

Diferencia entre los sexos en el cerebro

Nimero de publicaciones

Aiio de publicacion

Resultados de los pardmetros de buisqueda en “Diferencia de sexo” o “Diferencia de género” en el cerebro. Se evidencia el

aumento de bdsqueda de este término desde el 2007 en adelante. (De Krafnick y Evans, 2019, modificado).

El estudio de las diferencias de género se ha convertido en un tema de gran relevancia dentro de la
busqueda cientifica, lo que se pone en evidencia en las aproximadamente 250.000 publicaciones
realizadas hasta el afio 2017. No obstante, méas de la mitad del total de estos avances se han producido
a partir del afio 2007 (fig. 6). En cualquier caso, poder reconocer la relevancia de la existencia de
posibles diferencias de género podria ayudar a comprender la estructura y funcién cerebral, asi como
asociar dichas diferencias potenciales a comportamientos, signos o sintomas clinicos en sujetos de
desarrollo tanto tipico como atipico (fig. 7; Choleris et al., 2018; Krafnick y Evans, 2019; Richlan et
al., 2011).

En concreto, este tipo de analisis han logrado evidenciar ciertas diferencias estructurales significativas
a nivel cerebral entre mujeres y hombres diagnosticados con DD (en comparacion a controles
normotipicos); el trabajo continuo en este tema podria, pues, tener un impacto real en la comprension

de la etiologia de este trastorno y la manifestacion de las variaciones encontradas en la funcion
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cerebral. Mencion aparte merece el efecto que podrian tener, entre las personas que educan, las
investigaciones que se realicen. La neuro-educacién puede (y debe) modificar la vida en el aula
aportando hallazgos diferenciales, como los aqui sugeridos, que modifiquen las estrategias de
aprendizaje de la lectura (Krafnick y Evans, 2019; Su et al., 2018; Xu et al., 2020).

Figura 7. Publicaciones de diferencia género en la Dislexia en PubMed

Diferencia entre los sexos en la Dislexia

Niamero de publicaciones

Resultados de los parametros de busqueda en relacion a diferencias de sexo o diferencias de género y dislexia. El grafico

.hlJJu

Afio de publicacion

demuestra que dentro de los tltimos afios la bisqueda de diferencias de género en dislexia ha ido en aumento (De Krafnick y
Evans, 2019, modificado).

5.1 Hallazgos comparativos en diferencias de género en la DD.
Dado que hoy en dia existe una mayor probabilidad de que los estudios incluyan, de forma
equilibrada, a mujeres y hombres es (til segregar los datos de forma que sus muestras faciliten
posibles divergencias en los resultados. También en aquellos obtenidos con neurcimagen en sujetos
con DD. Dentro de los hallazgos mas relevantes destaca la exploracion de las diferencias en la
estructura cerebral con relacién al volumen total del cerebro en mujeres y hombres diagnosticados con
DD. Estos datos se recopilaron agrupando sujetos: normotipico (nifios, nifias), y grupo con DD (nifios,
nifias). Asi, la evaluacién del volumen total y la proporcién de GVM y materia blanca, tanto en
hemisferio izquierdo como derecho, y diversas pruebas psicométricas enfocadas en la lectura
fonoldgica (reconocer una palabra mediante el deletreo o lectura letra a letra), lectura ortogréfica
(reconocimiento de una palabra completa sin decodificarla), y la eliminacion de fonemas
(reconocimiento de palabras y pseudo-palabras) permitieron identificar algunas correlaciones (Sandu
et al., 2008). El rendimiento de estas tareas lectoras puso de manifiesto que no se encontraron
diferencias significativas entre nifios y nifias con DD en relacion al GVM. Sin embargo, en relacion al
volumen de materia blanca entre este mismo grupo de estudio, se evidenciaron diferencias
significativas en las mediciones de todo el cerebro y el hemisferio izquierdo. Especificamente, los
nifios mostraron un volumen de materia blanca significativamente mayor en comparacién a las nifias
con la misma condicién. Este resultado plantea la posibilidad de que los cambios estructurales en el

cerebro relacionados con la DD difieran en relacion a la naturaleza del sexo, barajandose que las nifias
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no presenten esta variacién de volumen debido a un factor hormonal y genético que se veria reflejado
en una maduracion cerebral mas temprana que en los nifios. Sin embargo es importante destacar que se
requiere mayor investigacion, posiblemente de naturaleza longitudinal para evidenciar el desarrollo de
los participantes (Choleris et al., 2018; Krafnick y Evans, 2019; Sandu et al., 2008; Xu et al., 2020).

La exploracion de regiones cerebrales implicadas en la red de lectura, en relacion a las diferencias
sexuales, han evidenciado en grupos definidos por sexo pero indefinidos en edad, que hombres con
DD presentan un GVM significativamente reducido en la corteza TP en comparacion con las mujeres
diagnosticadas con el mismo trastorno, lo que se podria reflejar en que las mujeres presenten menos
dificultades en las tareas de habilidad fonoldgica que los hombres. Este resultado apoyaria la
importancia de seguir evaluando en detalle cada regidn cerebral de las personas que presenten este
trastorno para poder trazar nuevas estrategias de intervencion (Evans et al., 2014; Krafnick y Evans,
2019; Xu et al., 2020).

Finalmente, respecto a datos relacionados a lectores normotipicos, se han explorado divergencias
cerebrales entre hombre y mujeres relacionados con la lectura. En esta linea, se compard el
procesamiento de informacidn semantica entre hombres y mujeres normotipicos. En esta evaluacién se
midi6 el tiempo de reaccién de decision semantica de los grupos que debian juzgar si dos palabras
Iéxicas presentadas visualmente eran sinénimas con el fin de identificar especificamente la activacion
del procesamiento fonoldgico y visual-ortografico. Los resultados que se obtuvieron son sumamente
relevantes ya que se encontré una diferencia significativa, entre sexos, en cuanto a la participacion de
regiones cerebrales para de modular la informacién (Xu et al.,, 2020). Especificamente, en la
realizacidn de esta tarea semantica, las mujeres utilizarian conexiones moduladoras de la region IFG a
STG (fig. 8) las cuales se mostraron con un patrén conexion con mayor intensidad. Por su parte, en los
hombres se evidencio que, para la ejecucion de esta misma tarea, mostraron mayor intensidad de la
conexidn con regiones cerebrales diferentes, ya que estos utilizaron conexiones moduladoras que van
desde SPL a STG (fig. 8). Una mayor intensidad de conexion se puede interpretar como un
procesamiento mas eficiente. Ante estos resultados, se entenderia que los hombres y las mujeres
modulan la informacion de una manera diferente para realizar tareas de representacion semantica (Xu
et al., 2020).

A partir de las diferencias de sexo encontradas entre lectores y lectoras tanto normotipicos como con
diagnostico de DD, se han planteado diversas hipétesis las cuales indican que la presencia de DD en
varones disléxicos se deberia a déficits en la red lectura tradicional. No asi en las mujeres con este
trastorno, en donde se propone que la dislexia implicaria alteraciones de las cortezas sensoriales,
cortezas pre-motora, corteza motora, la corteza visual primaria y del hemisferio derecho. Partiendo de
la idea de que el desarrollo cerebral de la mujer en relacion al lenguaje seria bi-hemisférico, esto

implicaria que, ademas del uso regiones especializadas en tareas de lenguaje y lectura en el hemisferio
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izquierdo, las mujeres también contarian con un apoyo adicional de regiones del hemisferio derecho
(de modo que las mujeres podrian compensar el funcionamiento de esa areas con las regiones del

hemisferio contrario; Evans et al., 2014; Gonzalez, 2014; Granocchio et al., 2021).

En resumen, los varones podrian estar afectados por una forma de dislexia “basada en el lenguaje” que
puede explicarse mediante la hipotesis de un déficit fonoldgico, mientras que las mujeres pueden estar
afectadas por una forma de dislexia “sensoriomotora”. Esto da pie a que la literatura sobre el
dimorfismo sexual en la incidencia de en DD pueda seguir ahondando sobre el tema y conducir a

nuevas directrices en la investigacion clinica (Granocchio et al., 2021; Ramus et al., 2018).

Figura 8. Resultados de analisis comparativos de fuerza de conectividad. Efecto del género en

conexiones moduladoras
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Resultados de anélisis intensidad de conectividad. SPL: Lébulo parietal inferior izquierda/ STG: Circunvolucién temporal
superior izquierda/ IFG: Circunvolucion frontal inferior izquierda. Los valores que se encuentra sobre las flechas indican
los valores beta referente a la intensidad de conexion entre las regiones cerebrales involucradas en el procesamiento del

lenguaje. En este contexto, los valores beta negativos indican una mayor intensidad de conexion moduladora en mujeres,

mientras que valores beta positivos indican una mayor intensidad moduladora en hombres, una conexién con mayor

intensidad implica la transmision eficiente de informacion y por ende un mejor rendimiento de la tarea. Las barras de error

representan el error estandar de la media (De Xu et al., 2020, modificado).

Aungue aln sean escasos para construir una imagen detallada por si mismos o bien para hacer un
meta-analisis formal, la informacién que facilitan estos primeros estudios con perspectiva de género
representa un punto de partida para repensar en las diferencias neuroanatdmicas por sexo en la DD
(Krafnick y Evans, 2019; Ramus et al., 2018).
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6. CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS FUTURAS

Las diferencias etarias 0 de sexo en personas diagnosticadas con DD y normotipicas han evidenciado

aspectos esenciales sobre sus perfiles neurofisiologicos revelandose patrones distintivos de la

organizacion cerebral. Dos modelos (clasico y ADOD) han afrontado el reto de explicar el desarrollo

de la DD a través de sus propias perspectivas. Es interesante evaluar ambos modelos, ya que el

desarrollo de sus propuestas aporta diferentes resultados:

Desde una primera perspectiva el “modelo clasico” sugeria que los menores de edad
presentaban principalmente problemas fonoldgicas debido a una hipoactivacion en la corteza
TP, por su parte los adultos, ademas de alteraciones fonoldgicas presentaban problemas
visuales ortograficos, debido a hipoactivacion en corteza TP y VOTC, incluyendo
hiperactivacion en IFG debido a una conducta compensatoria dependiente del procesamiento
motor del habla.

El andlisis actual mediante el “modelo ADOD” contrapone al planteamiento anterior la
parcelacion cerebral detallada indicando que las manifestaciones de la DD son debidas a
alteraciones en la conversion de letras a sonidos. Permite establecer con mayor precision que
independiente de la edad, las regiones cerebrales se verian afectadas por la hipoactivacion en
laVOTC, el STG e IFG, junto a la hiperactivacion en PreG.

Otro resultado relevante estd en relacion con la profundidad ortogréfica, ya que existe una
alteracion cerebral que converge independiente del idioma de lectura, especificamente es un
déficit estructural y funcional en el STG izquierdo, el cual mostré una reduccién de GMV
tanto en personas adultas como menores con DD. Esto permite perfilar a STG como una
region cerebral base en la linea de estudio de las alteraciones de la DD en cuanto a la edad

como el idioma.

Con relacién a la neuroquimica y la DD se abren grandes interrogantes que precisan seguir

investigando para trazar posibles hipotesis sobre el origen y el desarrollo de este trastorno,

apuntando a nuevas estrategias terapéuticas para las personas diagnosticadas. Entre ellos destacan:

e Los estudios indican que las personas con DD tienen niveles mas bajos de tNAA en
estructuras concretas que sugieren posibles anomalias en la sustancia blanca cerebral y su
relacion con un pobre rendimiento lingdistico.

o Ademas, se identifican niveles disminuidos de Glu en personas adultas con DD en
comparacién a menores de edad (aunque pueda deberse al envejecimiento)

e Por ultimo, una mayor concentracion de Cho en personas adultas con DD sugiere que el
papel del Cho en el cerebro posiblemente se encuentra enlazado con las aptitudes

fonoldgicas en adultos.
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La importancia de considerar el sexo como una variable en futuras investigaciones sobre la DD y sus
manifestaciones neurolégicas permitira trazar lineas de comprensién que se pueden estar obviando
debido al sesgo que puede estar generando al asumir que el circuito de lectura es comin a hombres y

mujeres:

e Se ha evidenciado que los nifios presentarian un volumen significativamente mayor de materia
blanca en comparacion con las nifias. Sin embargo, es importante destacar que se requiere
mayor investigacion, posiblemente de naturaleza longitudinal.

e Enrelacion al GVM, los hombres han mostrado niveles reducidos de este en la corteza TP en
comparacion con las mujeres, indicando que los problemas en la eficacia lectora podrian ser
mas severos en hombres que en mujeres.

e El origen de la DD que seria diferente en hombres (en los que se veria alterada la red de
lectura tradicional) y en mujeres (en las que se verian afectadas cortezas sensoriales, pre-
motora, motora, y visual primaria de ambos hemisferios).

e La modulacién cerebral de tareas de procesamiento semantico relacionadas a la lectura es

diferente entre hombres y mujeres normotipicos.

Todos estos hallazgos permiten trazar nuevas perspectivas clinicas, aportando y enriqueciendo el
abordaje terapéutico sobretodo en personas adultas, ya que, debido a la desorganizacion en la red
lectora, sufririan mayores dificultades en la eficacia lectora. Se infiere que los avances en el
conocimiento de la DD coadyuven a un avance similar en los tratamientos (que deberian contar con las
potencialidades de la plasticidad neuronal). Esto permite afirmar que se debe avanzar en el disefio de
terapias de lenguaje intensivas, asi como a su vez, proponer la creacion de programas de intervencion
especializado para cada rango etario. Por su parte, estos resultados también evidencian la necesidad de
promover la deteccién y abordaje temprano de este diagnéstico asegurando poder obtener mejores
resultados a temprana edad consiguiendo superar manifestaciones clinicas que puedan complicarse en
un futuro.
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