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Rehabilitacion cognitiva de
las personas con sindrome
de Down: Perspectivas
multidisciplinares de
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Por Juan Perera, Jestis Florez, Jean-Adolphe Rondal

EN RESUMEN | Los autores reivindican la necesidad de una inter-
vencién especifica, rehabilitadora y multidisciplinar de las personas
con sindrome de Down, que vaya fundamentada en los recientes
avances consegudios en las dreas de la neuropsicologia, la educa-
cién, la genética, la bioquimica, la farmacologia y la logopedia), que
vaya orientada a la normalizacién parcial de las personas con sin-
drome de Down, y tenga en cuenta la totalidad del desarrollo, pero
sin descartar el criterio de precocidad de forma absoluta. Animan a
las asociaciones que defienden y apoyan a las personas con sindro-
me de Down a que exijan a las instituciones publicas la financiacion
necesaria para que: 1) se formen profesionales en estas técnicas de
rehabilitacidn, y 2) se garantice el acceso a todas las personas que
lo necesitan a estos nuevos programas de normalizacion. Es algo de
interés general, incluso visto desde una perspectiva puramente eco-
némica, ya que cuanto mds evolucionada y capaz sea una persona
con sindrome de Down desde muiltiples puntos de vista, mas autd-
noma serd y, por tanto, menos costosa para la sociedad. Asimismo
las asociaciones deberian orientar y guiar a los padres en su parti-
cular aproximacidn a las nuevas perspectivas terapéuticas.
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(en este caso la poblacidn en general).
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INTRODUCCION

Los importantes avances efectuados en las
distintas disciplinas cientificas durante los
ultimos afios permiten contemplar la rehabi-
litacion cognitiva de las personas con triso-
mia 21 (sindrome de Down) de una manera
mds ambiciosa que en el pasado. Ademds de
la ciertamente indispensable implicacion
familiar a partir del nacimiento del nifio en la
atencion temprana y de la voluntaria partici-
pacion de los padres en su rehabilitacion, se
puede y, en nuestra opinion, se debe promo-
ver y generalizar una auténtica intervencion
rehabilitadora cuyos objetivos sean normali-
zadores. Entendemos como tal, una interven-
cién provista de los necesarios medios técni-
cos y cuyo objetivo sea aproximar, tanto como
sea posible, el funcionamiento cognitivo del

nifio o adulto con sindrome de Down al de las personas consideradas intelectualmente norma-
les en nuestras sociedades. En absoluto ignoramos que se observan diferencias individuales
significativas entre las personas con trisomia 21. La aproximacion a un funcionamiento cogni-
tivo en los limites de lo normal dependerd de las capacidades residuales de cada individuo. Los
términos «normalidad, normalizacién, normal» tendrdn aqui que entenderse en su sentido
estadistico, y no como una determinada normativa o como la obligacion de adaptarse a una
norma social. En materia de funcionamiento cognitivo, la normalidad estadistica es simple-
mente el nivel alcanzado por la mayor parte de los sujetos incluidos en un grupo determinado
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La cognicidn es el conjunto de grandes funciones neuropsicoldgicas que permiten a un indi-
viduo adquirir informacion sobre su medio ambiente e interactuar con su entorno. El mayor
problema de la trisomia 21 es el cognitivo. A menudo se habla de deficiencia mental o de disca-
pacidad intelectual. Sin embargo, desde un punto de vista cientifico, los términos «intelectual»
e «inteligencia» no vienen a decir gran cosa, mientras que el término «mental» es demasiado
general. La simple nocion de inteligencia como algo de lo que alguien podria tener mucho,
menos 0 poco, es una ficciéon psicométrica basada, desde hace mucho tiempo, en la mds que
dudosa nocidén de cociente intelectual (CI), que una cierta psicologia descriptiva no acaba de
quitarse de encima. Lo que si existe es un importante nimero de funciones cognitivas (capaci-
dad de atencidn, diversas formas de memoria, diversos tipos de razonamiento, tratamiento de
la informacidn espacial y temporal, solucidn de problemas prdcticos, lenguaje, aptitud musical,
aptitud propioceptiva, intuicién y comprension social, etc.) que s6lo estdn ligeramente relacio-
nadas entre si.

Conviene destacar que en los sindromes genéticos congénitos de discapacidad intelectual,
las limitaciones no desaparecen necesariamente cuando finaliza el desarrollo. Se pueden con-
siderar como sindnimos los términos “intelectual” y “cognitivo”, aunque en nuestra aprecia-
cion el término cognitivo es mds amplio, menos afianzado en la historia del CI (Cociente
Intelectual) y ademds en linea con las bien denominadas ciencias neurocognitivas. Se conside-
ra que la cognicidn, la conacion (motivacidn, volicidon) y la personalidad en general son los
principales constituyentes de la organizacién psicoldgica. Se observa que no hay diferencias
fundamentales respecto a la conacidn y la arquitectura general de la personalidad entre las per-
sonas con y sin sindrome de Down. Las diferencias que pudieran manifestarse estdn mds bien
vinculadas a los efectos secundarios del sindrome en la evolucidn psicoldgica de los individuos.
Por esta razén, mds que de deficiencia mental o de discapacidad intelectual, resulta preferible
hablar de dificultades cognitivas o de discapacidad cognitiva. Son dificultades que aparecen
desde el inicio del desarrolloy, a falta de rehabilitacion, tienden a mantenerse e incluso a empe-
orar con la edad. Para decirlo en otros términos, una discapacidad puede ser compensada, una
dificultad puede ser total o parcialmente superada, pero una deficiencia hace pensar, por el
contrario, en un estado mucho mds intangible.

La naturaleza exacta de las dificultades cognitivas varia de un sindrome a otro. Hay una nota-
ble diferencia, por ejemplo, entre el sindrome de Down (trisomia 21), el de Williams (causado
por la ausencia de al menos 18 genes en uno de los dos cromosomas 7) o el X Frdgil (determi-
nado por la mutacién nula de un gen —FMR-1 0 FMR-2— del cromosoma X). Existe un gran
numero de sindromes genéticos con discapacidad cognitiva de los que s6lo se han comenzado
a estudiar sistemdticamente los mds frecuentes en nuestros dias. Parece que cada sindrome
estudiado implica su propio perfil de dificultades cognitivas, es decir una forma especifica de
sindrome cognitivo (1).

Recientes investigaciones especialmente centradas en los aspectos genéticos, farmacoldgi-
cos, médicos y neurocognitivos del sindrome de Down permiten pensar en potenciar especial-
mente el tratamiento rehabilitador en las personas con trisomia 21, y particularmente en los
nifios. Este articulo pretende resumir los datos mds importantes y exponer sus correspondien-
tes implicaciones prdcticas. Es importante tener en cuenta que sélo se podrd potenciar real-
mente la intervencion rehabilitadora si se cuenta con una colaboracidn interdisciplinar.

FARMACOTERAPIA COGNITIVA Y BIOQUIMICA APLICADA

Hace tan solo unos afios, las opiniones autorizadas en la materia coincidian en que, charlata-
nerias aparte (y sin duda las ha habido), no se habia podido demostrar la existencia de molécu-
las realmente capaces de mejorar el desarrollo y el funcionamiento cognitivo de las personas
con trisomia 21. La situacion es distinta hoy en dia. Porque se ha iniciado la era en la que, por
fin, se puede analizar con base cientifica firme la acciéon de firmacos que hayan de resultar
beneficiosos para las personas con sindrome de Down. Eso se ha conseguido gracias a que: a)
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se han racionalizado los objetivos y se han sentado las bases metodoldgicas de un buen ensa-
yo clinico, con capacidad probatoria, y b) existen modelos animales suficientemente validados
para probar primero en ellos los posibles efectos de un firmaco determinado.

Obviamente, la moderna investigacion parte del dato fundamental de que el sindrome de
Down es consecuencia del desequilibrio orgdnico debido a la existencia del cromosoma 21. Los
modelos animales de que disponemos son modelos de ratén (murinos), de dos categorias (2):

1. El ratén transgénico:
« Posee tres copias de un gen (generalmente s6lo uno) presente en el cromosoma 21 huma-
no, pero (y eso es una limitacion) actda en un ambiente genético disomico, normal.
« Supone el aumento de expresion limitado a un Unico gen.
« Facilita el andlisis-diseccion de las acciones propias de ese particular gen.
+ Se han estudiado varios modelos transgénicos, a modo de ejemplo: DYRK1A, SIM2,
DSCAM y KCNJ6.

2. El ratén trisémico:

« Presenta tres copias de determinados segmentos cromosdmicos del ratén que son sinté-
nicos al cromosoma 21 humano.

« Permite el andlisis de la compleja biologia fenotipica y de los efectos derivados del aumen-
to de dosis de regiones cromosdmicas especificas.

« Facilita el estudio de la eficacia de tratamientos potenciales y de la correccion de dosis
génica en un ambiente genético trisémico, mds proximo por tanto al ambiente de la tri-
somia 21.

+ Son ya varios los modelos trisémicos: El cromosoma humano 21 participa de una sinte-
nia conservada con regiones ortélogas de tres cromosomas murinos, el 1o, el 16 y el 17.
El que mds genes propios del 21 humano posee es el cromosoma 16, por lo que la mayo-
ria de los modelos se basan en la trisomia parcial del cromosoma 16. Los dos primeros
modelos producidos fueron el ratén Ts65Dn y el Ts1Cje, que tenian duplicaciones de par-
tes del Mmur6 ortdlogas a dicho cromosoma. Ambos modelos muestran bastantes de los
rasgos del sindrome de Down, incluidas las dificultades de aprendizaje, por lo que han
sido utilizadas para restringir la busqueda de genes dosis-sensibles. Mds recientemente,
se ha obtenido el raton TsiRhr que lleva una duplicacién de la regiéon del Mmui6 que es
ortéloga a la de la llamada region critica del sindrome de Down, y por tanto es trisdmica
para ffi33 genes ort6logos del cromosoma 21, mientras que el ratén ‘triple trisémico’
Dp(10)1Yey;Dp(16)1Yey;Dp(17)1Yey tiene duplicaciones del Mmuro, Mmui6 y Mmury,
originando una trisomia para todos los ffi250 genes de ratén que son ortélogos con los
genes de dicho cromoaoma. Esta dltima cepa es el modelo de sindrome de Down mads
completo del que disponemos actualmente.

ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS

Las estrategias terapéuticas que mds relieve han cobrado hasta la fecha han seguido diversos
caminos (3). Son de destacar los siguientes.

1. Recuperar o normalizar caracteristicas funcionales que se han ido mostrando alte-
radas en el sindrome de Down, como consecuencia de la accién perturbadora de la
trisomia 21.

Es decir, se actda sobre lo que podriamos denominar el resultado final de toda una cadena
de eventos o circunstancias que terminan por constituir una alteracion. La accidn terapéutica
trata de restaurar esa alteracion y, ldgicamente, de evitar que, a partir de la accidn terapéutica,
progrese. En este caso, no se discute qué genes son los responsables. Se aborda el resultado
final de su accién desequilibrada.
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El ejemplo mds significativo de esta estrategia consiste en manipular diversos neurotransmiso-
res cerebrales que se encuentran alterados en el sindrome de Down. Esto se ha realizado en rato-
nes trisdmicos.

a) Incrementar la actividad de la noradrenalina. Como la noradrenalina no atraviesa la

barrera hematoencefdlica (el paso de la sangre al cerebro), se ha tratado de aumentar su
presencia mediante la administracion de dihidroxifenilserina (L-DOPS) o mediante un esti-
mulante adrenérgico Br (xamoterol), o B2 (formoterol) en ratones trisémicos. Los estu-
dios han mostrado cierta eficacia en el modelo trisémico pero no se ha comprobado
todavia en la especie humana.

b) Incrementar la actividad de la acetilcolina que aparece disminuida conforme avanza la

edad de las personas con sindrome de Down, mediante inhibidores de la enzima que la
destruye, la acetilcolinesterasa, en especial el donepezilo y la rivastigmina. Se pretende con
ello mantener y alargar la accidn de la acetilcolina, que desempefia un importante papel
en la activacion del cortex, en el aprendizaje, la memorizacion y el control de la atencidn.
El donepezilo en ratones trisémicos adultos no mostré mejorfa alguna de la cognicidn ni
otras funciones neurales; ensayada a fondo en personas con sindrome de Down de diver-
sas edades (desde nifios a adultos), los resultados han sido poco constantes y poco con-
vincentes.

¢) La manipulacidn de la actividad del glutamato, mediante la memantina; en ratones trisomi-

cos mostro efectos positivos sobre el sistema nervioso central pero en adultos con sindro-
me de Down mayores de 40 afios, sus resultados son ambiguos. Sigue siendo estudiada.

d) Se ha comprobado que en ciertos nucleos del cerebro del sindrome de Down y en los rato-

nes trisémicos existe un predominio de la funcién transmitida por el neurotransmisor
dcido Y-aminobutirico (GABA), que ejerce un exceso de actividad inhibidora sobre cier-
tas funciones cerebrales relacionadas con la cognicidn. Se ha estudiado en ratones tris6-
micos la accién de un producto sintetizado por los laboratorios Roche, el RO4938581,
que modula la accién del GABA sobre su receptor GABA, evitando de este modo su acti-
vacion; es decir, consigue reducir el exceso de accidn GABA en sitios especificos del cere-
bro. La administracién cronica de este producto consiguid varios efectos beneficiosos:
mejorar la actividad funcional cognitiva, facilitar la transmisidn nerviosa a largo plazo,
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activar la sintesis de neuronas e impedir el declive del nimero de neuronas colinérgicas
(4). Como consecuencia de estos resultados, los Laboratorios Roche han iniciado este
afio la fase piloto de un ensayo clinico plurinacional sobre una molécula parecida a la uti-
lizada en los ratones.

2. Demostrada la participacion de la sobreexpresion de un determinado gen del cro-
mosoma 21 en la disfuncién cerebral del sindrome de Down, se trataria de controlar
o revertir, al menos parcialmente, su accién mediante la administracién de un agen-
te que inhiba la actividad de dicho gen.

Es decir, aqui se trata de actuar “en el origen”. ¢Es posible encontrar ese gen?

La hip6tesis prevalente para explicar las causas genéticas responsables de la patologia sindro-
me de Down es que los fenotipos individuales estdn causados por una copia extra de uno o mds
de los aproximadamente 500 genes presentes en el cromosoma 21. Algunos de estos genes son
sensibles a la dosis, es decir, cuanto mds copias hay de ese gen mayor es su actividad (en ade-
lante: genes dosis-sensibles); se estd haciendo un enorme esfuerzo para identificar los genes
dosis-sensibles responsables de cada uno de los fenotipos propios del sindrome de Down. Se
confia que la identificacion de tales genes nos llevard a comprender mejor los mecanismos
moleculares que subyacen en la presencia de estas patologias, y que eso nos permitird encon-
trar una mejor terapéutica.

La realidad es complicada. Los estudios en personas con trisomia parcial del cromosoma 21
demostraron que son multiples sus regiones que contribuyen al déficit cognitivo, lo que indica
que son varios los genes y las vias implicadas en este particular fenotipo. Y ciertamente, algu-
nos de estos genes no se encuentran en la que se denomind “regidn critica del cromosoma 21”
(DSCR). Los resultados que asociaron la trisomia de la DSCR con los defectos neuroldgicos
fueron incompletos y ambiguos. Estudios de cromosomas humanos con trisomia parcial han
demostrado que no es imprescindible que haya tres copias de la region DSCR para que aparez-
ca discapacidad intelectual, aunque los datos no excluyen la posibilidad de que esa regién con-
tribuya al fenotipo. Del mismo modo, los andlisis de los modelos animales con o sin tres copias
del DSCR muestran que la trisomia de esta region es necesaria pero no suficiente para produ-
cir una alteracion de la memoria visoespacial. En conjunto, puede afirmarse que varios genes
de la regién DSCR, en combinacion con otros que no se encuentran en dicha regién, parecen contribuir en
mayor o menor grado al fenotipo cerebral responsable. De los genes de la region DSCR, se han estudia-
do varios, por ejemplo DYRK1A, SIM2, DSCAM y KCNJ6.

Por consiguiente, la compleja alteracidn cerebral manifestada en el sindrome de Down no es
el resultado de la perturbacion de un Unico gen sino de varios. Ahora bien, si al menos sabemos
de algunos genes “dosis-sensibles” que tengan un papel relevante, el controlarlos o “normali-
zarlos” siempre significard un beneficio. Tal puede ser el caso del gen DYRKIA: su control
mediante alguna sustancia en modelos trisémicos y transgénicos ha dado resultados lo sufi-
cientemente visibles como para justificar su ensayo clinico en seres humanos.

Un trabajo experimental realizado hace ya varios afios por Jean-Maurice Delabar (Universidad
Paris-Diderot) puso de manifiesto las propiedades terapéuticas de una molécula que forma
parte de la composicion del polifenol del té verde, la epigalocatequina galato (EGCG) (5). Esta
sustancia inhibe la enzima codificada por el gen DYRK1A. Posee la cualidad de reducir signifi-
cativamente los efectos patoldgicos de la superproduccion enzimdtica determinada por la tri-
plicacion de este gen que se encuentra en la zona critica de la trisomia 21 y que desempefia un
papel destacado en el desarrollo cerebral. Los ratones jovenes tratados muestran una cerebro-
génesis mucho menos alterada que las de sus andlogos no tratados, y préxima a la de los rato-
nes no trisémicos 21. En el plano neurocomportamental se ponen de manifiesto unos benefi-
cios significativos en materia de aprendizaje y memorizacion.

La EGCG estd siendo probado con éxito en un grupo de adolescentes con trisomia 21 estdn-
dar, en el Centro de Regulaciéon Gendmica de Barcelona (Mara Dierssen y Rafael de la Torre).
Los resultados son prometedores en algun aspecto relacionado con la psicomotricidad y la
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memoria, pero estdn pendientes de confirmacion. La molécula EGCG es natural, administra-
ble por via oral y no implica ningin efecto secundario negativo. Se estd llevando a cabo en
Francia (Saint Etienne, Lyon, Montpellier, Niza, Toulouse y Burdeos) una réplica del experi-
mento cataldn con la participacion de 140 adultos con trisomia 21 estdndar y edades compren-
didas entre los 18 y 32 afios. J. M. Delabar sugiere (comunicacidn personal) comenzar adminis-
trdndole al nifio una dosis apropiada de EGCG (10 mg/kg), ya sea un extracto puro (tipo DSM,
Teavigo), ya sea un extracto descafeinado (extracto de té Mega Green).

En el mismo sentido, aunque estrictamente se trata de hablar de bioquimica aplicada, indi-
caremos qué interés tiene facilitar complementos metabdlicos a las personas con sindrome de
Down, empezando por los nifios.

Es preciso saber que la patologia de estas personas tiene como consecuencia una reduccion
de la produccion de ciertos nutrientes importantes para el desarrollo cerebral, como la colina,
el litio y la vitamina E. Esta dltima tiene la propiedad de reducir el “estrés oxidativo” y los nive-
les demasiado elevados de inositol en el cerebro de las personas con trisomia 21. La colina, en
combinacidn con el dcido acético, produce el neurotransmisor acetilcolina.

Se entiende como estrés oxidativo la agresion quimica producida por el exceso de moléculas
toxicas (radicales libres; por ejemplo, el perdxido de hidrégeno H202 se descompone al con-
tacto con el hierro en dos radicales hidroxilos OH-). Esta agresion afecta a las proteinas, los
lipidos, los azucares, el dcido desoxirribonucleico, las membranas celulares y las células pro-
piamente dichas. El estrés oxidativo constituye la principal causa de envejecimiento. El inositol
es una molécula orgdnica (carbono + 6 grupos hidroxilos) denominada autovitamina By, impli-
cada en la mediacion sindptica entre neuronas.

La investigacion ACTHYF, efectuada en el Instituto de Investigacion de la Fundacion Lejeune,
intenta confirmar los efectos positivos del dcido folinico (el metabolito activo del dcido fdlico,
una molécula emparentada con la vitamina Bg) sobre el desarrollo psicomotor de nifios de 6 a
18 meses complementado con hormona tiroidea.

EPIGENETICA MOLECULAR

Estamos asistiendo desde hace poco a los primeros pasos de la terapia epigenética aplicada al
sindrome de Down. Epigenética significa “mds alld de los genes” o “sobre los genes mismos”,
haciendo referencia a sus mecanismos reguladores y a los productos proteinicos de su activi-
dad.

Nuestra vision de los mecanismos que subyacen en el sindrome de Down ha evolucionado de
forma radical. Nos damos cuenta ahora de que el desarrollo del cerebro y la cognicion en este
trastorno se encuentra alterado no sélo por la sobreexpresion de genes especificos sensibles a
la dosis sino también por la desregulacion de elementos genéticos no codificadores, por la
expresion anormal de genes que no pertenecen al cromosoma 21, y por un conjunto de influen-
cias epigenéticas. En esta ultima década, se ha prestado creciente atencidn a explorar de qué
manera este otro cddigo oculto en el genoma contribuye al sindrome de Down (6).

Es importante considerar que los cambios provocados por la trisomia en los niveles de pro-
teinas codificadas por el cromosoma 21 ejercen efectos muy extensos mediante la promocién o
inhibicién de genes que pueden ser ajenos a dicho cromosoma: es decir, en el sindrome de
Down aparecen también muestras de alteracién en la accion de genes que no son del cromoso-
ma 21, lo que hace mds dificil el andlisis.

Pero, ademds, existen alteraciones en el numero de copias de elementos gendmicos funcio-
nales, no-tradicionales, como son los microARNs, los cuales provocan una represion inadecua-
da de especificas proteinas diana dependientes de genes de otros cromosomas, que van asocia-
das a fenotipos especificos visibles en el sindrome de Down. Ademds, aunque no menos impor-
tante, los mecanismos epigenéticos podrian también provocar cambios estables en la funcién
cerebral del sindrome de Down. Y por ultimo, algunos datos sugieren que fenotipos especifi-
cos vinculados con el sindrome de Down podrian ser explicados por una modificacién de la
arquitectura de la cromatina dentro del nicleo.
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La aplicacion estratégica de la terapia epigenética sobre la trisomia 21 consiste en identificar
la o0 las moléculas capaces de neutralizar los efectos patoldgicos de la sobreproduccion génica
de cada uno de los genes triplicados implicados en la sintomatologia del sindrome. En este
contexto, resulta sumamente util disponer de los modelos animales murinos de la trisomia 21,
antes mencionados, para ver en qué grado se puede influir tanto sobre genes especificos como
sobre los diversos factores epigenéticos.

No podemos dejar de mencionar el ultimo descubrimiento que ha mostrado cémo un gen
concreto del cromosoma X, el XIST, es capaz de silenciar in vitro un cromosoma 21 completo en
células madre con trisomia 21 (derivadas de una persona con sindrome de Down) (7). Sin duda,
en los proximos afios seremos testigos de aportaciones biomédicas excepcionales que han de
influir muy positivamente sobre las diversas alteraciones patoldgicas que forman parte del sin-
drome de Down.

ATENCION TEMPRANA

Desde la década de 1970 se sabe que una atencion temprana que suponga enriquecer el medio
educativo de los nifios con sindrome de Down adaptado a su capacidad, tiene efectos muy posi-
tivos sobre su desarrollo neuropsicoldgico. Esta relacion de causa y efecto se ve confirmada hoy
en dia por experiencias de enriquecimiento medioambiental y de estimulo realizadas sobre
ratones transgénicos.Estos trabajos documentan que los animales criados desde su nacimien-
to en condiciones experimentales estimulantes (entorno enriquecido, mds objetos a descubrir,
mayores estimulos fisicos y sociales) tienen mejor desarrollo psicobioldgico (8).

Resulta por eso importante seguir actuando en esta linea con los nifios con sindrome de
Down, asi como, en nuestra opinion, ir mds alld del enriquecimiento medioambiental dirigién-
donos a una verdadera intervencion con fines terapéuticos.

INTERVENCION COGNITIVA

Debe atender en primer lugar a la optimizacion de la comunicacidn lingiiistica y de las capaci-
dades memoristicas. Estas dos funciones neuropsicoldgicas son las mds determinantes de la
discapacidad intelectual de las personas con trisomia 21. Disponemos, a estos efectos, de una
tecnologia de eficacia demostrada en las numerosas investigaciones que se han realizado en los
ultimos aflos.

REHABILITACION LINGUISTICA

Lo que sigue hace referencia al lenguaje entendido literalmente y no a la reeducacién logopédi-
ca del habla, actualmente bien desarrollada y que no necesita de un andlisis pormenorizado en
el presente trabajo (g). Haremos hincapié, sin embargo, en la diferencia entre habla y lenguaje,
que pese a ser evidente es, tal vez, obviada en la rehabilitacion. El habla, recordemos, concier-
ne a la realizacién «mecdnica» de la produccion lingtiistica, es decir la realizacidon concreta de
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los sonidos particulares (fonemas) que constituyen el arsenal fonético propio del idioma
valiéndose del soplo pulmonar y de los drganos fonadores (laringe, faringe, boca, nariz). La
rehabilitacion articuladora o la coarticuladora (el encadenamiento ordenado de fonemas para
formar palabras) no bastan por s{ mismas para activar u optimizar el funcionamiento del len-
guaje (en el sentido literal). Se necesita para ello un tratamiento especifico (véase mds abajo)
que actue sobre los distintos componentes del sistema lingiiistico (principalmente vocabulario
y morfosintaxis).

Se puede mejorar especialmente el lenguaje de los nifios con sindrome de Down siempre que
la intervencion sea sistemdtica y periddica. Al contrario de lo que pueda creerse, los primeros
meses y el primer afio de vida son periodos relevantes para el posterior desarrollo lingtiistico.
Varias investigaciones recientes sugieren que el tiempo de reaccidn a los estimulos sonoros
complejos de los bebés con sindrome de Down es muy largo, y que dichos bebés se distraen con
facilidad. Se ha observado, igualmente, que un alto porcentaje de nifios (y adultos) con triso-
mia 21 presenta una lateralizacidon cerebral anormal de los centros de control lingiiistico. El
hemisferio cerebral derecho, que por naturaleza no estd predeterminado a ocuparse del lengua-
je, parece hallarse mds implicado en la recepciéon de estimulos lingiiisticos de lo que sucede en
los individuos sin trisomia 21. A estos datos se suman otros bien conocidos sobre las deficien-
cias sensoriales auditivas que se dan en al menos un 25% de los nifios con trisomia 21, deficien-
cias casi siempre leves o moderadas, aunque suficientes para perjudicar la recepcion de infor-
macion auditiva.

Como consecuencia de esto creemos que a menudo estd indicada una intervencidn prelingiiisti-
ca sobre los bebés con trisomia 21. Consiste en intensificar las interacciones vocales y verbales
naturales con el nifio, tanto cuantitativa (al menos durante media hora al dia) como cualitativa-
mente (ralentizando la elocucién pero sin modificar la prosodia natural -entonacion, acentuacion-
aunque si la altura tonal), pues a poco que supere lo normal contribuye poderosamente a atraer la
atencion del nifio. En los casos de hipotonia grave de las estructuras orofaciales (con maloclusion
bucal y protrusién lingual) es aconsejable recurrir a la técnica de la placa palatal (un dispositivo
situado bajo la lengua, a veces unido a una sujecion labial) desarrollada por Castillo-Morales (19g1)
y De Andrade (2008) (10) y que permite tonificar la musculatura lingual y bucal a lo largo de varios
meses durante varias horas al dia, sin especial perjuicio para el nifio.

El siguiente objetivo es promover el desarrollo del vocabulario convencional, evidentemente
indispensable para toda comunicacion referencial. Son técnicas bien conocidas. Se trata de un
aprendizaje asociativo (significante-referente) mediatizado por diversas estrategias cognitivas
que permiten construir el o los conceptos que forman el significado. Estas estrategias han sido
objeto de estudio durante los dltimos afios (por ejemplo, la estrategia denominada «del objeto
entero» -salvo cuando se indique lo contrario, se considerard que cada etiqueta léxica corres-
ponde, durante un primer andlisis, a un objeto entero y no a una de sus partes o caracteristicas-
, el principio de exclusividad —un nombre corresponde a una unica categoria léxica—, la fun-
cién del objeto, su forma, etc.). Se trata de estrategias susceptibles de ensefianza y adopcion y
que facilitan notablemente el aprendizaje 1éxico (11).

Es igualmente recomendable al inicio del desarrollo del vocabulario hacer uso de una doble
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aportacion: el terapeuta emite una palabra a la vez que realiza el gesto iconico que la represen-
ta (lo mismo hardn los padres que aceptan ayudar al nifio pequefio de esta forma). Los gestos,
que el nifio produce en este estado con mayor facilidad que las palabras (motricidad muy fina),
irdn dando paso gradualmente a la produccidn de las palabras, hasta que pueda desechar los
gestos. El abandono espontdneo de la gesticulacion tiene lugar en cuanto la palabra lleva la
delantera.

Cuando el nifio con sindrome de Down posee un registro productivo de mds de cincuenta
palabras, procede pasar al modelado de reglas gramaticales. Ciertos aspectos de estas reglas
resultan especialmente problemdticos para el nifio con trisomia 21, situaciéon que puede pro-
longarse en el adolescente y el adulto. Se trata de lo que técnicamente se denomina morfosin-
taxis. La sintaxis especifica la organizacion secuencial de los enunciados. Las personas con sin-
drome de Down respetan generalmente el orden bdsico de las palabras de la lengua. En conse-
cuencia, la construccién de oraciones mds extensas y elaboradas (interrogativas, subordinadas)
a menudo sigue resultando dificil, y dudan sobre su organizacién interna. La morfologia deno-
minada gramatical, es decir, las marcas de género y de nimero, la concordancia gramatical
verbo-sujeto, sujeto-atributo, epiteto-nombre, la indicacidn del tiempo, etc., es particularmen-
te delicada y arbitraria en nuestros idiomas. Estas marcas pueden estar parcialmente ausentes
o permanecer inestables en las personas con sindrome de Down. Se pueden tratar las dificulta-
des morfosintdcticas mediante un entrenamiento apropiado a partir del sentido de los enuncia-
dos y asi mostrar y, seguidamente, automatizar el uso de patrones secuenciales y marcas gra-
maticales (12).

REHABILITACION DE LA MEMORIA

Por lo que se refiere a la capacidad memoristica, conviene distinguir, para empezar entre el sub-
sistema auditivo-vocal (por el cual pasa toda la informacion verbal) y el subsistema viso-espacial. El
primero se halla anormalmente limitado en las personas con sindrome de Down. El segundo
estd parcialmente conservado en estas personas. No nos ocuparemos de éste en lo que sigue.

Es igualmente importante diferenciar entre memoria explicita (consciente, voluntaria) y
memoria implicita (inconsciente, involuntaria). No se trata en absoluto de una distincion
meramente académica, ya que hoy en dia sabemos que las estructuras cerebrales que sirven de
sustrato a cada una de estas grandes memorias discrepan en cuanto a localizacién y modus ope-
randi (13).

Memoria explicita

Todo aprendizaje explicito pasa, necesariamente, por la memoria explicita a corto plazo. La
memoria a corto plazo auditivo-vocal es un canal de entrada con capacidad limitada de infor-
macion vocal/verbal en el cerebro de las personas. Puede contener hasta ocho o diez elementos
de informacién. Podemos, por norma general, mantener estos elementos de informacion
«vivos» durante dos a tres segundos; tras lo cual esta informacién es o bien eliminada o bien
transferida a la memoria a largo plazo, con lo cual el canal de entrada queda nuevamente dis-
ponible para la entrada de nueva informacién. Sin embargo, es posible incrementar considera-
blemente la capacidad de memoria a corto plazo recurriendo a las relaciones de sentido, regu-
laridad e incluso de analogia (que provienen necesariamente de la memoria a largo plazo) entre
los elementos de informacidn. Por ejemplo, retener una oracion larga valiéndose de las relacio-
nes de sentido entre las palabras y de los dispositivos gramaticales obligatorios de la lengua.
Asimismo, es posible prolongar los segundos de vida de la informacion entrante mediante la
repeticion de la misma. El habla interior suele ser sumamente ttil desde este punto de vista.

El registro auditivo-vocal es casi siempre el mayor déficit de los nifios con sindrome de Down.
Sin una intervencion particular, buena parte de este déficit subsiste durante toda su existencia.
No solo resulta problemdtica su capacidad de retencidn sino también las estrategias de conser-
vacion y amplificacién de la informacion entrante.
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Las técnicas experimentadas con éxito durante los dltimos aflos permiten mejorar
notablemente el funcionamiento de la memoria auditivo-vocal a corto plazo ya desde
una edad temprana. Consisten, esencialmente, en dos operaciones que, bien realizadas,
suponen varios meses de trabajo a razén de varias decenas de minutos cada semana. Se
trata, fundamentalmente, de: (1) aumentar la capacidad de retencién mediante ejerci-
cios consistentes, por ejemplo, en relacionar inmediatamente y después con una ligera
demora unas series cada vez mds largas de palabras; y (2) favorecer el uso por parte del
nifio y el adolescente de la rememoracion verbal (en voz alta, después en voz bajay como
susurro, y finalmente como habla interior) (14).

Memoria implicita

La mayor parte de las investigaciones de neuropsicologia cognitiva desarrolladas duran-
te cincuenta afios se han centrado en la memoria explicita, pues, como se ha indicado,
resulta particularmente relevante en el aprendizaje dirigido. Sin embargo, actualmente
se tiende a pensar que el papel de la memoria implicita en nuestra memorizacion es, de
hecho, mds importante que el desempefiado por la explicita. Es algo fécil de entender.
Mientras que la memoria explicita se halla vinculada a un contexto de conciencia y de
voluntad, la implicita interviene prdcticamente todo el tiempo, e incluso subliminal-
mente en un contexto de aprendizaje explicito. Desgraciadamente, ya que por definicion
es mds dificil profundizar en la memoria implicita que en la explicita, hasta hace unos
afios se habia estudiado mucho menos.

El dominio del desarrollo lingiiistico estd particularmente vinculado, en condiciones
naturales, a la memorizacidn implicita. Buena parte del aprendizaje lingiiistico es de
naturaleza implicita. Los sonidos del habla, los términos del vocabulario, la prdctica
social del lenguaje, las reglas secuenciales y las marcas morfoldgicas gramaticales se
aprenden, en su mayor parte, de forma inconsciente e involuntaria, incluso en el caso de
intervenir ocasionalmente algunos episodios de aprendizaje dirigido (por ejemplo,
especificaciones léxicas, feedback gramatical por parte de los padres, precisiones sobre
los usos sociales apropiados) y sin descartar posibles reflexiones conscientes (casi siem-
pre parciales entre los no especializados en este dominio). Sin duda, el aprendizaje esco-
lar de la lengua es explicito, pero se da en el nifio de desarrollo normal bastante después
del aprendizaje esencial en la ontogénesis lingtiistica.

La literatura especializada se ha planteado recientemente la cuestion del aprendizaje
implicito del lenguaje y, en particular, de sus aspectos morfosintdcticos (15). Respecto
al niflo que presenta retraso en el desarrollo cognitivo, como es el caso del sindrome de
Down, el problema persiste. Pensamos (16) que las limitaciones morfosintdcticas que se
observan habitualmente (17) en las personas con trisomia 21 vienen determinadas en
buena parte por un desarrollo incompleto de ciertas regiones cerebrales especializadas
(especificamente, el drea de Broca en el cortex frontal, el plano temporal que incluye una
parte del drea de Wernike, el neocerebro y los ganglios de la base del cerebro). Estas
estructuras también participan en los aprendizajes implicitos denominados procesales,
que se refieren a habilidades determinadas, especialmente en los de naturaleza secuen-
cial. Sin extendernos mds aqui sobre los aspectos tedricos de este dificil problema, con-
sideraremos sus diversas implicaciones sobre las intervenciones rehabilitadoras a des-
arrollar en nifios y adolescentes en materia de morfosintaxis.

En primer lugar, estd claro que el aprendizaje explicito de las reglas morfosintdcticas
puede y debe seguir realizdndose, incluso si no se corresponde con la forma natural de
aprender estas reglas durante el desarrollo (la cual, como se ha indicado, es principal-
mente implicita). Se trata, entonces, de una protesis, consecuentemente artificial. Lo
importante es que al menos pueda tener un funcionamiento minimo. Pero también
podemos intentar movilizar, de forma paralela, los recursos, por limitados que sean, de
las personas con trisomia 21 (18) a fin de favorecer el aprendizaje implicito. Para esto y,
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en consecuencia, intentando la «naturalizacién» del enfoque terapéutico en materia de morfo-
sintaxis, se tratard de seguir los siguientes principios (detallados en la obra citada en la nota):
(1) durante la prdctica se evitard toda referencia a cualquier nocién metalingiistica (nombres,
verbos, sujeto, etc.); (2) se relacionardn sistemdticamente las categorias semdnticas (agente,
accion, posesion, localizacion, calificacidn, etc.) con la organizacion secuencial de los enuncia-
dos de la lengua; (3) el terapeuta intentard reducir tanto como sea posible la «carga» deposita-
da sobre el sistema procedimental del alumno, concretamente, mediante la subdivision de las
secuencias compuestas de palabras en sus componentes principales y recombinando gradual-
mente estas ultimas en secuencias mds amplias; (4) el ritmo del lenguaje con que el terapeuta
se dirija al alumno se ralentizard tanto como sea necesario, segun su nivel funcional, se alarga-
rdn las pausas naturales entre las partes de los enunciados y se exagerardn las curvas de ento-
nacion, al menos al principio del tratamiento, de modo que la organizacién secuencial y las
marcas morfosintdcticas queden claramente expuestas; (5) se intentard construir repertorios
paradigmadticos (es decir, secuencias formalmente equivalentes de palabras, grupos de palabras
y oraciones, pero con distintos significados) a fin de potenciar la capacidad productiva del
alumno; y (6) sobre todo al principio del tratamiento y/o con los alumnos mds jévenes o menos
capaces, se aumentard sensiblemente la intensidad de los estimulos sonoros, de modo que que-
den compensadas las posibles deficiencias auditivas de algunos de los alumnos con trisomia
21

Aprovechando que en las personas con sindrome de Down la memoria viso-espacial a corto
plazo es habitualmente superior a la auditivo-vocal, puede resultar provechosa una exposicion
precoz al lenguaje escrito (haciendo uso de un ordenador en la misma) para asi mostrar por
escrito la organizacidn secuencial bdsica de los enunciados y las marcas morfosintdcticas, tan
efimeras en el lenguaje oral.

Por ultimo, tomando todas las precauciones médicas, es posible que un tratamiento farma-
coldgico especifico pueda, asimismo, colaborar en el aprendizaje procesal implicito, al favore-
cer notablemente los procesos atencionales. Asi, podria resultar indicada como coadyuvante
(19) una intervenciéon dopaminérgica (dopamina, noradrenalina) y colinérgica (donepezilo,
rivastigmina), al incrementar el funcionamiento de ciertos neurotransmisores cerebrales impli-
cados en el sistema de memoria procesal implicita y en los circuitos auditivos de deteccién y de

focalizacion sobre los estimulos auditivos.

CONCLUSION

Hoy en dia podemos pensar en una intervencion especi-
fica, rehabilitadora y multidisciplinar (farmacoldgica, bio-
quimica, epigenética, neuropsicoldgica y logopédica)
orientada a la normalizacién parcial de las personas con
sindrome de Down, teniendo en cuenta la totalidad del
desarrollo, pero sin descartar el criterio de precocidad de
forma absoluta. El enfoque que hemos definido a grandes
trazos hasta aqui, sin duda, estd sujeto a revision y confir-
macion durante los proximos afios, segin avancen las
investigaciones fundamentales y aplicadas.

Animamos a las asociaciones que defienden y apoyan a
las personas con sindrome de Down a que exijan a las ins-
tituciones publicas la financiacidn necesaria para que: 1)
se formen profesionales en estas técnicas de rehabilita-
cidn, y 2) se garantice el acceso a todas las personas que lo
necesitan a estos nuevos programas de normalizacidn. Es
algo de interés general, incluso visto desde una perspecti-
va puramente econdmica, ya que cuanto mds evolucionada
y capaz sea una persona con sindrome de Down desde
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multiples puntos de vista, mds autéonoma serd y, por tanto, menos costosa para la sociedad.
Asimismo las asociaciones deberian orientar y guiar a los padres en su particular aproximacion
a las nuevas perspectivas terapéuticas.
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