NOTA CLINICA

positivos para € VIH, la infeccién ocular que acomparia a enferme-
dades sistémicas o infecciones del SNC, habitual mente, es una uveitis
posterior o coriorretinitis. Por otra parte, € perfil etiolégico de la
infeccion meningea varia en funcién de la afectacion inmunitaria del
paciente seropositivo. En las fases precoces de la enfermedad la pri-
moinfeccién por e VIH suele provocar una meningitis linfocitaria
que cursa de manera asintomética. En fases més avanzadas, la me-
ningoencefalitis del paciente con sida tiene habitualmente un origen
infeccioso o infiltrativo. En nuestro paciente, la infeccién por e VIH
tuvo un debut excepcional, e de una uveomeningoencefalitis subagu-
da. La infeccion aguda por € VIH amplia las posibilidades de diag-
nostico etioldgico frente al SUM. [REV NEUROL 2005; 41: 273-6]
Palabras clave. Asociacion. Meningitis. Sda. Sindrome uveome-
ningeo. Uveitis anterior. VIH.

Em pacientes VIH-positivos a infeccdo ocular que acompanha
doencas sistémicas ou infecgdes do SNC, habitual mente, € uma uve-
ite posterior ou coriorretinite. Por outro lado, o perfil etiolégico da
infeccdo meningea varia em fungdo da afectacdo imunitaria do
paciente seropositivo. Em fases precoces da doenca a primo-infec-
¢&o por VIH pode provocar uma meningite linfocitéria que actua de
forma assintomética. Em fases mais avancadas, a meningoencefali-
te do paciente com sida tem habitual mente uma origem infecciosa
ou infiltrativa. No nosso paciente, a infecgéo pelo VIH teve umini-
cio excepcional, o de uma uveomeningoencefalite subaguda. A in-
feccdo aguda pelo VIH, amplia as possibilidades de diagnostico
etiolégico frente ao SUM. [REV NEUROL 2005; 41: 273-6]
Palavras chave. Associacdo. Meningite. Sda. Sindroma uveome-
ningeo. Uveite anterior. VIH.

DaT-SCAN SPECT en € diagnostico diferencial entre demencia
con cuerpos de Lewy y enfermedad de Alzheimer
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DaT-SCAN SPECT IN THE DIFFERENTIAL DIAGNOS SOF DEMENTIA
WITH LEWY BODIESAND ALZHEIMER SDISEASE

Summary. Introduction. Dementia with Lewy bodies (DLB) is one of the main differential diagnosis of Alzheimer’s disease (AD).
In DLB there is 40-70% loss of striatal dopamine and the loss of dopaminergic cell is accompanied by loss of the dopamine
transporter. The loss of dopaminergic neurons in DLB can be confirmed in vivo with [-FP-CIT (DaT-SCAN), a pre-synaptic
dopamine transporter marker. There are no changesin DaT-scan in AD compared with controls. Aim. The use of DaT-SCAN for the
differential diagnosis between AD and DLB. Case reports. e use the DaT-SCAN to study the nigrostriatal pathway in 6 patients
with dementia and moderate parkinsonism. The Mini-Mental Test and the Unified Parkinson’s Disease Rating Scale, motor part
only (UPDRS), were performed. A SPECT scan was carried out 3 to 4 hours after administration of 185 MBq FP-CIT (ioflupane)
a dopaminergic presynaptic ligand. With occipital cortex used as a radioactivity uptake reference, ratios for the caudate nucleus
and the anterior and posterior putamen of both hemispheres were calculated. All scans were also rated by a simple visual method.
All patients had dementia with moderate fluctuations in cognitive function, parkinsonian syndrome and hallucinations. DaT-SCAN
was normal in 2 patients and pathological in 4. Conclusion. The sensitivity and specificity of the DLB criteria vary markedly.
FP-CIT SPECT may be a new tool in the differential diagnosis between DLB and AD. [REV NEUROL 2005; 41: 276-9]

Key words. Alzheimer’s disease. DaT-SCAN. Dementia with Lewy bodies.

INTRODUCCION

La demencia con cuerpos de Lewy (DCL) se considera la segun-
da causa de demencia degenerativa, tras la enfermedad de Al zhel-
mer (EA) [1,2]. El concepto de DCL se ha generalizado tras los
dos primeros casos, descritos en 1961 por Okazaki, de dos pa-
cientesde 69y 70 afios, que, tras sufrir un sindrome de demencia
con sintomas extrapiramidal es afiadidos, fallecieron y la autopsia
revel0 lapresenciade cuerpos de Lewy en lacorteza cerebral. Fue
en 1996 cuando € término de DCL se generdizd y cuando se
establecieron los criterios diagndsticos de esta entidad [3]. Estos
criterios incluyen la presencia, junto con € sindrome de demen-
cia, de alucinaciones visuales recurrentes, sintomas espontaneos
de parkinsonismo y cognicion fluctuante como sintomas que pre-
dicen con gran probabilidad el diagndstico. Otros sintomas des-
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critos mas recientemente como la hipersomnia diurna, la depre-
sion y la incontinencia precoz, ayudan a realizar un diagnéstico
correcto [4-6]. Los estudios que andlizan la sensibilidad y especi-
ficidad de estos criterios muestran, sin embargo, resultados muy
variables; asi, la sensibilidad oscila entre e 30,7y € 83% y la
especificidad entre el 83y € 95% [7-16]. Estos estudios parecen
indicar quelaDCL seinfradiagnosticay existe un alto porcentaje
de fal sos negativos. Aungue actua mente sigue sin haber ninguna
prueba diagndstica especifica parala DCL, si hay algunos datos
complementarios a la clinica que ayudan a diagnostico; asi, se
han descrito ateraciones en € electroencefal ograma (EEG) con
enlentecimiento precoz posterior y brotes ocasionales de ondas
lentas en el EEG [17], la atrofia observada en |as pruebas de neu-
roimagen en laregion del hipocampo es menor que la observada
en la EA [11,18], en las pruebas de neuroimagen funciona
(SPECT y PET) existe un defecto cortical funcional en las areas
frontales y en las éreas asocitivas parietotemporales, como en la
EA; pero se extiende esta alteracion alas regiones posteriores del
area visual primaria y corteza parietooccipital [19,20]; también
hay estudios que sefialan ateraciones en lagammagrafia cardiaca
con |-meta-iodobencilguaniding, en la DCL, que no se observan
en los controles ni en los pacientes con EA [21,22]. Ninguno de
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Dar-SCAN SPECT

Figura 1. DaT-SCAN normal, correspondiente al caso 1 de la tabla.

Tabla. Caracteristicas de los pacientes.

Caso Edad Duracion UPDRS/  DaT-SCAN Alucinaciones/
(meses) MMT confusion

1 73 18 20/18 Normal Leve

2 75 20 23/19 Patologico Moderado

3 76 24 19/18 Normal Leve

4 78 26 25/17 Patologico Grave

5 77 19 24/20 Patologico Leve

6 80 25 27/18 Patolégico Grave

UPDRS: Unified Parkinson's Disease Rating Scale, parte motora; MMT. Mini-
Mental Test.

estos hallazgos se encuentra en todos los pacientes con DCL, ni
son hallazgos exclusivos de esta enfermedad.

LaDCL afecta con més frecuenciaavaronesy aparece sobre
todo en pacientes entre los 70 y 80 afios; como otras demencias
neurodegenerativas, su inicio aveces es subagudo y su curso evo-
Iutivo fluctuante, con peor prondstico vital que la EA. Es intere-
sante el diagndstico correcto de esta enfermedad porque e trate
miento es problematico, ya que farmacos que mejoran agunos
sintomas, como & parkinsonismo, empeoran otros, como lostras-
tornos psicéticos, y viceversa. Por otro lado, la escasa pérdida
neurond cortical que se ha descrito en esta enfermedad hace su-
poner que determinadas terapias seran mas eficaces que en otras
demencias. Desde un punto de vista clinico € diagnéstico dife-
rencia masdificil, debido a solapamiento de estas dos entidades,
escon laEA [21,22]; asi, una proporcion grande de pacientes que
cumplen criterios clinicos de DCL, cumplen también los criterios
NINCDS-ADRDA de EA [23], y pacientes con EA confirmada
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Figura 2. DaT-SCAN patolégico, correspondiente al caso 6 de la tabla.

después en estudios anatomopatol 6gicos pueden presentar signos
caracteristicos de DCL, como parkinsonismo o sintomas psicoti-
cos, seglin la fase evolutiva de la enfermedad y ser clinicamente
indistinguibles de una DCL; de ahi la importancia de encontrar
alguno tipo de marcador que ayude a distinguir ambos tipos de
demencia. Una de las diferencias mas claras desde el punto de
vistabiogquimico entrelaDCL y laEA eslaalteracion enlosnive-
les de dopamina. EnlaDCL hay unaimportante disfuncién dopa
minérgicaque no ocurreen laEA. Piggot et al [24], en estudiosde
cerebros post mortem, describen una reduccién de dopamina del
72% en pacientes con DCL, frente aunareduccion del 90% en la
enfermedad de Parkinson (EP), no encontrdndose déficit signifi-
cativos en los casos de EA ni en los controles estudiados. Hay en
la DCL una pérdida de neuronas dopaminérgicas y, por tanto, de
la proteina transportadora de dopamina presindpticamente. Exis-
ten actua mente radioligandos que marcan esa proteina transpor-
tadora de dopamina en la SPECT cerebral (DaT-SCAN) y que se
consideran, por tanto, buenos marcadores de las neuronas dopa-
minérgicas. Uno de estos radioligandos cuya eficacia diagndstica
se hademostrado yaen laEP [25,26] es el iodoflupano. Estudios
previos ponen de manifiesto la alteracién del DaT-SCAN en la
DCL, reflgjo de la pérdida de neuronas dopaminérgicas en este
tipo de demencia, frente a la normalidad o minima ateracion
encontrada en laEA [27].

Este trabajo corrobora estudios previos que sefialan la utili-
dad de esta técnica en €l diagndstico diferencial in vivo entre la
DCLylaEA.

CASOSCLINICOS

Estudiamos sei's pacientes (Tabla), procedentes de consulta externa de Neu-
rologia, con una edad media de 76,5 afios (intervalo: 73-80 afios). Todos
consultaban por deterioro de funciones superiores, que interferia con activi-
dades de lavidadiaria, de més de 1 afio de evolucion (intervalo: 18-26 me-
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ses), sin tratamiento especifico. EI Mini-Mental Test (MMT) de Folstein fue
de 18,3 (intervalo: 17-20). Todos los pacientes presentaban también un
sindrome rigidoacinético leve —Unified Parkinson’s Disease Rating Scale
(UPDRS), subescala motora, de 23; intervalo: 19-27—. Ningun paciente
sufria fluctuaciones significativas en el nivel cognitivo alo largo del dia, ni
sincopes. De los sei's pacientes, cuatro habian tenido en alguna ocasién alu-
cinaciones visuales. A todos los pacientes se les realiz6 una resonancia
magnética (RM) cerebral, SPECT cerebral y analiticageneral con inclusion
de serologia de sifilis, By, y félico y estudio de funcion tiroidea

Ante la existencia de un sindrome rigidoacinético, se decidio estudiar la
vianigroestriada con la realizacion de un DaT-SCAN —marcando la protei-
na transportadora de dopamina, presinapticamente, con iodoflupano y con
larealizacion de un SPECT-.

El DaT-SCAN fue normal en dos de los pacientes y patol égico en cuatro
(Figs. 1y 2), objetivandose una hipocaptacion del radioisotopo en el estria-
do de estos pacientes. El sindrome rigidoacinético fue levemente mayor en
los pacientes con DaT-SCAN patolégico (Tabla), sin haber diferencias en
ningun otro pardmetro clinico. En dos de los pacientes con DaT-SCAN pa-
toldgico se observo también una hipocaptacion occipital en el SPECT.

LaRM craned y laanalitica realizada fueron normales en todos | os casos.

El diagnostico clinico final fue de EA en los pacientes con DaT-SCAN
normal y de DCL en los pacientes con DaT-SCAN patol 6gico. En todos los
casos seinicio tratamiento con anticolinesterasicos. En uno de los pacientes
con aducinacionesvisuaesy DaT-SCAN normal seinstauro tratamiento con
risperidona, con buena tolerancia y respuesta. Tres pacientes con alucina
ciones visualesy DaT-SCAN patol 6gico no recibieron tratamiento con neu-
rolépticos, paraevitar el empeoramiento del sindrome rigidoacinético.

DISCUSION

El diagndstico diferencial entre DCL y EA tiene implicaciones
prondsticas y terapéuticas. Los intentos de describir caracteris-
ticas clinicas asociadas a criterios de diagnéstico clinico se han
apoyado en las series de casos confirmados mediante estudios
anatomopatol dgicos; pero, tal y como se comento en la intro-
duccion, la sensibilidad y especificidad de los criterios actual-
mente consensuados varia mucho. Los pacientes que presenta-
mos eran muy similares desde el punto de vista clinico; todos
ellos sufrian demencia. La aparicion de un sindrome rigidoaci-
nético de forma precoz cuestionaba el diagnostico de EA. Lapo-
sible pérdida en la captacion del radiotrazador debida ala edad,
yaconocidaen €l DaT-SCAN [28,29], no es un dato a considerar
en nuestros pacientes, a ser todos de una edad similar.

Estudios previos, corroborados con los hallazgos anatomo-
patolégicos [27] muestran la sensibilidad del DaT-SCAN para
discriminar EA y DCL. No hay estudios prospectivos que per-
mitan sefialar la rentabilidad de esta técnica para el diagnostico
diferencial cuando los criterios clinicos plantean dudas diag-
nosticas. En nuestro grupo de pacientes nos permitioé distinguir
aquellos con alteracion en la via nigroestriada de los que no la
tenian y este hallazgo, junto con €l resto de las caracteristicas
clinicas, orient6 el diagnostico y € tratamiento. Toda demencia
gue involucre lavianigroestriada podra provocar una alteracion
en el DaT-SCAN; por gjemplo, la degeneracidn corticobasal, 1a
demencia frontotemporal con parkinsonismo, demencias mix-
tas, demencia vascular con afectacion estructural de ganglios
basales, etc, y, por tanto, esta alteracién no es un dato exclusivo
delaDCL, que como cualquier otra técnica diagndstica se debe
interpretar siempre en €l contexto clinico [27].

Desde el punto de vistadel tratamiento, en algunos estudios
se ha observado una mejoria mayor con los anticolinesterasicos
enlaDCL queenlaEA [30,31], a haber en laDCL un defecto
colinérgico cortical mayor que en laEA [32]; por ello, seinstau-
ré este tipo de f&rmacos en nuestros enfermos. En los pacientes
con DCL las aucinaciones sdlo deben tratarse s provocan gran
ansiedad o agitacion, ya que incluso los neurolépticos atipicos
pueden provocar un grave empeoramiento motor [33], con el
riesgo incluso de la aparicion de un sindrome neurol éptico ma-
ligno [34]. Del mismo modo, también hay que considerar que el
sindrome parkinsoniano responde muy poco al tratamiento, y los
efectos dopaminérgicos indeseados, como la agitacién, psicosis
y ducinaciones, son frecuentes, incluso en dosis bajas, aunque
algunos autores si han descrito respuesta de los sintomas parkin-
sonianos, en series cortas de pacientes [35,36]. En caso necesa
rio, se debe utilizar levodopa en dosis bgjasy evitar |os agonistas
dopaminérgicos. Nuestros pacientes no recibieron tratamiento
antiparkinsoniano, a ser el sindrome rigidoacinético muy mode-
rado, sin provocarles incapacidad funcional.

La neuroimagen funcional constituye una nueva herramienta
diagndstica; recientemente, Gilman et a publicaron un estudio de
las terminales monoaminérgicas presinpticas en € estriado, me-
diante PET, para diferenciar EA y DCL [37]. El DaT-SCAN es
una técnicamas asequibley, por tanto, Util en lapracticaclinica
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DaT-SCAN SPECT EN EL DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
ENTRE DEMENCIA CON CUERPOSDE LEWY
Y ENFERMEDAD DE ALZHEIMER

Resumen. Introduccién. La demencia con cuerpos de Lewy (DCL) se
incluye en el diagndstico diferencial de la enfermedad de Alzheimer
(EA). En la DCL hay una pérdida de dopamina estriatal de un 40-
70%, y esta pérdida de células dopaminérgicas se acomparia de una
disminucion dela densidad dela proteina transportadora de dopami-
na. La pérdida de células dopaminérgicas en la DCL puede confir-
marsein vivo con I-FP-CIT (DaT-SCAN), un marcador de la protei-
na transportadora de dopamina presinapticamente. En la EA no hay
cambios comparado con controles. Objetivo. Determinar la utilidad
del DaT-SCAN para € diagnostico diferencial entre EAy DCL. Ca
sos clinicos. Se estudiaron seis pacientes con demencia y moderado
parkinsonismo. El Mini-Mental Test y la Unified Parkinson’s Disease
Rating Scale (UPDRS), parte motora, se utilizaron para evaluar alos
pacientes. Serealizd un SPECT tres o cuatro horas después de la ad-
ministracion de 185 MBq FP-CIT (ioflupano), un ligando de la pro-
teina transportadora de dopamina. La captacion de radioactividad
de corteza occipital se utiliz6 como referencia para € estudio del
caudado y e putamen en ambos hemisferios. Todas las imagenes se
valoraron también con control visual. Todos |os pacientes tenian de-
mencia con moderadas fluctuaciones en |a funcién cognitiva, sindro-
me parkinsoniano y alucinaciones. El DaT-SCAN fue normal en dos
pacientesy patol dgico en cuatro. Conclusion. Enla DCL la sensibili-
dad y la especificidad de los criterios diagndsticos clinicos varian
seglin los estudios. El DaT-SCAN puede ser una ayuda para €l diag-
nostico diferencial con la EA. [REV NEUROL 2005; 41: 276-9]
Palabras clave. DaT-SCAN. Demencia con cuerpos de Lewy. En-
fermedad de Alzheimer.
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DaT-SCAN SPECT NO DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
ENTRE DEMENCIA COM CORPOSDE LEWY
E DOENCA DE ALZHEIMER

Resumo. Introdugdo. A deméncia com corpos de Lewy (DCL) entra
no diagndstico diferencial da doenca de Alzheimer (DA). Na DCL
ha uma perda de 40-70% de dopamina estriatal, e esta perda de
células dopaminérgicas é acompanhada por uma diminuicao da
densidade da proteina transportadora de dopamina. A perda de
células dopaminérgicas na DCL pode confirmar-se in vivo com
I-FP-CIT (DaT-SCAN), um marcador da proteina transportadora
da dopamina pré-sinapticamente. Na DA ndo héa alteragdes compa-
rativamente com os controlos. Objectivo. Determinar a utilidade do
DaT-SCAN para o diagndstico diferencial entre DA e DCL. Casos
clinicos. Estudaram-se sei's doentes com deméncia e parkinsonismo
moderado. Para avaliar os doentes foram utilizados o Mini-Mental
Test e a Unified Parkinson’s Disease Rating Scale, parte motora.
Realizou-se um SPECT trés ou quatro horas ap6s a administracéo
de 185 MBq FP-CIT (ioflupano), um ligando da proteina transpor-
tadora de dopamina. A captacéo de radioactividade do cértex occi-
pital foi utilizada como referéncia para o estudo do caudado e do
putamen em ambos os hemisférios. Todas as imagens foram avalia-
das também por controlo visual. Todos os doentes tinham deméncia
com flutuagGes moderadas na fungdo cognitiva, sindroma parkinso-
niana e alucinagdes. O DaT-SCAN foi normal em dois doentes e
patoldgico em quatro. Conclusdo. Na DCL, a sensibilidade e a es-
pecificidade dos critérios de diagndstico clinico variam segundo os
estudos. O DaT-SCAN pode ser uma ajuda para o diagnostico dife-
rencial coma DA. [REV NEUROL 2005; 41: 276-9]
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