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Abordando el desafio de las
enfermedades neurodegenerativas

a traves de la voz

El Institut Guttmann es uno de los centros participantes en el consorcio
internacional SpeechDx, que pretende investigar la voz y el habla como
marcador precoz de desarrollo de Alzheimer y otras demencias.
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En un mundo donde la esperanza de vida estd en
constante aumento, el espectro de enfermedades neu-
rodegenerativas plantea uno de los mayores desafios a
los que se enfrenta la sociedad. El envejecimiento en si
mismo se reconoce como un factor que conduce al de-
clive o la alteracion de los mecanismos cerebrales es-
tructurales y funcionales, lo que resulta en un impac-
to funcional posterior. Actualmente, la enfermedad de
Alzheimer y otras formas de demencia ya son la sépti-
ma causa de muerte en el ambito mundial, y la segun-
da en paises con altos niveles socioeconémicos. Se es-
tima que para el afio 2050 la mitad de la carga global
debido a la discapacidad serd atribuible a trastornos
mentales y cognitivos.

En este contexto, la deteccién temprana de patologias
es crucial para poder implementar estrategias preven-
tivas que puedan frenar la progresion del declive y pro-
mover el mantenimiento de la salud cerebral. Esto es
especialmente relevante en el Alzheimer y otras enfer-
medades neurodegenerativas precedidas por una lar-
ga fase preclinica, en las que la patologia empieza a de-
sarrollarse muchos afios antes de que se manifiesten
los primeros sintomas. La deteccién temprana de es-
tos casos podria tener implicaciones significativas en
la calidad de vida y el nivel de independencia de las



personas afectadas, ya que una deteccién y un diag-
ndéstico mds precoces permitiria que se pueda llevar a
cabo un seguimiento adecuado y eficiente para moni-
torizar los cambios cognitivos y evaluar los efectos po-
tenciales de las intervenciones que se prescriben.

Se estima que retrasar el inicio de los sintomas que
provoca la demencia en solo un afio podria prevenir
mads de 11,8 millones de casos en los préximos treinta
afos, y reduciria los costes derivados en atencién mé-
dica en 219 mil millones de délares. Lamentablemen-
te, la realidad actual es que muchos de los casos de Al-
zheimer y otras enfermedades neurodegenerativas no
estdn siendo diagnosticados. Este infradiagnéstico se
acentta atn mads si nos referimos a etapas preclinicas,
debido a limitaciones en la atencién primaria, como

“Se estima que

retrasar el inicio de los
sintomas que provoca
la demencia en solo

1 ano podria prevenir
mas de 11,8 millones de
casos en los proximos
30 anos, y reduciria los
costes derivados en
atencion meédica en 219
mil millones de délares.
Lamentablemente,

la realidad actual es
gue muchos de los
casos de Alzheimery
otras enfermedades
neurodegenerativas

no estan siendo
diagnosticados’”’

la falta de personal cualificado, recursos y herramien-
tas 6ptimas.

Abordar estos desafios y mejorar las tasas de deteccién
y seguimiento es esencial para garantizar una inter-
venciéon oportuna y un apoyo adecuado para las per-
sonas en riesgo de deterioro cognitivo y demencia. Al
mejorar el acceso a herramientas de evaluacién ade-
cuadas, serd posible aumentar la identificacién de
cambios cognitivos en una etapa temprana y permi-
tir la implementaciéon de medidas preventivas. En este
contexto, la integracion de la investigacion sobre el ha-
bla y el lenguaje en la deteccién temprana del Alzhe-
imer y otros tipos de demencias representa un paso
significativo hacia la mejora de la calidad de vida y el
bienestar de millones de personas en el mundo.
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La voz como biomarcador: ;un nuevo enfoque?

Investigaciones recientes demuestran que cambios
en las caracteristicas del habla, como la frecuencia de
las palabras utilizadas, la duracién de diferentes seg-
mentos dentro de las frases o de las pausas podrian ser
buenos marcadores tempranos de patologias como la
enfermedad de Alzheimer. Es decir, estas medidas dan
pistas que podrian indicar la presencia de la enfer-
medad. En este contexto, resulta especialmente pro-
metedor el uso de tecnologias de procesamiento del
lenguaje natural y aprendizaje automético (machine
learning) para el andlisis de estas caracteristicas, que
tendrian el potencial de detectar enfermedades de
manera remota y eficiente, con una precisién que os-
cila entre el 85 % y el 93 %.

Para abordar este desafio, la fundacién estadounidense
Alzheimer’s Drug Discovery Foundation (ADDF) ha pues-
to en marcha un proyecto innovador: la creacién de un
repositorio comtn de datos para investigar el potencial
del habla y el lenguaje como biomarcadores de enferme-
dades neurodegenerativas.
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Este proyecto, respaldado por el consorcio interna-
cional SpeechDx, tiene como objetivo recopilar du-
rante al menos tres anos datos de voz, valoraciones
cognitivas, estudios de imagen de resonancia magné-
tica y otros biomarcadores de la enfermedad de Al-
zheimer, con el fin de explorar la relacién entre los
cambios en el habla y en la salud cerebral con el desa-
rrollo de la enfermedad.

Como la enfermedad de Alzheimer tiene un amplio
espectro de sintomas, las personas que participan en
el estudio de SpeechDx presentan una gran diversi-
dad de perfiles: desde un estado cognitivo normal, sin
factores de riesgo, a uno con factores de riesgo ele-
vados (predisposicién genética), pasando por un de-
terioro cognitivo leve preclinico/sospechoso, una en-
fermedad de Alzheimer leve o una enfermedad de
Alzheimer moderada. Otras patologias, como la de-
mencia frontotemporal, también se incluirdn como
grupo de control en este estudio.

Esto permitird llevar la investigacién un paso maés all4,
creando una base de datos centralizada con variables re-



“Los participantes
deben hablar
durante al menos 30
segundos minimo
en cada tarea, y la
aplicacion les avisa
si sus respuestas
han sido demasiado
breves. Una vez
completadas

con éxito todas

las tareas que
componen la sesion,
las respuestas/
grabaciones de

voz se guardan
automaticamente”’

cogidas en mds de 3.000 personas voluntarias en todo el
mundo, que pueda ser utilizada para investigar el desa-
rrollo y la monitorizacién de biomarcadores, algoritmos
vy herramientas de diagnéstico para la enfermedad de Al-
zheimer y otras demencias.

Un estudio longitudinal: recogida de datos y analisis

El estudio se llevard a cabo de forma paralela en diferen-
tes centros de los Estados Unidos, Australia y Europa. En
el Institut Guttmann se recopilardn datos de voz, para-
metros cognitivos y datos de imagen de quinientos parti-
cipantes de la Barcelona Brain Health Initiative (BBHI) a
lo largo de tres afios, combinando variables recogidas de
manera presencial y remota, utilizando una tableta.

Gracias a las medidas aportadas por el Institut Guttmann,
que mayoritariamente vienen de sujetos sanos participan-
tes en la BBHI, el estudio serd capaz de caracterizar los va-
lores de normalidad en comparacién con los de los datos
de personas con patologia, aportadas por los otros centros
participantes.
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Las quinientas personas voluntarias de la BBHI son parte
del grupo de seguimiento de la iniciativa, que desde 2017
estdn realizando pruebas presenciales cada dos anos y
completan cuestionarios en linea sobre sus hébitos de
vida dentro de los siete pilares de la salud cerebral: activi-
dad fisica, nutricién, suefio, actividad cognitiva, sociali-
zacion, plan vital y salud general. La iniciativa BBHI tiene
como objetivo principal la promocién de la salud cere-
bral mediante el estudio y la caracterizaciéon de los héa-
bitos de vida, determinantes biolégicos y sus interaccio-
nes, que permiten a determinados individuos tener una
mayor proteccién ante el posible desarrollo de trastornos
neuropsiquidtricos y neurodegenerativos graves. Es de-
cir, la BBHI investiga cudles son los determinantes de la
salud cerebral.

Las personas participantes en SpeechDx tendrdn que
realizar y grabar ejercicios de habla, de una duracién
aproximada de veinte minutos, cada tres meses durante
los tres afos que durard el estudio.

Los datos se recogen mediante grabaciones de voz, efec-
tuadas desde el domicilio mediante una tableta que pro-
porciona el estudio, que incluyen una serie de ejercicios
como repetir una historia, describir iméagenes, relatar ex-
periencias personales o responder a preguntas abiertas.
Los ejercicios seleccionados representan asi una serie de
tareas que proporcionaran informacién holistica sobre el
cambio y las caracteristicas del habla. Para garantizar la
calidad de las grabaciones, se utiliza una aplicacién mévil
especialmente desarrollada para el estudio, que evalia los
ruidos de fondo o asegura que el ambiente sea el adecuado
para una correcta grabacién del sonido. Por este motivo, al
principio de cada sesion se pide a la persona que ejecute
la sesi6n en un entorno tranquilo que permita concentra-
cibnyalavez asegure la calidad de la grabacién. Incluso se
comprueba automdticamente el estado de la bateria, para
asegurar que la sesién no se interrumpird por este motivo.

Cada sesién comienza con una explicaciéon de la tarea

siguiente, en la lengua elegida por la persona partici-
pante, que puede ser castellano o catalan, segin lo que
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elija al inicio y que debera mantener a lo largo de todo
el estudio. Para continuar con los ejercicios, los parti-
cipantes deben hablar durante al menos treinta segun-
dos como minimo en cada tarea, y la aplicacién les avi-
sa si sus respuestas han sido demasiado breves. Una vez
completadas con éxito todas las tareas que componen
la sesion, las respuestas/grabaciones de voz se guardan
automaticamente. Transcurridos tres meses, la table-
ta recuerda a la persona la fecha de la siguiente sesién.
Este ciclo se repite hasta el final del periodo de estudio
de tres afios.

Valoraciones cognitivas y presenciales

Respecto a los datos cognitivos, se utilizan pruebas neu-
ropsicoldgicas estdndar, adaptadas a las necesidades
del estudio y que se repiten anualmente a través de la
tableta. Estas pruebas evaltian funciones cognitivas im-
portantes como la memoria, la atencién, la velocidad de
procesamiento y las funciones ejecutivas. En el segundo
afio del estudio, se realizard una evaluacion exhaustiva
en persona de las funciones cognitivas, para profundi-
zar atin més en los posibles cambios ocurridos.

Ademas, estos datos se enriquecerdan con la informa-
cién ya recopilada por la BBHI durante los tltimos cin-
co afos, que contiene informacién valiosa sobre los ha-
bitos de vida de la persona, su rendimiento cognitivo,
sefiales de electroencefalografia y estudios de imagen
de resonancia magnética.

La creacién de este repositorio representard un paso im-
portante hacia la comprensién y deteccién temprana de
enfermedades que tienen un enorme impacto en la socie-
dad. Al proporcionar un conjunto de datos tinico y acce-
sible a otros equipos investigadores, este proyecto tiene
el potencial de impulsar avances significativos en el diag-
néstico precoz y tratamiento de enfermedades neurode-
generativas. La colaboracion entre diferentes instituciones
y la recogida de informacién a lo largo del tiempo permi-
tirdn una comprensién mdas completa de las enfermeda-
des neurodegenerativas y, con suerte, conducirdn a inter-
venciones més efectivas y a una mejor calidad de vida para
quienes las padecen y sus seres queridos.
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