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ALTERACIONES COGNITIVAS EN LA ENFERMEDAD DE NIEMANN PICK
TIPO C. PRESENTACION DE CASO

Resumen

Se presenta el caso de un paciente de sexo femenino de 22 afios de edad, con
escolaridad de 7 grado, lateralidad diestra, quien es remitida por neurologia con
diagnéstico de la enfermedad de Niemann pick tipo ¢ (NP-C), inicio de
sintomas a los 12 afios de edad, con cambios comportamentales, problemas en
el aprendizaje y alteraciones motoras.
La evaluacion neuropsicolégica con datos obtenidos a través de la historia
clinica, entrevistas y las siguientes pruebas aplicadas: mini mental, TMT A y B,
retencion de digitos, test de ejecucidn continua verbal y auditiva, digitos y
simbolos, test de aprendizaje verbal california, control mental, Wisconsin,
Stroop, semejanzas y refranes, copia y evocacion de figura compleja de Rey,
memoria logica, test de memoria retrospectiva, test de denominacion, indice de
Barthel y escala de Hamilton, con el fin de identificar y describir las alteraciones
cognitivas presentes en la paciente con la enfermedad de NP-C. Se encontro
compromiso marcado en las funciones ejecutivas, en lenguaje y atencion. Asi
mismo, se hallo apraxia constructiva, deterioro en memoria de trabajo y
lentificacién severa en el pensamiento.
Se concluye que el paciente con la enfermedad de NP-C presenta trastorno
neurocognitivo mayor con presencia de sintomas de depresion mayor. De igual
manera estas manifestaciones y alteraciones cognitivas reportadas son
similares a un cuadro de demencia el cual se puede observar en personas
mayores con envejecimiento patolégico.

Palabras claves: Niemann Pick c, neurodegeneracion, alteraciones

cognitivas, pruebas neuropsicoldgicas y deterioro cognitivo.
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ALTERACIONES COGNITIVAS EN LA ENFERMEDAD DE NIEMANN PICK
TIPO C. PRESENTACION DE CASO

La enfermedad de Niemann-Pick tipo C (NP-C) es una afeccién neurologica
potencialmente mortal y muy grave que pertenece a un grupo clinicamente
heterogéneo de lipidosis (Suzuki, Parker y Pentchev, 1995). “La enfermedad de
NP-C se caracteriza por la existencia de un defecto peculiar del transporte
celular de los lipidos que lleva a una acumulacién en los lisosomas que varia
entre los diversos tejidos” (Wraith y Imrie, 2007). Es denominada como rara
enfermedad neurodegenerativa con una incidencia calculada de 1/150.000
nacimientos, se caracteriza por una variedad de sintomas discapacitantes
progresivos incluyendo torpeza motora, ataxia, disartria, disfagia y deterioro
cognitivo (demencia) (Patterson, Vecchio, Prady, Abel y Wraith, 2007).

Por otra parte, Patterson et al. (2007) describe que en la fase terminal de la
enfermedad los pacientes estan inmoviles, alimentados por sonda vy
demenciados, tiene una presentacion clinica extremadamente heterogénea con
un amplio abanico de sintomas que no son especificos y que aparecen y

progresan en periodos variados de tiempo.

Por lo anterior, se deduce que la enfermedad de NP-C es poco comun y por
tal motivo existe desconocimiento de ésta. Asi mismo, al ser una enfermedad
de baja incidencia en la poblacion mundial existen muy pocas investigaciones
sobre el funcionamiento cognitivo y en la escasa literatura que se halla, le
brinda mayor importancia a los sintomas motores. Por estas razones, para la
presente investigacibn se considera relevante y pertinente ahondar en el
estudio neuropsicologico con el fin de obtener informacion sobre el perfil
cognitivo de estos pacientes, identificando y describiendo las alteraciones
cognitivas existentes en un paciente de sexo femenino de 22 afios

diagnosticada con la enfermedad de NP-C.
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Enfermedad de Niemann Pick tipo C

La enfermedad de NP-C es una afeccion hereditaria autosémica recesiva
asociada a dos genes: el NPC1 que se sitla en el cromosoma 18 y el NPC2
gue se sitia en el cromosoma 14 el 90 % de los pacientes presenta una
mutacion en el gen NPC1 (Patterson, 2007).

Los productos de la expresion génica de NPC1 y NPC2 son importantes
para el transporte normal del colesterol. El producto del gen NPC1 (la proteina
NPC1) desempefia un papel principal en el transporte lipidico entre los
endosomas tardios, el reticulo endoplasmatico (RE) y la membrana plasmatica
(Wraith y Imrie, 2007). Las mutaciones en los genes NPC1 y NPC2 llevan a un
funcionamiento deficiente de sus productos de expresion, lo que altera el
transporte lipidico y conduce a la acumulacion lisosomica de lipidos. En la
patogenia de la mutacion del gen NPC1, la acumulacion de esfingosina es un
factor desencadenante que provoca una alteracion de la homeostasis del calcio
gue conduce a una acumulacion secundaria de esfingolipidos y colesterol
(Lloyd-Evans y Morgan, 2008).

Existen muy pocos datos epidemiolégicos sobre NP-C. En la region
occidental de Europa, se ha calculado una prevalencia de la enfermedad de
NP-C de uno de 150.000 nacidos vivos basandose en los diagnésticos
realizados a lo largo de un periodo de 15 afios. En Australia, se ha calculado
una prevalencia de uno de 211.000 nacimientos (Meikle, Hopwood, Clague y
Carey, 1999). Aunque en general se piensa que NP-C se presenta con una
frecuencia similar en todo el mundo, se ha demostrado que es mas frecuente en
algunas poblaciones aisladas y sujetas a endogamia como la arcadiana

francesa de Nueva Escocia (Canada) (Wraith y Imrie, 2007).
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No obstante, se ha subestimado la prevalencia de la enfermedad de NP-C,
en particular en los nifios pequefios debido a las distintas formas de
presentacion clinica y a la elevada mortalidad de los lactantes (Wraith y Imrie,
2007). Hasta el momento, es probable que la falta de una evaluacion genética y
bioguimica fiable y la diversidad en las caracteristicas anatomopatoldgicas
hayan contribuido también a infradiagnosticar la enfermedad de NP-C (Wraith y
Imrie, 2007).

Garver, Francis, Jelinek, Shepherd, Flynn, y Castro (2007) describen que
existe una gran variabilidad de manifestaciones clinicas en la enfermedad de
NP-C. La forma mas frecuente de presentacion asocia una colestasis neonatal
transitoria, la aparicion de esplenomegalia y/o hepatomegalia progresiva y
posteriormente sintomas neuroldgicos. Entre las manifestaciones neuroldgicas
destacan las alteraciones en la motilidad ocular siendo caracteristica la paralisis
de la mirada vertical, disfagia, disartria, ataxia, distonia, crisis epilépticas, dafio
cognitivo progresivo, sintomas psiquiatricos y crisis de cataplejia gelastica. La
hepatoesplenomegalia es un signo frecuente, pero su ausencia no excluye el

diagnastico.

Los sintomas de la enfermedad de NP-C son muy variables y pueden
clasificarse segun la edad de aparicion de la enfermedad (Wraith y Imrie, 2007).
Asi mismo, se han establecido 5 formas clinicas dependiendo de la edad de
presentacion de los sintomas neuroldgicos. Forma infantil precoz (0-2 afios),
forma infantil tardia (2—6 afos), forma juvenil (6-16 afos), forma adulta (>16
afios) (Wraith et al., 2009).

En la tabla 1 se muestran los sintomas neuroldgicos y sistémicos mas

frecuentes en las distintas formas clinicas.
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Tabla 1. Sintomas y signos clinicos de la enfermedad de NPC segun las formas
clinicas modificado de la enfermedad de NP-C Guidelines Working Group.

FORMAS CLINICAS MANIFESTACIONES SISTEMICAS MANIFESTACIONES
NEUROLOGICAS

Pre/perinatal ( 3 meses) Hidrops, hepatoesplenomegalia, | No reconocidas

ascitis fetal persistente o no al
nacimiento, colestasis prolongada,
insuficiencia respiratoria, fallo
hepatico

Infantil precoz (3 meses a 2 afios) Hepatoesplenomegalia Retraso psicomotor, hipotonia

hepatomegaliao esplenomegalia | central, hipoacusia, pardlisis de la
aislada mirada vertical (rara)

Infantil tardio (2 afios a 6 afos) Visceromegalia (frecuente) Caidas frecuentes, torpeza motora,
ataxia, distonia, disfagia y disartria
progresiva, hipotonia central,
hipoacusia, crisis convulsivas,
cataplejia, paralisis de la mirada
vertical.

Juvenil (6 a 15 afios) Viceromegalia (no siempre) Fracaso escolar, problemas de
aprendizaje, problemas de conducta,
caidas frecuentes, torpeza motora,
ataxia, disartria, distonia, disfagia,
mioclonias, cataplejia, crisis
convulsivas, paralisis de la mirada
vertical

Adolescente y adultos (>15 afios) Visceromegalia (no siempre | Torpeza, cataplejia, sintomas

presente) o esplenomegalia aislada | psiquiatricos, deterioro  cognitivo,

(en algunos casos) demencia, pardlisis de la mirada
vertical, ataxia, distonia, disartria,
disfagia, mioclonias, crisis (parciales
0 generalizadas).

Tomado de Wraith, Baumgartner, Bembi, Covanis, Levade y Mengel , (2009).

La confirmacién diagnéstica de la enfermedad de NP-C se basa
generalmente en la demostracion a nivel celular del acamulo de colesterol libre
en fibroblastos cultivados mediante una técnica citoquimica con filipina. A los

pacientes que presentan filipina claramente positiva (aumento de vesiculas
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fluorescentes) se les conoce como pacientes con “fenotipo bioquimico clasico”,

como se muestra en la imagen 1.

Imagen tomada de Coll, M.J, (2005). Instituto de Bioquimica Clinica - Corporacién Sanitaria
Clinica. Lleida (espafia)

En la imagen izquierda pueden observarse fibroblastos tefidos con filipina
pertenecientes a un paciente con la enfermedad de NP-C (fenotipo clasico). En
la derecha, pueden observarse fibroblastos de un control con la misma tincion
(Vanier, 1996).

Por otra parte, en la enfermedad de NP-C se observa acumulacién de lipidos
en las neuronas y las células neurogliales. La acumulacion de lipidos,
especialmente de glucoesfingolipidos, provoca cambios neuropatoldgicos como
la formacibn de meganeuritas (distorsion de la forma neuronal) vy
dendritogénesis ectopica (crecimiento considerable de dendritas ectopicas
nuevas. La dendritogénesis ectdpica altera la neurotransmision lo que conduce
a la aparicion de los sintomas neuroldgicos en la enfermedad de NP-C (Wraith
et al., 2007).

Los ovillos neurofibrilares (ON), una caracteristica de la enfermedad de
Alzheimer, se observan en los ganglios basales, el hipotalamo, el tronco
encefalico y la médula espinal de la mayor parte de los casos de la enfermedad
de NP-C en pacientes jovenes y adultos (Patterson, 2003). Asi mismo, en la
enfermedad de NP-C esta alterada la transformacién de la proteina precursora
del amiloide (PPA) lo que lleva al depdésito de beta-amiloide en el cerebro, como

se observa en la enfermedad de Alzheimer. Ademas, en algunas areas del
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encéfalo (p. ej, las células de Purkinje en el cerebelo) se observa atrofia,
indicativa de neurodegeneracion, en pacientes con la enfermedad de NP-C
terminal o de evolucion particularmente lenta (Wraith y Imrie, 2007).

Neuropsicologia de la enfermedad de NP-C

Después de realizar una busqueda amplia en diferentes bases de datos y en
revistas cientificas sobre estudios relacionados con la neuropsicologia y
alteraciones cognitivas en la enfermedad de NP-C se encontraron dos Unicos
estudios realizados en poblacién adulta diagnosticada previamente con la
enfermedad de NP-C.

La primera investigacion encontrada fue un estudio piloto realizado por
Klarner, Klunemann, Lurding, Aslanidis y Rupprecht (2006), en 10 pacientes
diagnosticados con la enfermedad de NP-C en donde encontraron que los
pacientes presentaban anomalias en la motricidad fina y gruesa. Igualmente,
observaron alteracion en la articulacion de las palabras y compromiso en
pensamiento abstracto y logico. Otras manifestaciones clinicas observadas
fueron la alteracion en atencién selectiva y dividida, disminucion en la
concentracion y en memoria (sobre todo en memoria de trabajo) evidenciando
fallas en la recuperaciéon de la informacion. En cuanto al comportamiento, fue
evidente en algunos casos comportamientos sexuales sin inhibiciones. Por otra
parte, reportan deterioro en la capacidad para efectuar actividades diarias,
como vestirse de forma independiente y realizar actividades relacionadas con la

higiene personal a medida que la enfermedad progresa.

De igual manera, esta investigacion demostrd que los pacientes desde fases
iniciales presentan resultados anormales en tareas que evallan coordinacién
motora fina y coordinacion visual — motora. Asi mismo, se pone en manifiesto la
dificultad en atencion dividida y disminucion en la velocidad de procesamiento,

ya que pruebas como el TMT A y B fueron sensibles en pacientes en etapas
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iniciales, demostrando un promedio por debajo de lo esperado en tiempo y
ejecucion. Al igual, en el campo mnésico, se hallo déficit en memoria a corto
plazo y memoria visual, evidenciando fallas en la reproduccién y evocacion.
Finalmente, informan pérdida de la capacidad visuo - espacial y en funciones

ejecutivas (Klarner et al., 2006).

La segunda publicacion hallada es un estudio independiente realizado por
Hinton, Vecchio, Prady, Wraith y Patterson (2005) realizada en 14 pacientes
(edades 12-43 afios) donde evaluaron el lenguaje, funcion ejecutiva, memoria,
habilidades visuoespaciales, y el control mental. Los autores encontraron que
los pacientes con la enfermedad de NP-C presentan grave deterioro en las
funciones cognitivas, especialmente en la planificacibn de conductas,
disminucion en la fluidez verbal y vocabulario expresivo; asi mismo,

compromiso en la praxis construccional.

Teniendo en cuenta la importancia de esta patologia, la diversidad de
sintomas que presenta y los escasos estudios e informacion que existe en la
literatura, es sumamente importante ahondar sobre el estudio del perfil
neuropsicolégico de la enfermedad de NP-C e identificar los sintomas positivos
para contribuir al diagnostico certero y preciso con el fin de mitigar el
subdiagnostico y de esta manera obtener un tratamiento a tiempo para reducir

el progreso de los sintomas.



ALTERACIONES COGNITIVAS EN LA ENFERMEDAD NP-C | 12

Objetivos

Objetivo general

Identificar y describir las alteraciones cognitivas en un paciente de sexo

femenino de 22 afos con diagndéstico de la enfermedad de Niemann Pick tipo ¢

de presentacion juvenil.
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Metodologia

La metodologia utilizada en esta investigacion es un estudio de caso donde
se identifica las alteraciones neuropsicoldgicas y se describe las caracteristicas

del funcionamiento cognitivo de la paciente.

Participante

Para la realizacion de este estudio de selecciono un unico participante, de
sexo femenino de 22 afos de edad, estado civil soltera, lateralidad diestra y con
un nivel educativo de 7 grado. El diagnostico se establecid a través de analisis
bioquimico de cultivos de fibroblasto con tincién filipina positivo (fenotipo clasico
en la enfermedad de NP-C), emitido por el reporte de genética y correlacionado

con la clinica de la joven por dos especialistas en neurologia.

Instrumentos

Se evalud las funciones cognitivas superiores de la paciente por medio de un
protocolo de valoracién de los siguientes dominios neuropsicologicos: atencion,
memoria, lenguaje, habilidades visoconstruccionales y funciones ejecutivas. La

aplicacion de estas pruebas se llevo a cabo durante 4 sesiones.

Examen minimo del estado mental (MMSE): Version desarrollada por
Rosselli et al: (2002). Para la poblaciéon colombiana, en esta version se
cambiaron algunos elementos de la prueba, cuya relevancia cultural se
considerd importante, son el caso de orientacion temporal donde se eliminé la
pregunta por la estacién, y el deletreo en orden inverso de una palabra. Este es
un test neuropsicoldgico breve que incluye orientacién, memoria inmediata y de
evocacion, concentracion, lenguaje (oral y escrito) y praxias constructivas. La

puntuacién maxima es 30 (Rosselli et al., 2002).
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Control mental: Es una subprueba de la escala de memoria de Wechsler
(1987; consta de tres items: a) Aplicacion del literal A, conteo regresivo de
nameros desde 20 hasta el 1, b) Aplicacién en el literal B, abecedario; y ¢)
Aplicacién en el literal C, conteo de tres en tres a partir de uno. Tiene valor en
casos de dafo cerebral en donde se encuentran alteraciones importantes que
no son evidentes en la simple repeticion de los items de memoria (Breslow,
Coccix y Belkin, 1980).

Prueba de ejecucion continua auditiva: Prueba de cancelacion o
ejecucion continua (Spreen y Strauss, 1998). Es una prueba de atencién
sostenida auditiva (Ardila y Rosselli, 1992; Ardila, Rosselli y Bateman, 1994;
Ardila, Rosselli y Puente, 1994). Se leen letras organizadas al azar, el sujeto
debe responder con un golpe sobre la mesa cada vez que escuche la letra <A>.
Se puntla el nimero de respuestas correctas, el nUmero de errores por omision
y el nUmero de errores por comision, se consideran omisiones y falsos positivos
(Ardila y Rosselli, 1992).

Prueba de clasificacion de tarjetas de wisconsin: (sigla en inglés: WCST)
(Heaton, Chelune, Talley, Kay y Curtiss, 1981). Es el test mas ampliamente
utilizado para evaluar la funcion ejecutiva, relacionada con la actividad cognitiva
de los sistemas prefrontales (Denckla, 1996; Lezak, 1995; Stuss y Benson,
1984). Las puntuaciones que se registran son el nimero de categorias, el cual
se ha relacionado con sistemas de clasificacion conceptual, relacionados con
las areas prefrontales izquierdas; el numero de errores, los errores
perseverativos, las respuestas perseverativas, l10s errores no perseverativos y la
incapacidad para mantener la categoria, los cuales se han relacionado con
actividades de sistemas prefrontales derechos (Spreen y Strauss, 1998). Se ha
sugerido que el WCST es sensible a los dafios o a las alteraciones funcionales

de la region frontal dorsolateral (Pineda, 2000).
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Figura compleja de Rey-Osterrieth: El proposito de esta prueba es evaluar
las habilidades visoespaciales, construccionales y la memoria visual (Spreen 'y
Strauss, 1998). Incluye ademéas destrezas de planeacion y organizacion y
estrategias de resolucion de problemas tanto en las funciones perceptuales,
motoras y de memoria (Waber y Holmes, 1986). Fue desarrollada por Rey
(1941) y elaborada por Osterrieth (1944); consiste en una hoja de papel con la
figura de Rey- Osterrieth y el sujeto debe copiarla en una hoja en blanco, sin
manifestarle que luego debe reproducirla de memoria, se calificar4 de acuerdo
con el tipo de copia, el tiempo de ejecucidén y el puntaje e perfeccion, de

acuerdo con el manual (Spreen y Strauss, 1998).

Test de denominacion: version abreviada del test denominacion de Boston,
esta prueba consiste en preguntar por el nombre de 15 dibujos de complejidad
creciente (alta, media y baja frecuencia), durante un maximo de 10 segundos
para cada dibujo. Se otorga una puntuacion de uno por cada respuesta correcta

y, por tanto, un total de 15 puntos si el sujeto ejecuta correctamente la prueba.

Parte A y B del Trail Making Test: Prueba de rastreo viso motor (Sigla en
inglés: TMT, partes A y B). Esta tarea consiste en unir una secuencia de
nameros encerrados en circulos del 1 al 25, donde los nimeros se colocan al
azar en apariencia, pero de tal forma que puedan unirse con lineas rectas que
no se crucen. La parte B tiene un disefio semejante pero se alternan los
nameros con letras. El participante debe unir de manera secuencial y alternar
nameros con letras (del 1 hasta la A, de la A hasta el 2, del 2 hasta la B y asi
sucesivamente). Permite evaluar la autorregulacion, el control de la atencién
sostenida y la capacidad de cambiar flexiblemente de una ejecucidna otra
(Spreen y Strauss, 1998).

Test de cancelacion visual: Es un test que se ha usado ampliamente para
evaluar procesos atencionales, especialmente la atencion sostenida. Consiste

en una serie de letras (mas de 60) que suelen distribuirse de manera aleatoria
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en una hoja en blanco, de forma que el sujeto tiene que tachar en el menor
tiempo posible todas las letras A que encuentre. La prueba pueden realizarla
facilmente personas que no presentan ningun tipo de déficit atencional. Se
puntdan las respuestas correctas, los errores y el tiempo (Ardila y Rosselli,
1994).

Retencién de digitos: esta es una subprueba de la escala de inteligencia
de weschler (1995) que permite cuantificar el volumen de memoria inmediata y
consiste en la presentacion de una serie de digitos (3, 7, 2) y donde cada
ensayo va aumentando la cantidad de digitos; la repeticion de digitos y la
recuperacion inmediata de estas que normalmente, es de 7 + 2 elementos (9).
(Weschler, 1995). Asi mismo, esta subprueba es frecuentemente utilizada en la
evaluacion de la atencion auditiva. La prueba de retencion de digitos en
progresion es usada para evaluar el volumen atencional, mientras que los
digitos en regresion evaltan la capacidad de concentracion y secuenciacion
(Ardila, 1997).

Curva de memoria california: Esta prueba evalua el recobro libre, recobro
con clave y reconocimiento; estudia los procesos de codificacion,
almacenamiento y evocacion de la informacion. Esta prueba cuantifica el
namero de palabras recordadas por un sujeto ante la presentacion de 16
palabras. Incluye 5 ensayos y una lista de interferencia, veinte minutos de
pruebas visuales y un registro del recuerdo a largo plazo con y sin asistencia

semantica (Grober, Buschke, Cristal, Bang y Dresner, 1988).

Digito simbolo: subprueba de la escala de inteligencia WAIS 11l evalla la
atencion selectiva y la capacidad de concentracion de la atencion en esa tarea
que requiere de una mayor habilidad visomotora. Esta prueba consiste en la
presentacion de los numeros del uno al nueve, cada uno va asociado a un
simbolo en particular. El sujeto observa el numero con el simbolo

correspondiente y posteriormente debe de completar el simbolo debajo de los

16



ALTERACIONES COGNITIVAS EN LA ENFERMEDAD NP-C | 17

nameros. La prueba debe realizarse en un tiempo maximo de dos minutos y en
su totalidad existe 110 items (Lezak, 1995).

Test de fluidez verbal fonoldgica y seméantica: La fluidez verbal se mide
usualmente por el ndmero de palabras producidas en un minuto en una
categoria dada. Las dos principales categorias se refieren a la semantica
(palabras que pertenecen a determinada categoria: animales o frutas) y a la
fonolégica (palabras que empiezan por un fonema particular, generalmente F, A
y S por lo cual se le conoce como Prueba FAS; se exceptian nombres propios).
El examinador contabiliza el tiempo y anota las palabras generadas, incluso las
erroneas. Después de un minuto, se culmina la prueba. Este test se ha
considerado como un evaluador del componente prefrontal del lenguaje,
relacionado con las areas prefrontales del hemisferio izquierdo, sobre todo en el
aspecto fonolégico (Denckla, 1996; Spreen y Strauss, 1998). Por esto se le
considera como una prueba de funcidn ejecutiva mediante guia lexical y
semantica (Stuss y Benson, 1984). Esta prueba tiene datos normativos en
nuestro pais (Pineda y Ardila, 1991; Waber y Holmes, 1986).

Prueba De Stroop: Version de la Universidad de Victoria, desarrollada por
Stroop en 1935, consta de dos partes, en la primera se lee el color de la palabra
impresa, y en la segunda hay que nombrar el color impreso en la tarjeta, las
puntuaciones incluyen el tiempo y el nimero de errores. Consta de tres cartas
cada una con 10 filas de 5 items. Se califican los errores cometidos en lectura,
denominacion y conflicto que exigen suprimir una respuesta habitual a favor de
una inusual, al igual que el control de interferencia y el control inhibitorio o
control de interferencia color palabra. La primera y segunda parte evalta solo
atencion dirigida. La tercera parte, evalla influencia de la funcién ejecutiva
sobre la atencion dividida o alternante (Pineda, Merchan, Rosselli y Ardila,
2000).
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Escala de Depresion de Hamilton: Se trata de una escala
heteroadministrada por un clinico tras una entrevista. El entrevistador puntta de
0 a 4 puntos cada item, valorando tanto la intensidad como la frecuencia del
mismo. Una mayor puntuacion indica una mayor intensidad de la ansiedad. Es
sensible a las variaciones a través del tiempo o tras recibir tratamiento ambos a

la hora de valorar los resultados de la misma (Hamilton, 1960).

indice de Barthel: fue elaborado en 1965 para medir la evolucion de los
sujetos con procesos neuromusculares y musculoesqueléticos, incluye diez
areas y ha sido ampliamente utilizada en unidades de Rehabilitacion. El
contenido fundamental descansa en tareas dependientes de extremidades
inferiores, pero se acerca mas al proceso de discapacidad al incluir la movilidad.
Asi mismo mide la dependencia o independencia, asi como la continencia de
esfinteres. La puntuacion total de maxima independencia y de dependencia es
de 100y 0. El indice de Barthel monitoriza cambios en la evolucién del paciente
en actividades basicas de la vida diaria (Baztan, Pérez del Molino, Alarcén,
1993).

Procedimiento

El desarrollo de este estudio de caso se llevo a cabo en 3 etapas:

Etapa inicial: En esta primera etapa se realiza una busqueda bibliografica
amplia, se solicita el consentimiento informado para la participacion de la
paciente al estudio de caso y se elabora la historia clinica, obteniendo datos a
través de la entrevista estructurada con la madre, padre y paciente; cada uno

en un espacio diferente.

Etapa intermedia: Durante esta segunda etapa, se forma el protocolo de
evaluacion neuropsicoldgica pertinente y se procede a la aplicacion de los tests.
Igualmente, se solicita los resultados de paraclinicos, ecografias, imagenes,

biopsia y demas examenes realizados a la paciente.
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Etapa final: En esta Ultima etapa, se procede a calificar los tests, se
cuantifica los datos y se analiza cualitativamente a la luz de las teorias
cientificas y se llega a una conclusion. Asi mismo, se brinda informacion de los

resultados de este estudio a la paciente y a su familia.

Consideraciones éticas.

Los procedimientos realizados en el presente estudio se disefiaron de
conformidad con las directrices estipuladas por el ministerio de salud Nacional
de Colombia (Resolucion No. 8430 de 1993) sobre la investigacion con
participantes humanos y el nivel de riesgo que implica, por lo tanto, el estudio
se cataloga como RIESGO MINIMO, debido a que no puso en riesgo la
integridad fisica o Psicologica de la participante. Adicionalmente, el estudio se
ajusto a las disposiciones estipuladas por el codigo ético y deontologico de
Psicoélogo (ley 1090 del 2006) con relacion a la proteccion de la identidad, buen
nombre, participacion voluntaria y fines estrictamente académico-investigativos
de los resultados del estudio. El presente estudio se realizd bajo la aprobacion
de los padres de la joven a través del consentimiento informado, previo a la
realizacion del procedimiento de aplicacion. Adicionalmente, se diligencio el
asentimiento informado firmado por la paciente. Para lo anterior, se les explico
en qué consistia el procedimiento y que implicaciones tenia el hecho aceptar
participar en el mismo, el caracter voluntario de la participacion y la posibilidad

de abandono con previo aviso del mismo.

Descripcion de caso clinico

La paciente objeto de este estudio procede de consulta externa, remitida de
neurologia con diagnéstico de la enfermedad de NP-C. Tiene 22 afios de edad,
de sexo femenino, lateralidad diestra, escolaridad 7 grado de educacién media.
La joven es producto de un segundo embarazo no planeado pero aceptado;
nacida a las 40 semanas de gestacion por parto normal; durante la gestacion y
el trabajo de parto no presento complicaciones, al nacimiento presento talla y

peso dentro de la normalidad. Durante el desarrollo no mostro problemas a nivel
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psicomotor; sostén cefélico a los 4 meses, sedestacion a los 7 meses, gateo a
los 9 meses, camino a los 13 meses, controlo esfinteres diurno a los 16 meses
y esfinteres nocturno a los 24 meses. Asi mismo, las primeras palabras a los 12
meses Yy elabor6 frase a la edad de 24 meses. Durante su proceso escolar no
existieron dificultades en el aprendizaje, aprendid a leer y escribir
adecuadamente, aunque se le dificulto levemente la aritmética, pero esto no fue

inconveniente para culminar exitosamente los estudios primarios.

A los 12 afios se manifiesta las primeras anomalias motoras, se observa
diminutos temblores en las manos. En el area cognitiva se evidencia dificultad
en memoria, ya que la paciente manifestaba que todo lo que estudiaba para los
examenes escolares se le olvidaba. Asi mismo, inicia los problemas de
aprendizaje, el desinterés por estudiar y dificultades para mantener la atencion

en clase.

Posteriormente, a la edad de 13 afos aproximadamente, los movimientos
anormales se hacen mas evidentes y estos se generaliza a los miembros
inferiores. También, se observa los primeros cambios comportamentales, como
aislamiento social, pérdida de atencion y llanto facil ante situaciones inusuales.
Por estas razones y la desmotivacion a asistir a clase es retirada de las

actividades académicas por dos afios consecutivos.

A los 14 afios presento Unico episodio convulsivo con perdida de conciencia,
hipertonicidad generalizada, version mirada hacia atras, rigidez en mandibula
sin sialorrea y relajacion de esfinteres de 5 minutos de duracién, con postictal
de desorientacién y somnolencia durante 2 horas. A partir de este primer
episodio convulsivo se agudiza los sintomas neuroldgicos, cognitivos y
comportamentales. Estos movimientos anormales se muestran con mayor
intensidad y continuidad. Aumenta la hipertonicidad corporal, inicia los primeros
sintomas de disartria, los movimientos finos se dificultan, aumenta el

aislamiento social, los indicios depresivos se hacen evidentes, las relaciones
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sociales e interpersonales se limitan, prevalece la irritacion emocional y
disminuye el interés para realizar actividades que antes disfrutaba. Desde este
momento, la familia de la paciente presenta preocupacion por la progresion de
los sintomas y proceden a consultar a los médicos. Desde entonces, la joven ha
tenido diversidad de hipétesis diagnésticas entre las que se destacan, retraso
mental, trastorno de la conducta, retraso psicomotor, trastorno de ansiedad,
disfonia idiopatica y ultimamente se sospechaba de corea de Huntington o
enfermedad de wilson.

En el aflo 2006, la paciente es sometida a algunos examenes medicos,
como electroencefalograma, resonancia magnética y cuadro hematico, siendo
estos resultados normales. Durante los 5 afios posteriores, la joven termina los
estudios secundarios con adaptacion curricular y con trato especial; es decir,
socialmente culmina los estudios pero académicamente no; ya que la dificultad
para aprender era evidente. Por otra parte, en este tiempo la paciente asistia a
terapia de lenguaje y asesoria psicologica. Igualmente, recibié tratamiento

farmacoldgico alternativo y natural sin conseguir mejoria en los sintomas.

A finales del afio 2011 el deterioro neurolégico es mas visible, presentando
incapacidad en la marcha, distonia con presencia de movimientos coreicos,
disartria y sintomas de disfagia. De la misma manera, aumenta el deterioro
cognitivo, especialmente en la areas de atencion, memoria y pensamiento. La
madre reporta que la joven presenta mirada al infinito, “como si estuviera en la
luna” y “lentitud para realizar las tareas del hogar”. Asi mismo, la
manifestaciones psiquiatricas y comportamentales son manifiestas, existe
agresiones fisicas y verbales a terceros, impulsividad conductual, desinterés
social, irritabilidad, sintomas depresivos, aislamiento total, e ideas de
minusvalia y suicidas. lgualmente, inicia a presentar leve incapacidad para
realizar actividades cotidianas; deteriorando progresivamente la independencia

personal, las relaciones familiares y la interaccion social.
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En el presente afio la paciente es valorada por neurologia, donde le realizan
una serie de examenes rigurosos con el fin de establecer un verdadero
diagnostico médico, asi mismo es remitida a neuropsicologia para su respectiva

evaluacion.

Es importante resaltar que en el momento de la evaluacién neuropsicoldgica,
solo tenia una impresién diagndstica de corea. No obstante, en el trascurso de
la elaboracion de este estudio, se obtuvo los diferentes resultados de los
examenes paraclinicos, el registro del electroencefalograma y la ecografia de

higado siendo estos normales y ubicandose dentro del rango promedio.

Por otra parte, se obtuvo el reporte de genética, siendo esta Tincion Filipina
positiva. Lo que indica que es el fenotipo clasico de pacientes con la
enfermedad de NP-C y que por lo anterior la participante es diagnosticada con
la enfermedad de NP-C.

Asi mismo, en las neuroimagenes, especificamemnte en la resonancia
Magnética craneal, corte axial y corte coronal T2 muestra una atrofia cortico —

subcortical. A continuacion se presentan imagenes de la paciente.

Imagen a la derecha corte coronal T2 e imagen a la izquierda T2 corte axial. Imagenes tomadas

de la Resonancia Magnetica craneal,de la paciente.

Antecedentes se encuentra un primer episodio de bronconeumonia a los 13
meses de edad con hospitalizacion de 10 dias; posteriormente, sufre un
segundo episodio a los 16 meses con hospitalizacion de 20 dias. Niega

antecedentes toxicos, alérgicos y quirdrgicos.
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Dentro de los antecedentes familiares se halla padre con polidactilia, asi
mismo, la hermana mayor y el hermano menor presenta esta condicion. Por
otra parte, se encuentra una prima de segundo grado de consanguinidad por la
linea materna con alteraciones motoras, temblor y dificultad para hablar,
patologia no diagnosticada; en cuanto a la linea paterna informa un tio con
discapacidad del habla y la audiciébn; ademas, de existir primas con

padecimiento de epilepsia.

La paciente proviene de la zona rural de Facatativa, de una familia nuclear
conformada por papa, mama y tres hermanos, la relaciones entre la familia es
aparentemente normal. Sin embargo, la familia gira entorno a la paciente y a su
patologia, ya que actualmente desconocen informacion sobre la enfermedad de
NP-C y en el momento no se ha iniciado ningun tratamiento para esta

enfermedad y los sintomas de la joven se agudizan progresivamente.

Examenes
e EEC y Resonancia magnética normal. (2006).
e EEC de vigilia prolongado a 1 hora normal, 28 de marzo de 2012.
e Ecografia hepatica, dentro de los limites normales. 26 de marzo de 2012.
e Ecocardiograma; leve esclerosis valvular mitral con insuficiencia leve. 26
de marzo de 2012.
e Biopsia de piel: Tincién de filipinas positivo. Marzo de 2012.

e Resonancia Magnética: Atrofia cortico — subcortical. Marzo 2012

Tratamiento
Actualmente, la paciente tiene tratamiento farmacol6gico; acido valproico

250 mg cada 8 horas y sulpiride 200 mg cada 8 horas.
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Resultados

La siguiente tabla muestra el resultado cuantitativo de las pruebas

neuropsicolégicas aplicadas durante las sesiones en que asistio la paciente.

Tabla 2. Resultados del protocolo de evaluacion por funcion y prueba.

FUNCION PRUEBA REALIZADA PUNTUACION DIRECTA PUNTAJE T PUNTOS DE
COHORTE
Mini mental 27130 28
FUNCIONAMIENTO Escala trastorno de la memoria Paciente: 7/45
GENERAL Familiar: 25 /45
TMT - A 21/25 23
Tiempo: 4”
TMT -B 225 21
ATENCION Tiempo: 2
Control mental 5 8
NUmeros en regresion 2 /3 tiempo: 30” errores: 1
Abecedario 1/3 tiempo: 23” errores: 2
Contar de 3en 3 0/3 tiempo: 30” errores: 2
Digito simbolo 9 39
Prueba de ejecucion continua | 16/16 15
verbal Tiempo: 3"
Omisiones: 0
Prueba de ejecucion continua | 11/16 15
auditiva Omisiones: 5
Fluidez verbal fonolégica 4 12.29
F 4 12.61 - 20.99
A 3 12.98 — 21.80
S 5 13.26 — 20.58
Fluidez verbal semantica 8,5 16.00
LENGUAJE Animales 5 15.64 — 27.60
Frutas 11 12.29
Denominacion 9/ 15
Memoria retrospectiva 2/10 10
Memoria remota 0
Memoria reciente 2 4
Retencién de digitos
Digitos directos 4/8 (7 +2)
Digitos inverso
Curvade memoria — California
Retencién inmediata 6 11
% de aprendizaje 38%




ALTERACIONES COGNITIVAS EN LA ENFERMEDAD NP-C | 25

% de Discriminabilidad 90% 80%
% Agrupacion Semantica 18%
MEMORIA % Agrupacion Serial 2
E1l 3 7
E2 3 9
E3 5 11
E4 9 13
E5 12 16
CP - Libre 6 14
CP - Clave 6 16
LP - Libre 6 14
LP - Clave 7 16
Fendmenos Patol6gicos 3
e Intrusiones 31
e  Perseveracion 2
Reconocimiento 14 16
Falsos positivos 0
Memoria visual Evocacion figura compleja de Rey | 3 Centil 1 22
Memoria Légica Subprueba de la escala de | 4/23 13.43

memoria de Wechsler

16 W
14

o

/

. A

X\

/

8 — curva paciente
6 // \._‘/‘ ~f— Curva Normal
: —
2
0 T T T T T T T T T
El E2 E3 E4 E5 CP cc LP cc Rec
PRAXIS VISO - Figura compleja de Rey - copia 9/36 Centil 1 31
CONSTRUCCIONAL
Tiempo: 5” Centil 10 3,12"
Stroop P:34 en 45" P: 20 35a65
C:31 en 45” C:20
PC:11 en 45” PC:20
Interferencia: -21,42 Interferencia: 28
WISCONSIN

# de intentos

128
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# de correctas 63

Total errores 65 31 70a76

Respuestas perseverativas 53 21 70a76

Errores no perseverativos 22 41 70a 76
FUNCIONES Errores perseverativos 43 22 70a76
EJECUTIVAS Categorias 2 Centil_>_1

% errores perseverativos 33,59% 21 70a 76

Intentos para completar la primera | 25 Centil_>_1

categoria

% de respuestas a nivel | 28,13% 29 70a76

conceptual

Fallas para mantener el nivel 1 Centil > 16

Aprendiendo a aprender -19,38 Centil2a5

Refranes 1/ 10 6

Semejanzas Wais Ill 8/20 15

Escala de Barthel 90 100
ESCALAS DE Escala de depresion de Hamilton 14 0-7

FUNCIONALIDAD

Analisis cualitativo de los resultados

Comportamiento durante la evaluacion

Paciente alerta, consciente y orientada en tiempo, espacio y persona. En las
diferentes secciones muestra una actitud colaboradora frente a la aplicacion de
las pruebas. Son evidentes las alteraciones motoras en la joven, ya que
presenta dificultad en la marcha, movimientos anormales en area facial y
extremidades superiores e inferiores y dificultad articulatoria (disartria). En el
area emocional se observa labilidad ya que durante la primera sesion de
evaluacion, se observa en la paciente cambios subitos del llanto a la sonrisa,

sin aparente control de sus estados emocionales.

Atencion
La paciente presenta gran dificultad para realizar los test atencionales, los
resultados obtenidos se encuentran por debajo del puntaje esperado para su

edad y escolaridad. Asi mismo, esta comprometida su concentracion, la cual no




ALTERACIONES COGNITIVAS EN LA ENFERMEDAD NP-C | 27

le permite finalizar las tareas y seguir instrucciones complejas. Se evidencia
dificultad para centrarse en un estimulo relevante por encima de aquellos que
son irrelevantes. Su ejecucion es deficiente en actividades que implican control
mental, aumentando el tiempo de ejecucién en tareas complejas, evidenciando

enlentecimiento del pensamiento y compromiso en organizacion visual.

El desempefio en el TMT forma B es nulo, presenta dificultades en atencion
alternada, tiene problemas para cambiar su atencion entre dos categorias de
estimulos; presentando problemas en el rastreo y en la seleccion de la
informacion; en esta prueba la paciente presenta un aumento significativo en el
tiempo e imposibilidad para terminar. Asi mismo, la ejecucion de la subpruebas
digito-simbolo es pobre y con errores, presentando compromiso en atencion
selectiva. El rendimiento en la prueba de ejecucion continua visual y el TMT A
se encuentra por debajo de la media, reportando leve dificultad para sostener y

focalizar adecuadamente la atencion.

Lenguaje.

El lenguaje expresivo se encuentra levemente comprometido, ya que se
encontrd dificultad articulatoria (disartria), disminucion en la produccion y en la
fluidez verbal; presentando un lenguaje poco entendible. No obstante, existe
coherencia en la conversacion, logrando un curso y contenido comunicativo

adecuado.

No se evidencia dificultades a nivel Iéxico ni morfolégico, ni tampoco fueron

evidentes errores de tipo parafasico.

La fluidez verbal en situacibn de prueba se encuentra disminuida
gravemente, especialmente en la esfera fonoldgica, puesto que logra expresar
solo 4 elementos en esta categoria fonética; igualmente, la fluidez verbal
semantica se encuentra disminuida con un promedio de 8,5 el cual esta por

debajo de lo esperado para su edad y nivel de escolaridad; se le dificultad
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evocar un gran numero de palabras que se encuentren en la misma categoria

semantica.

La ejecucion en tareas de comprension de lectura se muestra severamente
comprometida, no tiene la capacidad para extraer informacion general ni
tampoco detalles especificos de las lecturas realizadas. No obstante, logra
realizar operaciones aritméticas basicas y sencillas como la suma, sin embargo,
los resultados de la resta y la multiplicacion fue errénea, puesto que la paciente
no tuvo en cuenta el signo ( - ) y ( x ) para identificar que tipo de operacién
debia realizar y por ende todas las operaciones las hizo sumando. Es aqui
evidente una alteracion en la percepcion visual de los elementos presentados y
falla atencional. No obstante, logra escribir espontaneamente una frase corta y
con sentido. La escritura al dictado es adecuada, no se evidencia ningan tipo de
paragrafias; logra realizar lecturas cortas y sencillas sin problemas, a pesar de

la disartria.

Memoria

La curva de memoria inicialmente es plana e improductiva, esto es evidente
en los 3 primeros ensayos, pues solo evoca de 3 a 5 palabras del listado
presentado. Sin embargo en los ensayos 4 y 5 el recuerdo mejora a traves de la
repeticion y logra evocar 9 y 12 palabras, es decir que se evidencia un
aprendizaje verbal a través de los ensayos. No obstante, el aprendizaje esta
levemente por debajo de lo esperado para la edad y escolaridad de la paciente.

La variacion en la ejecucion puede estar asociada a fallas atencionales.

La memoria a corto plazo se evidencia deficiente, segun los datos arrojados
en el test de california, el recuerdo es pobre y con presencia significativas de
fendmenos patolégicos como perseveraciones e intrusiones. Igualmente, la
memoria a largo plazo se muestra comprometida, solo logra recordar seis
elementos de los 16 elementos presentados. La presentacién de las claves no

le ayuda a recordar mas elementos del listado, obtuvo la misma puntuacién que
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en el recuerdo libre; es decir, la clave seméntica no beneficia a generar mas
recuerdos, la paciente no posee estrategias para recobrar y evocar la

informacion.

En cuanto al numero de fendmenos patolégicos presento 5 perseveraciones
de tipo distal, la paciente no recuerda que ya habia mencionado la palabra y la
repite en el mismo ensayo; esto puede ser explicado como déficit atencionales;
Ilgualmente, el nimero de intrusiones es significativamente alto, con un total de
28 intrusiones presentadas a través de las diferentes evocaciones; lo que refleja
problemas en la discriminacion de respuestas relevantes e irrelevantes;
igualmente, inhabilidad para discriminar items previamente presentados. Lo que
indica que éste fendmeno patoldgico esta contaminando la huella de memoria e
interfiriendo en el aprendizaje verbal, evidenciando severas fallas en memoria

de trabajo y pobre automonitoreo.

Por otra parte, existe una gran diferencia en el niumero de aciertos en
reconocimiento y la evocacion libre a corto y largo plazo, obteniendo un
reconocimiento de 14 palabras correctas de 16 presentadas; lo que indica que
la ejecucion del reconocimiento es mejor que en el recuerdo libre y que por lo
tanto, presenta déficit en el recobro mas que en la codificacion, lo que conlleva
a una baja ejecucion en los ensayos. Este dato coincide con el porcentaje de
discriminabilidad, donde la paciente obtuvo un 90% es decir, presenta un
promedio por encima de la normalidad, resultado que confirma que el recuerdo

mejora cuando se evoca por reconocimiento.

En cuanto a las asociaciones, obtuvo solo 11 de tipo semanticas, lo que
indica que tiene muy pocas estrategias de memoria basadas en la organizacion
y asociacion por categorias; al no poseer este tipo de estrategias va a ser
ineficaz el aprendizaje y no lograra una codificacion adecuada de la informacién
a largo plazo. Por otra parte, no se evidenciaron falsos positivos significativos,

lo que sugiere que existe habilidad para discriminar items correctos de los items
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distractores. Se reporta un efecto de Primacia-Resencia, la paciente tiende a
recordar mas las palabras de las posiciones extremas, esperado en normales.

El aprendizaje es de 36%, un porcentaje muy bajo para la edad de la paciente.

Por otra parte, se evidencia severo deterioro en memoria remota, pues se
le dificulta recordar eventos y hechos del pasado. Asi mismo, en la memoria
reciente se encuentra un leve compromiso, ya que evoca pocos recuerdos de
episodios vividos recientemente, dando como resultado total un bajo

rendimiento en la ejecucion de memoria retrospectiva.

Ademas, existe un compromiso importante en memoria de trabajo
encontrandose un registro de 4 digitos en progresion y ninguno en regresion,
logrando el span de memoria inmediata de solo 4 digitos de la prueba de

retencion.

La paciente presenta falencias en tareas que requieren memoria légica
inmediata, no almacena informacion, y el reconocimiento de memoria l6gica
diferido no se presenta. Inmediatamente después de la lectura de las historias,
solamente recuerda tres ideas generales de uno los textos y asegura no saber

nada mas.

En cuanto a memoria visual, se encuentra severamente comprometida ya
gue no se observa detalles en el recobro de la figura compleja de Rey, ni

tampoco un registro de las caracteristicas generales de las figuras.

Praxias

La paciente presenta una adecuada percepcion de figuras sencillas y logra
copiarlas sin problema. No obstante, al presentarle figuras mas complejas,
muestra gran dificultad para reconocer las partes constitutivas de las mismas,
para integrar la informacién y manejar adecuadamente el espacio. Lo anterior

se evidencio en la copia de la Figura Compleja de Rey, (imagen 2.) donde esta
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es defectuosa y con un tiempo de ejecucion largo; se observa poco desarrollo
de los elementos a copiar; presentando apraxia construccional gréfica,
percepcion visual confusa, sincretismo y dificultad de analisis viso — espacial.

Asi mismo, se evidencia dificultad en la planeacién grafomotora, perceptual y

g

pobre ejecucidn.

Imagen 2. Copia de la figura compleja de Rey realizada por la paciente.

Funcidén ejecutiva

La ejecucion del test de clasificacion de tarjetas de wisconsin es pobre y
perseverativa; presenta grandes dificultades para generar alternativas y
propuestas para solucionar problemas, esta dificultad refleja la alta puntuacién
en respuestas perseverativas. La capacidad para el analisis l6gico y para formar
nuevos conceptos esta deteriorada. lgualmente, se observa dificultades en
flexibilidad cognitiva. Asi mismo, el pensamiento es perseverativo y al comenzar
sin éxito un intento de aproximacion a un nuevo problema o situacion, sigue
intentandolo de la misma forma mas all4 del limite en que otras personas

buscan soluciones alternativas.

Por otra parte, el rendimiento en el test de colores y palabras es muy bajo;
muestra baja interferencia, es decir baja flexibilidad cognitiva, con gran
deficiencia en la habilidad para soportar el stress cognitivo y disminucién en
creatividad. Gran dificultad para inhibir estimulos irrelevantes, lo que genera

baja puntuacion.

En las subpruebas de semejanzas y refranes del WAIS IIl, no logra encontrar

el criterio de apareamiento de pares de palabras concretas, Igualmente, se le
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dificulta hacerlo a medida que estas se vuelven mas abstractas. Se observa un
pobre desempefio en el proceso légico abstracto, también se puede evidenciar
dificultades en la capacidad de abstraer la similitud de las parejas presentadas y

€S muy concreta en sus repuestas.

En fluidez verbal fonoldgica se observa un desempefio deficiente, solamente
logra mencionar un promedio de 4 palabras que inician con los fonemas F, A, S

el cual esta por debajo de lo esperado para su edad y nivel de escolaridad.

Considerando estos datos, resulta claro que la capacidad ejecutiva superior
de la paciente esta marcadamente deteriorada, se encuentran severas
perseveraciones en la ejecucion de las tareas, dificultad para inhibir una
respuesta frente a estimulos distractores y para centrarse en estimulos

relevantes; igualmente, presenta dificultad para planear y organizar conductas.

Por otra parte, se hallaron sintomas depresivos en la paciente, segun la
escala de depresion de Hamilton, donde obtuvo un puntaje de 14 puntos lo que
indica que la joven presenta algunos sintomas de depresién mayor. Asi mismo,
el indice de Barthel refleja el inicio de una leve dependencia en sus actividades

basicas de la vida diaria.

Funcionalidad y comportamiento

En cuanto a la funcionalidad personal, ésta inicia a estar comprometida,
aunque puede realizar la mayoria de actividades de la vida diaria y de
autocuidado, requiere apoyo de otras personas en la habilidad de bafarse,
pues la distonia interfiere en realizacion de la accién de lavar la espalda
correctamente.  Igualmente, requiere de constante  monitoreo y
acompafamiento, ya que no logra solucionar problemas cotidianos en el hogar
y se le dificulta dar respuesta de situaciones que se presentan en el diario vivir.

Sus cambios de comportamiento han entorpecido sus relaciones familiares y

sociales, ya que ella responde de forma agresiva ante situaciones cotidianas y
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se molesta cuando le hacen observaciones, lo cual genera malestar en las
personas con quienes interactda. Asi mismo, las ideas de minusvalia, llanto
facil, aislamiento social y depresion generan angustia entre los miembros de la
familia. No obstante, la paciente realiza actividades basicas como comer,
vestirse, arreglo corporal e higiene personal. Asi mismo, efectia algunas
actividades instrumentales, como comprar alimentos en la tienda y desplazarse

a otros lugares cercanos.

Segun los resultados obtenidos en la evaluacion neuropsicoldgica, se
concluye que la paciente con la enfermedad de NP-C, presenta un marcado
deterioro de la capacidad ejecutiva superior, se encuentra baja flexibilidad
cognitiva con presencia de severas perseveraciones en la ejecucion de las
tareas, dificultad para inhibir una respuesta frente a estimulos distractores y
para centrarse en estimulos relevantes. Igualmente, presenta dificultad para
planear y organizar conductas. Asi mismo, se encuentra un claro deterioro en la
atencion y la concentracion, dificultad para sostener y focalizar la atencion ante
un estimulo especifico, problema para alternar y seleccionar informacion
especifica. De la misma manera, se halla apraxia construccional, con deterioro
en la percepcion visual de figuras complejas y alteracion en el analisis viso-
espacial. Por otra parte, se evidencia gran compromiso en memoria explicita,
con dificultad en la evocacion de informacion y déficit de estrategias de
memorizacién, con presencia de fendémenos patolégicos que contaminan la
huella de memoria e interfiere en el aprendizaje. También, se reporta leve
disminucién en la fluidez verbal y moderado compromiso en la compresion de
textos e instrucciones de alta complejidad. No obstante, la lectura, la escritura y

el proceso de sumar se encuentran conservados.
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Discusién

El primer objetivo de este estudio es identificar y describir las alteraciones
cognitivas presentes en un paciente de sexo femenino de 22 afios de edad con
diagnéstico de NP-C.

Los resultados obtenidos en este estudio de caso muestran que el
funcionamiento cognitivo de la paciente con la enfermedad de NP-C se
encuentra alterado en velocidad de procesamiento de la atencion, la memoria,
praxis construccionales, funcion ejecutiva y el lenguaje; lo cual apoya las
alteraciones descrita en otras dos investigaciones por Hinton, et al. (2005) y
Klarner et al. (2006).

En la atencion presentan una deficiencia mayor en la velocidad de
procesamiento, ademas se encontraron alteraciones en atencion selectiva y
dividida, lo que corrobora parcialmente con los hallazgos en estudios anteriores
(Hinton et al. 2005; Klaner et al. 2006). La velocidad de procesamiento se
refiere a la oscilacion de la atencion, la cual se lleva a cabo con lentitud,
produciendo una disminucion de la atencion sin necesidad de estar sufriendo
continuos desplazamientos, estas dificultades intervienen en los procesos de

aprendizaje y en el desempefio ocupacional de los individuos.

En relacién con la memoria, en reportes anteriores por Hinton et al. (2005) y
Klaner et al. (2006), hablan de alteraciones en esta funcion y llegan a la
conclusién de que estos pacientes presentan un déficit minimo, sin embargo en
los resultados del estudio muestran datos que apuntan hacia pérdida
significativa de las habilidades de la memoria, un mayor déficit en el recobro de
informacion visual y/o visoconstruccional que en el material semantico. Esto
evidencia dificultades en la conservacion de la informacién y el proceso y
mantenimiento de la misma, lo que afecta finalmente los procesos de

aprendizaje de estos pacientes.
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Reafirmando las deficiencias que estos pacientes presentan en las
habilidades visocontruccionales, encontramos alteraciones significativas a nivel
praxico, las cuales se encuentran descritas en investigaciones previas por
Hinton et al. (2005) y Klaner et al. (2006). Las dificultades a nivel praxico
muestran defectos en el movimiento donde los componentes espaciales de la
tarea se encuentran particularmente afectados; las actividades tales como
agrupar, construir, dibujar, se encuentran comprometidas, presentado una

dificultad para pasar apropiadamente la informacion visual a la accion.

Sobre la funcidn ejecutiva se encontraron grandes fallas en el control
inhibitorio, deficiente organizacion, y categorizacion, con tendencia perseverar y
rigidez cognitiva; funcion en la que se encuentran reportes de alteraciones
significativas (Hinton et al. 2005; Klaner et al. 2006). Estas alteraciones pueden
llevar a que los pacientes con la enfermedad de NP-C presenten dificultades en
la anticipacion y establecimiento de metas, el disefio de planes y programas, el
inicio de las actividades y de las operaciones mentales, la autorregulacion y la

monitorizacion de las tareas.

En las tareas que evaluaron el lenguaje se encontraron leves alteraciones en
las habilidades de comprension, seguimiento de instrucciones complejas y
denominacion. Las alteraciones en el lenguaje no se encuentran especificadas
en investigaciones previas lo que se puede deber a los protocolos utilizados
para la descripcion del funcionamiento cognitivo. No obstante, en un estudio
anterior Hinton et al. (2005) mencionan que la habilidad de fluidez verbal
semantica se encuentra comprometida lo cual coincide con los resultados
obtenidos en la paciente. Asi mismo, se hallé disartria o dificultad para articular
pablaras, datos que son corroborados con informacion presentada por
Patterson, (2007). Donde muestra una alteracion significativa en los aspectos
relacionados con la parte motora y semantica. De igual manera, con un
compromiso en la denominacion y comprension de instrucciones, donde se

puede estar hablando de dificultades en la iniciacién, activacion vy
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procesamiento del lenguaje, alteraciones mas relacionadas con la funcién

reguladora del lenguaje que se lleva a cabo mediante la funcion ejecutiva.

En cuanto a los sintomas psiquiatricos no se encontré investigaciones
especificas que describan que tipo de manifestaciones presentan estos
pacientes. No obstante, en el presente estudio de caso se reporta que la
paciente con la enfermedad de NP-C presenta sintomas de depresién mayor
segun los datos obtenidos en la escala de Hamilton.

Por otra parte, se observa compromiso en la funcionalidad, ya que presenta
deterioro para realizar actividades basicas diarias como bafiarse y vestirse; dato
obtenido en la entrevista con los padres y el resultado presentado por el indice
de Barthel. Este déficit en las actividades diarias fue descrito por Klaner et al.
(2006).

Después de identificar y describir cada una de la alteraciones cognitivas
manifiestas en la participante con la enfermedad de NP-C se concluye que la
joven presenta un trastorno neurocognitivo mayor con presencia de sintomas de
depresion mayor, donde sus caracteristicas clinicas y perfil neuropsicolégico es
similar a un cuadro de demencia observado en poblacion mayor con
envejecimiento patoldgico. Esto es confirmado por el DSM IV TR (2002) donde
afirma que “la caracteristica esencial de una demencia consiste en el desarrollo
de multiples déficit cognoscitivos que incluyen un deterioro de la memoria y al
menos una de las siguientes alteraciones cognoscitivas: afasia, apraxia,
agnosia o una alteracion de la capacidad de ejecuciéon. La alteracion es lo
suficientemente grave como para interferir de forma significativa las actividades
laborales y sociales y puede representar un déficit respecto al mayor nivel
previo de actividad del sujeto”. Por lo tanto, los resultados arrojados en el
presente estudio de caso informa que la paciente con la enfermedad de NP-C
presenta alteracion en funcion ejecutiva, memoria, especialmente en memoria

de trabajo, lenguaje; igualmente es evidente apraxia construccional; donde

36



ALTERACIONES COGNITIVAS EN LA ENFERMEDAD NP-C | 37

estas alteraciones cognitivas estan afectando negativamente las relaciones

personales, familiares y laborales.

Es importante para futuras investigaciones controlar variables como la etapa
de la enfermedad, ya que es una variable que influyen en el desempefio de las
pruebas neuropsicolédgicas. Asi mismo, presentar un objetivo investigativo como
clasificar las alteraciones cognitivas de acuerdo a la edad de presentacion de la
enfermedad de NP-C.
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