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Estimado Editor,

Se estima que la prevalencia de tumores cerebrales es
27.5/100,000 hab.; 35.8% de tumores primarios cerebrales
son meningiomas; el 54.3% de los tumores primarios no ma-
lignos cerebrales tiene su origen en las meninges'. Se tiene
poco claro la etiologia de los meningiomas por dos motivos
principales: 1) el tiempo de evolucion, que suele ser de 20 a
30 afos, 2) frecuentemente se descubren incidentalmente;
estudios de autopsia indican que la prevalencia subclinica
en la poblacion es de 2.8%?. El 88% de los casos de tumo-
res cerebrales y sintomas psiquiatricos se localizan en region
frontal®. Se expone el caso clinico de un adulto joven con
sintomas psicoticos secundarios a meningioma atendido en
sala de urgencias psiquiatricas.

Caso Clinico

Se trata de un varén de 38 afios de edad. Inicié su pa-
decimiento nueve meses antes de recibir atencion psiquia-
trica, comenzo con los siguientes sintomas: pérdida de peso
no cuantificado, irritabilidad, apatia, descuido de higiene y
alifio. Su familia atribuyo estos sintomas al consumo de al-
cohol y cocaina, esta ultima adiccion desconocida hasta ese
momento; fue internado en centro para atender adicciones
durante tres meses.

Durante esos meses evoluciond con pérdida de 30 kg de
peso, episodios de incontinencia urinaria, dificultad para la
marcha, fallas en orientacion espacial y temporal, pasividad,
disminucion del juicio, asi como episodios de agresividad
verbal y fisica; sintomas que se exacerbaron un mes previo a
acudir al hospital psiquiatrico, y se afiadio actitud alucinada,
musitar, agresividad indiscriminada, delirios mal estructura-
dos y errores graves de juicio (amenazo a su esposa con un
cuchillo e intento arrojar a su hija por la ventana); por lo que
es presentado en urgencias psiquiatricas.

Antecedentes de importancia: Sin antecedentes neuro-
psiquiatricos. Antecedentes Personales: Producto de la gesta
4[5, sin complicaciones perinatales aparentemente; desa-
rrollo psicobioldgico aparentemente normal. Nego alergias,

cirugias, transfusionales y traumatismos craneoencefalicos.
Consumo de alcohol y tabaco desde los 13 afios de edad, se
desconoce patron de consumo, el primero lo suspendio hace
siete meses y el tabaco continua hasta la actualidad, una
cajetilla diaria. Consumo de cocaina sin que se especifique
cantidad y frecuencia. Historia Psicosexual: refirid multiples
parejas sexuales, nego enfermedades de transmision sexual.
Rasgos de Personalidad: descrito por su esposa como ma-
nipulador, mentiroso, mala adaptacion a normas sociales,
deshonesto e irritable. Vida laboral: Multiples subempleos,
desempleado desde hace un afno. Vida escolar: Bajo rendi-
miento, por alteraciones de conducta no tratadas en la in-
fancia, abandona bachillerato por desinterés.

Examen mental: Paciente con actitud poco coopera-
dora, inexpresivo, no hace contacto visual con entrevista-
dor. Atencion y comprension disminuidas. No sigue drde-
nes. Orientado en persona, desorientado en lugar, tiempo
y circunstancia. Funciones mentales (calculo, abstraccion y
memoria) no valorables. Lenguaje: Bradiplalico y volumen
bajo. Pensamiento: no sigue directriz, laconico, respuestas
monosilabicas. No se integran delirios o alucinaciones. Juicio
suspendido y afecto indiferente.

Exploracion fisica: Signos vitales TA 120/70, FC 70, FR
18, Temperatura: 36.5. Craneo normal, pupilas isocoricas.
Mucosa oral regularmente hidratada. Cuello: sin altera-
ciones. Torax: sin datos de dificultad respiratoria; campos
pulmonares bien ventilados; ruidos cardiacos ritmicos,
adecuada intensidad y frecuencia. Abdomen: blando de-
presible, no doloroso. Extremidades: disminucion de fuerza
muscular en cuatro extremidades; hiperreflexia de predo-
minio izquierdo. Funciones mentales deterioradas carac-
terizada por incapacidad para seguir ordenes complejas.
Desorientacion en tiempo y espacio. Pares craneales: Sin
alteraciones. Fuerza muscular disminuida: Miembros tora-
cicos 4/5, miembros pélvicos 3/5. Reflejos ++ en Miembros
toracicos y + en Miembros pélvicos; tono y trofismo dis-
minuidos. Sensibilidad conservada para tacto fino y dolor.
Impresiona pérdida de propiocepcion en ambos miembros
pélvicos. Cerebelo sin alteraciones aunque dificil de explo-
rar. Incapacidad para marcha por debilidad. No signos me-
ningeos ni atavicos.

Estudios de laboratorio: Biometria hematica: normal.
Quimica Sanguinea: normal. Pruebas de Funcion Hepatica:
Bilirrubina indirecta 1.16 mg/dl y Bilirrubina total 1.34 mg/
dl, resto normal. Perfil tiroideo: normal. Perfil lipidos: nor-
mal. HIV: negativo. Electrolitos en suero: normal.

Estudio de imagen: La imagen de resonancia magnética
cerebral en cortes coronales y axiales, en secuencia (T1 y
T2 flair) mostro lesion extra-axial, isointerna a materia gris,
localizada en region fronto-parietal que afecta por com-
presion sistema ventricular ipsilateral, desplazamiento de
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la linea media y hernia subfaccial por compresion contra-
lateral del ventriculo. Edema perilesional que afecta el l6-
bulo temporal derecho (figura 1). El paciente fue enviado a
otra unidad médica para tratamiento quirdrgico; el estudio
histopatologico reporto meningioma.

Discusion

Las sintomatologia psiquiatrica secundaria a causa meédi-
ca no es infrecuente en las salas de urgencias. El caso que se
expone presentd sintomas psicoticos, antecedente de consu-

mo de sustancias toxicas, factores de riesgo para enfermeda-
des de transmisidn sexual y rasgos de personalidad antisocial.
La observacion clinica e informacion adicional proporcionada
por familiar llevaron a considerar la presencia de sindrome
I6bulo frontal confirmado con estudio de imagen.

La extension del meningioma del paciente involucro la
region fronto-parietal derecha lesionando el circuito late-
ral orbitofrontal medial, region anterior del cingulo y dorso
lateral prefrontal lo que explica la sintomatologia descrita*.
La tabla 1 muestra la presentacion clinica y correlacion ana-
tomica. La compresion y edema perilesional de Iobulo tem-

En a) y c) lesion extraxial, isointerna a materia gris, localizada en region fronto-parietal derecha que comprime el sistema ventricular
ipsilateral, desplazamiento de la linea media y por compresion hernia subfaccial de ventriculo lateral. El edema perilesional que afecta el

I6bulo temporal derecho se muestra en b) y d).

Figura 1

MRI cerebral en cortes coronales y axiales de meningioma
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Tabla 1 Correlacion anatomico clinica

Manifestaciones sintomaticas en el paciente

Tiempo de evolucion previo
a admision del paciente

Region anatdmica involucrada
(Funcion)

Trastornos del reconocimiento o sensacion de familiaridad
de las personas. (Intentd de arrojar a su hija por la ventana);
delirios de falsos reconocimientos.

Diminucion del juicio, autocuidado y perseverancia.

Anhedonia, depresion, disforia. Diminucion de conciencia
social, irritabilidad.

Apatia, pérdida de espontaneidad y prosodia. Explosiones de
agresividad. Incontinencia urinaria.

1 mes Temporal-parietal derecha
(Reconocimiento de personas)
9 meses Dorsal lateral pre-frontal
(Cognicion)
9-6 meses Lateral orbito-frontal
(Conducta social)
6-3 meses Mesial frontal

(Motivacion)

Elaborado con informacion: Salloway PS, Malloy FP, Duffy DJ. The frontal lobes and neuropsychiatric illness. American Psychiatric Publishing, first

ed; 2005.

poral derecho, area asociada con reconocimiento facial y
familiaridad (capacidad perdida en nuestro paciente) quiza
condujo a delirios y conducta agresiva directa hacia su hija,
similar al sindrome de Capgras.

Este tipo de presentacion es infrecuente en pacientes de
esta edad. La incidencia de meningiomas en el rango de los 35-
44 afios es de 1/100,000 hab., comparada con 20/100,000 hab.
entre los 75 y 84 afios de edad (la edad promedio al momento
del diagndstico es de 65 afios). En todos los rangos de edad la
prevalencia de tumores cerebrales primarios es mayor en pobla-
cion femenina, en particular los meningiomas y tumores de la
pituitaria. La prevalencia subclinica es de 2.8% segun estudios
de autopsia. La incidencia es el doble (ajustada por edad por
100,000 habitantes) 8.36 y 3.61 respectivamente; en el sexo
masculino la prevalencia de gliomas es mayor'.

La mayor incidencia de meningiomas en sexo femeni-
no, se ha atribuido a factores hormonales, especialmente a
los ciclos estrogénico y progestageno. Otro factor asociado
a aumento de riesgo para tumores cerebrales es indice de
Masa Corporal por arriba de la normalidad®. Recientemente
un meta-analisis reportd asociacion significativa entre taba-
quismo con riesgo de meningiomas en hombres®.

En el presente caso, un posible factor de riesgo detecta-
do es el tabaquismo cronico, sin embargo no hay datos con-
cluyentes de que ese u otros factores se asocien con algun
tipo de tumor primario cerebral. Es importante mencionar,
como corolario que durante la evaluacion clinica en urgen-
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cias psiquiatricas siempre se debe considerar la posibilidad
de que los sintomas manifestados por el paciente se deban a
causa médica estructural.
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Estimado Editor,

La clozapina es el antipsicotico mas efectivo' pero su
uso esta limitado a los casos resistentes debido a los poten-
ciales efectos adversos como la agranulocitosis y la neutro-
penia que requieren controles hematoldgicos mensuales. La
necesidad de monitorizacion mensual, ofrece una oportuni-
dad para investigar otras complicaciones relacionadas con el
uso de clozapina, como por ejemplo la sedacion. La clozapina
esta clasificada como el antipsicotico mas sedativo? aunque
los estudios sobre el impacto de la sedacion en el desemperio
de las actividades cotidianas de la vida diaria son escasos.

La Clinica de Clozapina de Cambridge, permanece abier-
ta cada miércoles de 9 a 15 h para recibir 197 pacientes
diagnosticados de esquizofrenia y otros trastornos asociados
(F20-F25 ICD-10). Los pacientes estan citados para realizar
la extraccion sanguinea en un dia concreto pero no en una
hora, de manera que pueden acudir segun su conveniencia
dentro del horario de apertura. En nuestro estudio, hipoteti-
zamos que el registro de la hora de llegada de los pacientes a
la clinica permite una medida aproximada del impacto de la
sedacion en el desempefio diurno, uno de los aspectos rela-
cionados con la funcionalidad de los pacientes, entendiendo
funcionalidad como la capacidad de adaptacion a las nece-
sidades personales, familiares, sociales y laborales que posee
un miembro adulto productivo y sin enfermedad. Se registrd
la hora exacta de llegada en dos meses consecutivos, sepa-
rados por 28 dias (dia-1 (d1) y dia-2 (d2)). La informacion
clinica fue obtenida mediante la revision de historias clinicas
utilizando el Clinical Record Interactive Search (CRIS)® de
Cambridgeshire and Peterborough NHS Foundation Trust
(CPFT). Obtuvimos también otras variables (edad, sexo, dosis
de clozapina total y nocturna y otros farmacos prescritos-si/
no-) utilizadas para la realizacion de correlaciones bivaria-
das y los modelos de regresion multiple.

La muestra final incluyo 184 sujetos [75% varones, con
una edad media de 43,83 anos (SD=10,68)] de los cuales
registramos la hora de llegada al dia 1. La hora de llega-
da en el dia dos, fue registrada en 176 casos (figura 1). La
mavyoria de pacientes llegaron antes del mediodia (d1=69%;
d2=64,8%) con un pico de llegada entre las 9 y las 10 de
la mafana (d1=25%; d2=249%). Las asociaciones bivariadas
evidenciaron que la hora de llegada no correlaciono con la
edad ni con la dosis de clozapina total ni nocturna (r=-0.131
p=0.072; r=0.009 p=0.91 y r=0.013 p=0.86, respectivamen-
te). La mujeres llegaron por promedio 32 minutos (desviacion
estandar=14) antes que los varones (t=-2.29, p=0.023). No
se encontrd ninguna correlacion entre la hora de llegada y el
uso de otros farmacos psicotrdpicos. El analisis multivariado
de regresion linear, usando la hora de llegada como variable
independiente y el sexo, edad, dosis de clozapina, porcentaje
de dosis de clozapina nocturno y el uso de otros farmacos
sedativos (si/no) fue realizado, y solo el sexo fue significativo
(p=0.032). Cabe destacar que la correlacion entre el d1y el
d2 fue altamente significativa (r=0.626, p<0.001).

Opuestamente a lo que deberiamos esperar por la se-
dacion inducida por clozapina, los pacientes eligieron acu-
dir durante las primeras horas a la clinica, sugiriendo que
el impacto de la sedacion en el funcionamiento durante las
primeras horas de la mafiana podria ser menor a lo esperado
en la mayoria de ellos.

Otros factores como las obligaciones laborales o la pre-
ocupacion del paciente o de la familia sobre el riesgo de

r=0.626 p<0.001
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agranulocitosis podrian influir en la temprana hora de llega-
da de los pacientes aunque parece poco probable teniendo
en cuenta que la mayoria de pacientes de la muestra estaban
en situacion de desempleo y bajo tratamiento con clozapina
desde hacia afos.

Tanto la dosis total de clozapina como la dosis nocturna
influyeron poco en la hora de llegada. En esta linea, otros
autores han concluido que la dosis de clozapina y los nive-
les plasmaticos de la misma tienen poca correlacion con los
efectos adversos*.

Una posible explicacion a estos resultados podria ser
que la sedacion inducida por clozapina y también la auto-
percepcion de sedacion, podria verse aumentada por la fal-
ta de rutina diaria y organizacion horaria. Por definicion, la
mayoria de pacientes con clozapina estan diagnosticados de
esquizofrenia resistente al tratamiento, que incluye pacien-
tes con mayor prevalencia de desempleo, red social redu-
cida, sintomas negativos y cognitivos y, por ello, pacientes
con mayor deterioro funcional. El dia de la analitica mensual
representaria la excepcion que obligaria a los pacientes a
planificar de antemano la hora de levantarse, como y cuanto
tiempo se invertiria en el trayecto hasta la clinica etc., dis-
minuyendo asi el impacto de la sedacion. En este sentido, el
desarrollo de programas rehabilitadores que promuevan la
movilizacion de los recursos de planificacion y gestion del
tiempo existentes en el propio sujeto son claves para mejo-
rar la autonomia, la funcionalidad y favorecer asi la integra-
cion psicosocial en la comunidad.

Un hallazgo inesperado fue que los usuarios tendian a
llegar a la misma hora a cada control hematoldgico. No hay
una clara explicacion para ello, ya que el presente estudio
no fue disenado para esta cuestion. De ello, se puede hi-
potetizar que estamos ante otro efecto secundario induci-
do por la clozapina. El comportamiento obsesivo inducido
por clozapina es un fenémeno relativamente nuevo que
suscita un creciente interés en la literatura cientifica de
los ultimos afios®. La conducta obsesiva, caracterizada por
comportamiento rigido y perseverante se ha objetivado con
mas frecuencia en pacientes tratados con clozapina (hasta
en el 30%)°® que en pacientes tratados con otros farmacos.
Nuestro hallazgo podria ser un ejemplo de comportamiento
repetitivo aunque estudios especificos deben ser disefiados
para rechazar o no dicha hipotesis.

Algunas limitaciones deben ser consideradas. Primero
de todo, se trata de una muestra relativamente pequefa,
para generalizar estos hallazgos seria necesario repetir el es-
tudio en poblaciones mayores. Sin embargo resultaria com-
plejo puesto que las Clinicas de Clozapina sin programacion
de hora son escasas. En segundo lugar, nosotros usamos la
hora de llegada como medida aproximada del impacto de

la sedacion en el desempefio diurno, pero el dia del control
hematologico so6lo representa un dia del mes. Por ultimo,
Unicamente se registro la hora de llegada durante dos meses,
para cada paciente, pero el grafico de dispersion bivariada
aplicado para estudiar la asociacion entre los dos puntos de
tiempo fue significativo asi que asumimos que podria ser
extrapolado a los otros controles hematoldgicos.

El registro de la hora de llegada de los pacientes a la
clinica representa una medida objetiva del impacto de la se-
dacion inducida por clozapina en el funcionamiento diurno,
no sesgada por el observador o el paciente, que en nuestro
estudio ha resultado ser menor a lo esperable.

Estudios que analicen de manera objetiva los posibles
factores de impacto en la disfuncionalidad deben ser reali-
zados. De esta manera se favoreceria el desarrollo medidas
terapéuticas dirigidas a la minimizacion de dicho impacto,
teniendo como finalidad la mejoria en el funcionamiento
global en la esquizofrenia.
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Estimado Editor,

La Enfermedad de Whipple (EW) es una patologia poco
frecuente, multisistémica, cronica y recidivante, causada por
la bacteria Tropheryma Whipplei. Descrita en 1907 por Geor-
ge Hoyt Whipplei', hasta 1961 no se confirmé su origen in-
feccioso?. Pese a su distribucion ubicua®, la bacteria rara vez
causa la enfermedad al portador*, sugiriéndose una predis-
posicion genética para desarrollarla®®. Se han descrito casos
familiares, aunque no ha podido demostrarse una agrega-
cion familiar’. Tampoco ha podido establecerse con certeza
su via de transmision, siendo la mas aceptada la via fecal-
oral®®. La presentacion clinica tipica incluye varios sintomas,
a destacar la pérdida de peso, la afectacion gastrointestinal
y articular, aunque puede afectar a multiples drganos vy sis-
temas, incluyendo el sistema linfatico, pulmonar, cardiovas-
cular y el sistema nervioso central (SNC)™.

La afectacion neurologica oscila entre el 10%-43% de
los pacientes'"’; habiéndose descrito afectacion exclusiva
del SNCen el 5%™'8%, Las manifestaciones son inespecifi-
cas, pudiendo imitar casi cualquier patologia neurologica'™".

Presentamos un paciente con clinica neuropsiquiatrica
atipica inicialmente diagnosticado de diversas afecciones
afectivas, que tras una evolucion torpida fue finalmente
diagnosticado de EW.

Caso Clinico

Varon de 63 afos que ingresa en sala de psiquiatria, por
sintomatologia mixta ansioso-depresiva y quejas somaticas
inespecificas por las que estaba recurriendo a atenciones
médicas ambulatorias diarias. Tras la primera hospitaliza-
cion es diagnosticado de episodio depresivo, siendo nueva-
mente hospitalizado a los 2 meses. Posteriormente ingresa
en la sala de neurologia por cuadro de apatia, irritabilidad,

inquietud psicomotriz, déficits cognitivos, temblor y ataxia.
Durante dichos ingresos se realizd una intensa bateria de
exploraciones complementarias (Tabla 1) para descartar or-
ganicidad; destacando en la resonancia magnética cerebral
(RM) la presencia de lesiones sugestivas de sangrado antiguo
en diversas localizaciones (ganglios basales, protuberancia
y hemisferio cerebeloso derecho). La sospecha diagnostica
consistia en un trastorno depresivo, en el contexto de de-
terioro cognitivo incipiente. Ante el caracter resistente del
cuadro, el abordaje terapéutico consistio en combinacion de
antidepresivos (inhibidores selectivos de la recaptacion de
5-HT y NA junto con antagonistas de los receptores adrenér-
gicos o, y 5—HT2A), potenciados con litio.

A las tres semanas de la ultima alta, ingresa nuevamente
por empeoramiento brusco, con predominio de clinica de-
presiva con sintomas psicoticos congruentes con el humor,
deterioro cognitivo y marcada pérdida ponderal. El pacien-
te no presentaba sintomatologia gastrointestinal, articular
u otra sintomatologia somatica, resultando anodina la ex-
ploracion fisica. En la exploracion neuroldgica destacaba la
desorientacion temporo-espacial, hipoprosexia y discreta
rigidez en rueda dentada. La evaluacion neuropsicologica
revelaba afectacion importante de funciones ejecutivas, vi-
suoespaciales y memoria.

Ante la presencia de un cuadro clinico y evolutivo ati-
pico, se realizan nuevas exploraciones complementarias re-
curriendo a un abordaje multidisciplinar entre psiquiatria,
neurologia y medicina interna. La analitica sanguinea con
hormonas, marcadores autoinmunes y tumorales, Unica-
mente evidenciaba elevacion de marcadores inflamatorios
(PCR, VSG y homocisteina). Las serologias de hepatitis, Co-
xiella Burnetti, Influenza, Legionella, Mycoplasma, Clamydia
y Clostridium fueron negativas, como habian resultado las
de VIH y Lues, obtenidas en un ingreso previo (ver tabla 1).
Los hemocultivos y urinocultivos fueron también negativos.
En el EEG se aprecio una lentificacion difusa de la activi-
dad cerebral y en el ECO-Doppler transcraneal no hubieron
hallazgos patoldgicos. Una nueva RM cerebral no eviden-
ci6 nuevas lesiones, signos de atrofia ni alteraciones en la
secuencia de difusion. El estudio del LCR mostro un leve
aumento de proteinas, con glucosa normal, sin bandas oli-
goclonales, siendo los estudios microbiologicos habituales
negativos (Gram y vision directa, cultivo; PCR VHS, varicela,
enterovirus y TBC), detectando en los marcadores biologi-
cos una disminucion de B-Amiloide, con valores normales
de proteina TAU y fosfo-TAU. Ante la persistencia de clinica
neuropsiquiatrica con escasa respuesta terapéutica, la pér-
dida ponderal, asi como la presencia de marcadores infla-
matorios persistentemente elevados, habiendo descartado
etiologias mas frecuentes; se solicita andlisis de PCR de Tro-
pheryma Whipplei en el LCR. Resulta positivo y es ratificado
el diagnostico de EW con afectacion neurologica mediante
biopsia duodenal.
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Tabla 1 Caracteristicas de los ingresos previos
Ingreso Sintomas Sintomas Otros P. Complementarias Tratamiento
Psiquiatricos Neuroldgicos sintomas
i@ Epigastralgia  TC cerebral: N IRSN
UHP Disnea Analitica basica sangre y NaSSA
Mialgias orina: N Litio
Pérdida PSA: N BZD (ocasionalmente)
Hipotimia y apatia ponderal FR: N
Irritabilidad ANA: N
Angustia psiquica ECG: N
Clinofilia EEG: N
Insomnio mixto
20 Aislamiento Inestabilidad Vértigo RM cerebral: Focos de IRSN
UHP Ideacion hipocondriaca Pérdida hemosiderosis en diferentes NaSSA
ponderal areas Litio
BZD (ocasionalmente)
NL (ocasionalmente)
& Apatia Temblor Pérdida RM cerebral: S/C IRSN
Neurologia Irritabilidad Ataxia cerebelosa ponderal Rx Torax: N NaSSA
Inquietud psicomotriz  Desorientacion Ty E TCTAP: N Litio
Abandono higiene Hipoprosexia Analitica basica sangre y BZD (ocasionalmente)
Insomnio orina: N NL (ocasionalmente)
Litio: 1.1 mEqg/ |
Calcio: N

B2Microglobulina: N
Serologia ltes y VIH: N
Hemocultivo mycobacterium: N
Mantoux: N

ANA: Anticuerpos antinucleares, BZD: Benzodiacepinas, E: Espacial, ECG: Electrocardiograma, EEG: Electroencefalograma, FR: Factor reumatoide,
IRSN: Inhibidores selectivos de la recaptacion de 5-HT y NA, N: Normal/Negativo, NaSSA: Antagonistas de los receptores adrenérgicos o, y 5-HT,,,
NL: Neurolépticos, PSA: Antigeno prostatico especifico, RM: Resonancia magnética, Rx: Radiografia, S/C: Sin cambios, T: Temporal, TAP: Toraco-
abdomino-pélvico, TC: Tomografia computarizada, UHP: Unidad de hospitalizacion psiquiatrica.

A nivel psicopatoldgico, junto con el deterioro cognitivo
se constata sintomatologia depresiva grave con sintomas psi-
cdticos congruentes con el humor. Ante la gravedad y resis-
tencia a diversas pautas de tratamiento, se decide aplicar TEC
(terapia electroconvulsiva). Ademas, se introduce tratamiento
antibidtico intravenoso mediante ceftriaxona (2 g/d) durante
dos semanas, sequido de pauta oral con trimetoprim/sulfome-
toxazol (1600/320 mg/d) como mantenimiento.

Administradas doce sesiones de TEC, y finalizada la an-
tibioterapia intravenosa, la impresion clinica es de eutimia,
con desaparicion de la confusion psiquica, aunque con per-
sistencia de déficits cognitivos en el momento del alta. El
tratamiento de continuacion que fue prescrito al alta con-
sistio en una dosis de 100 mg de quetiapina al acostarse.
Con posterioridad el seguimiento se efectud en la unidad de
salud mental de referencia, mediante asistencia psiquiatrica
domiciliaria. Durante el primer afio de tratamiento antibio-
tico el paciente ha requerido nuevos ingresos psiquiatricos
motivados por alteraciones de conducta en el contexto de
un deterioro cognitivo progresivo de predominio cortical.

Discusion

El diagndstico inicial fue el de trastorno depresivo recu-
rrente, pero la desfavorable evolucion clinica y la sintomatolo-
gia atipica, condujeron al diagndstico de EW. Posiblemente una
causa de retraso diagnostico fue que no presento algunos sin-
tomas clasicos de esta enfermedad, como artralgias o sintomas
gastrointestinales. Ademas, la pérdida ponderal, presente desde
el inicio, es un sintoma inespecifico y frecuente en pacientes
con deterioro cognitivo y sintomas depresivos asociados.

Existen diversas presentaciones de la infeccion cronica
por T. Whipplei, pudiendo distinguir dos grandes grupos. En
primer lugar, la EW clasica, es la presentacion mas frecuente
y se caracteriza por lesiones histologicas en el tracto gas-
trointestinal asociadas con diversas manifestaciones sisté-
micas. En segundo lugar, las infecciones localizadas en otros
organos, sin evidencia histologica de afectacion gastrointes-
tinal, como la endocarditis o la infeccion del SNC&'°, Asimis-
mo, han sido descritas infecciones agudas por T. Whipplei,
como neumonia, gastroenteritis y bacteriemia®.
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En cuanto a la afectacion del SNC, puede seguir 3 pa-
trones distintos: La EW clasica con afectacion neurologica,
la recaida neurologica de una EW previamente tratada y la
infeccion aislada del SNC*.

La clinica neuroldgica es muy variable, resultando en
ocasiones en complejas combinaciones de sintomas?. El gru-
po mas frecuente de sintomas lo constituiria la afectacion
cognitiva (demencia y pérdida de memoria) (Tabla 2). Le si-
guen la oftalmoplejia supranuclear, la depresion del nivel de
conciencia, la sintomatologia confusional, apatia y sintomas
psiquiatricos, predominando en este grupo la clinica afectiva
y cambios en la personalidad. Cabe destacar que el 47% de
los pacientes con afectacion cognitiva muestran sintomas
psiquiatricos'®, como en el caso presentado. Las miorritmias
oculomasticatorias y las oculofaciosqueléticas, aunque me-
nos frecuentes, se consideran patognomdnicas de la enfer-
medad®'5?%. Sin embargo, es necesario tener en cuenta que
la ausencia de clinica neuroldgica no excluye su afectacion™.

El diagnostico puede establecerse a partir de la detec-
cion de macrofagos PAS positivos y la identificacion bacte-
riana mediante microscopia electronica, a partir de la biop-
sia duodenal u otros tejidos afectados, aunque la mayoria de
autores consideran como método diagnostico de eleccion la
determinacion mediante PCR, que ademas resulta util para
establecer la respuesta terapéutica y determinar la duracion
del tratamiento'%527:28,

Referente al tratamiento, nuestro paciente recibio cef-
triaxona intravenosa durante dos semanas, sequido de tra-
tamiento oral con trimetoprim/sulfometoxazol, que debe
mantenerse 1-2 afios. Esta es una de las pautas mas reco-
mendadas'’?, no obstante, recientemente han sido descritos
casos de recaidas por la aparicion de resistencias'*, por lo
que se ha propuesto como alternativa una combinacion de
doxiciclina y hidroxicloroquina'3',

En relacion al prondstico, las manifestaciones neuropsi-
quiatricas son generalmente persistentes pese al tratamien-
to, siendo ademas las que recidivan con mayor frecuen-
cia®%"7: constituyendo una frecuente causa de muerte®'.
Se han descrito evoluciones mas favorables, considerando
como factores prondsticos el diagnéstico precoz con PCR y
la optimizacion del tratamiento?.

Teniendo en cuenta la escasa prevalencia de la enferme-
dad, la alta variabilidad de los signos y sintomas, asi como
la reducida especificidad de los mismos, el diagndstico suele
ser tardio'® e implica la necesidad de considerarla en un gran
numero de diagnosticos diferenciales como ocurre en el pre-
sente caso, en el que se descartaron las causas de demencia 'y
encefalopatia mas comunes: Farmacolodgicas, degenerativas,
infecciosas, vasculares, autoinmunes, tumorales, nutriciona-
les y endocrinas, hasta llegar al diagnostico.

Tabla 2 Manifestaciones neuroldgicas en la
enfermedad de Whipple®
Manifestacion Prevalencia (%)
Oftalmoplejia supranuclear 32
Demencia 28
Depresion del nivel de conciencia 27
Pérdida de memoria 25
Sintomatologia confusional 24
Apatia 21
Sintomas psiquiatricos 19
Mioclonias 16
Convulsiones 14
Nistagmus 14
Enfermedad de motoneurona superior 14
Afectacion hipotalamica "
Ataxia cerebelosa 10
Cefalea 10
Miorritmia 8
Hemiparesia 8
Afectacion de pares craneales 7
Afectacion extrapiramidal 7
Neuropatias periféricas 6
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