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Demencia

Demencia (del latin de-“alejado” + mens (genitivo mentis)-“mente”) es la pérdida progresiva de las
funciones cognitivas, debido a dafios o desérdenes cerebrales. Caracteristicamente, esta alteracién
cognitiva provoca incapacidad para la realizacién de las actividades de la vida diaria. Los déficits
cognitivos pueden afectar a cualquiera de las funciones cerebrales particularmente las areas de la
memoria, el lenguaje (afasia), la atencidn, las habilidades visuoconstructivas, las praxias y las
funciones ejecutivas como la resolucion de problemas o la inhibicion de respuestas. Durante la
evolucién de la enfermedad se puede observar pérdida de orientacién tanto espacio-temporal como

de identidad. La demencia puede ser reversible o irreversible segun el origen etioldgico del desorden
1)

Causas tratables por neurocirugia

Hidrocefalia normotensiva

A diferencia de otros tipos de demencia, la ataxia representa un signo temprano y posiblemente
patognomanico.

Diagndstico

El diagnéstico de las demencias, al menos de las formas mas frecuentes, se basa generalmente en
sus caracteristicas clinicas (sindrome clinico y tipo de evolucién) y en la confirmacién
anatomopatoldgica. Las pruebas de neuroimagen, pese a su brillantez formal, deben considerarse
como elementos auxiliares o de apoyo al diagndstico diferencial de demencia.

Las pruebas de neuroimagen se clasifican habitualmente en neuroimagen estructural y funcional. La
neuroimagen estructural comprende las pruebas de tomografia computerizada (TC) o resonancia
magnética (RM); estas pruebas son las mas disponibles y las que se utilizan habitualmente.

La TC puede considerarse como la prueba de neuroimagen mas habitual. En la enfermedad de
Alzheimer se aprecia tipicamente atrofia del I6bulo temporal, el hipocampo y la amigdala. La RM es
mas discriminativa respecto a la TC y puede poner de relieve la atrofia cerebral en la enfermedad de
Alzheimer y otras demencias degenerativas con un maximo de fiabilidad. El estudio volumétrico del
hipocampo es un método sensible para la deteccién de la EA inicial, pero su especificidad es escasa,
ya que se ha encontrado el mismo grado de reduccién de volumen en la demencia vascular. La
apariciéon de hiperintensidades en la RM se puede considerar sugestiva de patologia vascular, pero no
puede considerarse patogndmica, puesto que también aparecen en sujetos normales. También apoya
el diagnéstico de demencia vascular la presencia de multiples infartos de vaso grueso en regiones
con funciones cognitivas, infarto Unico estratégico o lagunas multiples basales o en sustancia blanca.

En general, las pruebas de neuroimagen estructural pueden ser Utiles para discriminar formas de
demencia distintas a la enfermedad de Alzheimer, como demencias frontales, secundarias a lesiones
vasculares extensas, tumores cerebrales u otras lesiones ocupantes de espacio, como abscesos o
hematomas, la hidrocefalia y otras formas de demencia potencialmente reversibles.

Indicaciones de la neuroimagen estructural en el diagnéstico de demencia Edad menor de 60 afios
Declive cognitivo muy rapido (semanas) Historia de hemorragias o uso de anticoagulantes
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Traumatismo craneal reciente Historia de tumores, en cualquier localizacion Historia de incontinencia
o de alteraciones de la marcha de forma precoz enla enfermedad Signos de localidad neuroldgica de
aparicién reciente Sintomas neuroldgicos mal definidos o no explicados en la exploracién Tomado de
(Alzheimer? 100 Preguntas mas frecuentes, 2000, Editores Médicos S.A.

En cuanto a la neuroimagen funcional, la prueba mas utilizada es la tomografia de emisién de fotén
Unico (SPECT), ya que la tomografia de emisién de positrones (PET), a pesar de que permite detectar
cambios precoces en el funcionamiento cerebral, tiene un uso restringido a la investigacion por su
elevado coste y escasa disponibilidad. Ambas pruebas proporcionan informacion Util para realizar el
diagnéstico diferencial en individuos sin pruebas evidentes de cambios estructurales en la TC o RM.
La SPECT permite detectar en la enfermedad de Alzheimer una hipoperfusién bilateral de los I16bulos
temporales posteriores y parietales, asimétricas en estadios precoces, con afectacién del I6bulo
frontal en fases avanzadas. Esta prueba se muestra particularmente Util en el diagnéstico de
demencia del I6bulo frontal, en la que se muestra una hipoperfusion del I6bulo frontal y/o en las
regiones temporales anteriores. En la demencia vascular se aprecian déficit parcheados.

El electroencefalograma (EEG) en la evaluacion de la demencia no se utiliza en forma rutinaria pero
puede ayudar en la identificacién de trastornos metabdlicos o téxicos, crisis parciales complejas,
crisis epilépticas sin manifestacién convulsiva o enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (demencia
rapidamente progresiva). Se solicita electroencefalograma o mapa de actividad bioeléctrica cerebral
(MAEC) en las situaciones siguientes (Corey-Bloom et al. 1995; Geldmacher et al. 1996):

* Sospecha de encefalitis infecciosa

Sospecha de enfermedad de Creutzfeldt-Jakob
Posible encefalopatia metabdlica

Crisis convulsivas

» Sospecha de “status” bioeléctrico no convulsivo

La determinacion de MHPG (3-metoxi-4-hidroxifenilglicol) en plasma y la exploracion del potencial
evocado P300 o del registro electroencefalografico (EEG) durante el suefio pueden ser Utiles para
diferenciar entre depresién y demencia. Resulta mas dificil diferenciar la depresién asociada a una
demencia incipiente de la pseudodemencia depresiva pura. Una tasa plasmatica de MHPG superior a
35 ng/ml apoya la presencia de depresidn. El trazado EEG en vigilia puede inducir a errores, puesto
que en la demencia frontotemporal y en algunas demencias de inicio focal puede permanecer normal
0 con alteraciones muy ligeras, como en la pseudodemencia. Sin embargo, el EEG del suefio revela en
los pacientes con pseudodemencia depresiva una menor latencia, mayor porcentaje y mayor
actividad fasica del suefio REM (Reynolds et al. 1988; Buysse et al. 1988); en los pacientes con
demencia hay una mayor cantidad de suefio no-REM “indeterminado”, indicando la pérdida de husos
de suefio y complejos K. Con estas observaciones ha sido posible diferenciar correctamente entre
depresion y demencia en un 64-78% de los casos. Si realizamos la observacion al segundo dia de
recuperacion tras una privacién de suefio, una mayor duracién del primer periodo REM (= 25 minutos)
aumenta el poder discriminativo al 88,5% (Buysse et al. 1988). Una mayor latencia del potencial
evocado P300 puede ayudar a detectar la presencia de demencia (Goodin et al. 1992; Gottlied et al.
1991), alcanzando en algunos casos una capacidad discriminativa del 78% frente a la depresion
(Gottlied et al. 1991).

El liquido cefalorraquideo (LCR) debe analizarse en casos atipicos, demencia en pacientes jévenes con
curso subagudo o con signos de enfermedad sistémica. Existen marcadores bioldgicos para la
enfermedad de Alzheimer que pueden investigarse en el LCR como son la proteina tau y el beta-
amiloide aun cuando su valor diagndstico en la actualidad es incierto y no se recomienda para uso
rutinario. Debido a que el estudio del liquido cefalorraquideo no es necesario de forma rutinaria,
puede ser considerado en los siguientes casos (Corey-Bloom et al. 1995; Geldmacher et al. 1996):
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e Paciente menor de 55 afos

e Demencia de evolucidn rapida o atipica

e Sospecha de infeccién del sistema nervioso central

¢ Inmunodepresién

* Serologia de IUes positiva en suero

¢ Posible vasculitis del sistema nervioso central

e Hidrocefalia

» Neoplasia conocida

e La prueba para el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) se sugiere efectuar en pacientes
con factores de riesgo conocidos para SIDA, puesto que la demencia se presenta hasta en 20%
de estos pacientes.

La biopsia cerebral se puede realizar para hacer un diagndstico definitivo en pacientes con demencia
rapidamente progresiva.

Indicaciones biopsia

La préctica de una biopsia cerebral al enfermo con demencia es excepcional. Unicamente se realiza si
tras haber agotado todos los demds procedimientos diagndsticos continuamos sin saber la etiologia y
consideramos posible que pueda haber subyacente una de las causas de demencia total o
parcialmente reversibles. Por ejemplo, si pensamos que se trata de una demencia degenerativa
primaria, y el problema radica en que no somos capaces de identificar cual de ellas exactamente
padece el enfermo, no debemos considerar la biopsia cerebral. Hasta hace poco tiempo, ante una
sospecha de enfermedad de Creutzfeldt-Jakob, la biopsia era el Unico medio diagnéstico fiable.
Actualmente se determinan en liquido cefalorraquideo la proteina 14.3.3, que es altamente sensible y
especifica, y se realiza en sangre periférica el estudio del gen de la proteina pridnica. También se
pueden determinar la proteina S100 y la enolasa neuronal especifica, ambas muy sensibles pero
menos especificas (Hulette et al., 1992) .

Antes de decidir la realizacion de biopsia cerebral deben cumplirse ciertas condiciones:

Demencias de evolucidn atipica, para cuyo diagnéstico etiolégico se han agotado todos los demas
recursos diagnosticos disponibles.

El estado general del paciente no debe estar tan deteriorado como para que si descubriésemos una
causa tratable no haya posibilidades de que recupere una calidad de vida ‘aceptable’.

Debe existir consenso entre los facultativos relacionados con el paciente para sentar la indicacién de
biopsia cerebral.

Un familiar legalmente capacitado para ello debe firmar un consentimiento informado.

Se dispone de los recursos necesarios para realizar un estudio histopatoldgico, incluido estudio con
microscopia electrénica, e inmunohistoquimico completos.

Cuando se decide realizar biopsia cerebral, como no se conoce el diagndstico etioldgico del paciente,
deben tomarse siempre las precauciones propias de una biopsia de alto riesgo. Es decir, que se debe
tener en cuenta la posibilidad de una enfermedad de Creutzfeldt-Jakob o la presencia del VIH. El
material que entre en contacto con tejido del enfermo deberia ser desechable, o al menos no ser
reutilizado hasta asegurarse de que ha sido sometido a los procedimientos de esterilizacién que exija
lo que se descubra como diagnéstico definitivo. Debemos recordar que la proteina priénica no
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desaparece en un autoclave normal, ni con procedimientos fisicos o quimicos convencionales.

En la bibliografia se observa que a través de biopsia cerebral se descubren a veces causas
infrecuentes de demencia, enfermedad de Whipple, CADASIL (arteriopatia cerebral autonémica
dominante con infartos subcorticales y leucoencefalopatia); u otras vasculitis del sistema nervioso
central, Sneddon, gliomatosis cerebri, linfoma o linfomatosis, esclerosis multiple, enfermedades de
depdsito -Niemann Pick, Kufs-. Si se sospechase enfermedad de Whipple el diagndstico podria
confirmarse mediante biopsia de intestino, no por biopsia cerebral. Con respecto a las enfermedades
de depdsito debemos recordar que a veces se diagnostica una ceroidolipofucsinosis de Kufs a través
de biopsia rectal, o un Niemann-Pick tipo C con un estudio en cultivo de fibroblastos. En otras
ocasiones la biopsia descubre una enfermedad de Alzheimer subyacente, cuya evolucién es atipica.
Seria mas grave diagnosticar mediante biopsia cerebral una variante habitual de la Demencia
frontotemporal o una Demencia con cuerpos de Lewy tipica, si se llegd a tomar la decisién quirdrgica
por desconocimiento de los criterios de diagnostico clinico de estas entidades. Finalmente hay que
recordar que en mas del 25% de los casos la biopsia no ofrecera el diagndstico, quiza porque las
lesiones se hallan en otra localizacién. Este rendimiento de la biopsia mejorara cuando ésta pueda ser
precedida de pruebas de neuroimagen estructural, resonancia magnética o tomografia computada de
alta resolucién y funcional, SPECT, PET, resonancia magnética funcional, pero ya sabemos que estos
procedimientos no estan al alcance de todos los profesionales que abordan el diagndstico de la
demencia (Sociedad Uruguaya de biologia y medicina nuclear).

Para evaluar el valor de este procedimiento, se estudiaron 90 biopsias cerebrales

Cincuenta y siete por ciento de todas las biopsias fueron enfermedad de Alzheimer (18%),
enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (ECJ) (12%) y trastornos inflamatorios (9%)

Sin diagndstico y gliosis no especifica fue el diagndstico mas frecuente (37%).

El tratamiento cambié debido a la informacién obtenida de los hallazgos neuropatolégicos en el 11%
de los casos.

Entre los diagndsticos, hubo dos casos de vasculitis y dos casos de demencia neurodegenerativa
primaria (Schott 2010).
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