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RESUMEN

Introduccion: Diversos estudios indican que la EM puede producir multiples patrones de compromiso cognitivo. Objetivo:
Evaluar las alteraciones neuropsicolégicas en los pacientes con EM y correlacionarlas con el tiempo de progresion y con una
escala de discapacidad de Kurtzke baja. Material y métodos: Pacientes con EMRR con menos de dos afios de diagnostico y
puntaje en la escala de Kurtzke de dos o menos, sometidos a las pruebas de WAIS-III, Torre de Londres, fluidez verbal seméntica
y fonoldgica, Inventario de Beck. Resultados: Siete mujeres y dos hombres de 25 a 56 afios. Rango de coeficiente intelectual
verbal de 75-98, coeficiente intelectual de ejecucion 79-94 y coeficiente total de 77-95. Sélo el indice de coeficiente verbal esta
en la media para el grupo de edad, el resto de los indices esté por debajo de la media. Sélo tres sujetos obtuvieron puntajes por
arriba del promedio. En la Torre de Londres realizaron 49 movimientos mas de los necesarios para resolver los problemas
propuestos, siete de los nueve sujetos por debajo del percentil 50. En la prueba de fluidez verbal semantica y fonoldgica soélo tres
sujetos estuvieron en el percentil 30. En el Inventario de depresion de Beck un paciente mostrd depresion severa (32 puntos) y
otro leve. Conclusion: La disfuncién cognitiva puede aparecer tempranamente en el curso de la EM. La escala de discapacidad
baja no se correlaciona con la magnitud de la disfuncién cognitiva.
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Neuropsychological evaluation in relapsing-remitting multiple sclerosis patients with low score in Kurtzke scale

ABSTRACT

Introduction: Some previous studies conclude that multiple sclerosis (MS) can produce diverse patterns of cognitive impairment.
Objective: To evaluate the neuropsychological alterations in MS patients and correlate them with the time of evolution and a low
score in Kurtzke scale. Material and methods: Patients with relapsing remitting MS with less than two years of diagnosis and
< 2 points in Kurtzke scale, submitted to some tests: WAIS-IIl, London Tower, Semantic and phonologic fluency test, Beck
inventory. Results: 25-56 years old seven female, two males patients. Verbal I1Q of 75-98; execution 1Q of 79-94 and total IQ of
77-95. Only verbal quotients are in the media for the group of age and the others are lower. Only three subjects obtained
guotients over the average. In London Tower test, 7/9 realized 49 more movements than the necessary to solve the
proposed problems. In the Semantic and phonologic fluency test, only three subjects were normal. In Beck inventory one patient
showed severe depression (32 points) and one mild depression. Conclusion: Cognitive dysfunction can appear early in the
course of MS. Low score in Kurtzke scale does not correlate with the severity of cognitive dysfunction.
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INTRODUCCION

En afios anteriores se consideraba que la esclerosis
multiple (EM) producia &reas de desmielinizacion con
conservacion virtual de las neuronas corticales hasta
avanzado el proceso de la enfermedad.! Asimismo du-
rante el proceso de la enfermedad, el dafio se presenta
en la mielina, los axones y en los oligodendrocitos pro-
ductores de mielina? y tardiamente se transforma en
un proceso neurodegenerativo con atrofia del cerebro
y de la médula espinal. La consideracion actual, es que
hay presentaciones con compromiso axonal importan-
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te inicial y una subsecuente disfuncion en la esfera
cognitiva, con reportes de hasta 85% de pacientes con
esclerosis multiple definida con menos de dos afios de
diagndstico que mostraban alguna forma de compro-
miso cognitivo.?

A pesar de que las lesiones aparecen en todo el
sistema nervioso central (SNC), éstas tienen una fuer-
te tendencia a ocurrir en la sustancia blanca que ro-
dea los ventriculos, en la sustancia blanca profunda
de los I6bulos frontales y en el cuerpo calloso. La dis-
tribucion subcortical de las placas ha llevado a inves-
tigadores a comparar la funcion cognitiva en EM con
otras enfermedades caracterizadas por disfuncion del
I6bulo frontal.*

Los resultados en las evaluaciones neuropsicoldgicas
en pacientes con EM han evidenciado compromiso en el
acceso a la informacion, dificultad en la resolucidn de pro-
blemas, en la conceptualizacion abstracta, procesamiento
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de informacién ineficiente, todo esto con ausencia de
afasia, agnosia o apraxia.’

Asi también, lo observado en diversos estudios® da
soporte a la hipétesis de que la EM produce multiples
patrones de compromiso cognitivo que dependen de la
localizacion individual de las lesiones en la sustancia
blanca.

El objetivo de nuestro estudio fue evaluar las altera-
ciones neuropsicolégicas en los pacientes con esclerosis
maultiple y correlacionarlas con el tiempo de progresion y
con una escala de discapacidad de Kurtzke baja.

MATERIAL Y METODOS
Pacientes y procedimiento

Pacientes con EM atendidos en el CMN “20 de No-
viembre”, ISSSTE, que aceptaron participar en el estu-
dio, firmaron un consentimiento informado y cumplieron
con los siguientes criterios:

» Diagnostico de EM clinicamente definida con los cri-
terios de McDonald, et al. (2001).”

* Enremision en el tiempo de evaluacion.

» Con puntaje en la Escala de Discapacidad Expandida
de Kurtzke (EDSS; Kurtzke, 1955, 1983), menor de 2.

e Con menos de 10 afios de evolucidn posterior al diag-
nostico.

» Sin uso excesivo de medicacién o abuso de drogas no
indicadas (ej. abuso de alcohol o uso de cocaina).

» Sinotracondicién médica complicada.

 Sin historia de enfermedad psiquiatrica previa al diag-
nostico de EM.

La historia médica y los resultados de examenes
neuroldgicos recientes fueron obtenidos por historia clini-
ca, asi como examen clinico previo al dia de la evalua-
cién. Se realizé la misma bateria neuropsicolégica en los
nueve pacientes incluidos con EM, con una duracion
aproximada de la evaluacion de tres horas y media.

Para la evaluacion de los pacientes se incluyeron en la
bateria de pruebas cognitivas las siguientes:

e Escala de inteligencia para adultos de Weshcler
(WAIS-111). (Normalizacién mexicana.® EI Manual
Moderno; 2003).

» Torre de Londres. Version de la Universidad de Drexel.
(Culbertson & Zilmer; 1999).

» Fluidez Verbal. Animales y palabras con ‘p’ durante
un minuto. (Pefia-Casanova; 2005).

* Inventario de Depresion de Beck. (Jurado-Cardenas,
et al. Normalizacién mexicana; 2004).

RESULTADOS

En el estudio se incluyeron nueve pacientes con EM
con menos de dos afios de diagnéstico, siete mujeres y
dos hombres, con un rango de edad de 25 a 56 afios (M
43 a) y con una escolaridad en el rango de 11 a 19 afios
(M 15.1). De los nueve pacientes cuatro eran profesiona-
les, tres dedicadas al hogar, una estudiante y una sin ocu-
pacion (Tabla 1).

La edad al inicio de los primeros sintomas en el
grupo varié de los 16 a los 49 afios (M 38), y la edad
al momento del estudio, desde los 24 a los 56 afios (M
43), con una M = 2.4 recaidas después del diagnosti-
co y una M = 0.66 recaidas por afio, y una M = 0.94
en la escala de discapacidad expandida de Kurtzke
(Tabla 2).

Tabla 1
Variables de pacientes en estudio

Variable EM
N 9
Edad (afios)

Media 45
Hombres 2
Mujeres 7
Educacion (afios)

Media 151
Estatus ocupacional més alto

Profesional 4

Técnico 0

Hogar 3

Estudiante 1

Sin ocupacion 1

Tabla 2
Datos neurolégicos y variables de la enfermedad (M)
Variable Media
Edad
Primeros sintomas 38
Al diagnéstico 38
Al momento actual 43
Recaidas
No. después del diagndstico 2.4
Numero por afio 0.66
Escala clinica de Kurtzke
Piramidal 0.66
Cerebeloso 0.66
Tallo cerebral 0.66
Sensorial 0.26
Intestino/Vejiga 0
Visual 0
Mental 0.55
Expanded Disabilitiy Status Scale 0.94
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WAIS-III

En el concentrado de los subtests de la WAIS-I11,
se obtuvo un rango de coeficiente intelectual verbal
de 75-98 (M = 89.2), un rango de 79-94 en el coefi-

Tabla 3

WAIS-III
indice Media D.E. Rango
Cl verbal 89.2 7.2 75-98
ClI ejecucion 85.8 6.5 79-94
Cl total 85.6 6.5 77-95
ICV1 04.3 8.3 92-120
I0P 93.2 14.7 76-113
IMT 96.8 5.8 86-106
IVP 92.8 141 69-109

ICV: indice de comprension verbal. IOP: indice de organizacion
perceptual. IMT: indice de la memoria de trabajo. IVP: indice de la
velocidad de procesamiento.

ciente intelectual de ejecucion (M = 85.8) y de 77-95
para el coeficiente total (M = 85.6). indices de: com-
prension verbal en rango de 92-120 (M = 104.3); or-
ganizacidn perceptual con rango de 76-113 (M = 93.2);
de la memoria de trabajo rango 86-106 (M = 9.8);
velocidad de procesamiento rango 69-109 (M =92.8)
(Tabla 3).

Velocidad de procesamiento (M = 92.8), organiza-
cion perceptual (M = 93.2), memoria de trabajo (M =
96.8), comprension verbal (M = 104.3). Solo el indice
de coeficiente verbal esta en la media para el grupo de
edad, el resto de los indices esta por debajo de la me-
dia (Figura 1).

Dentro de las subpruebas de la WAIS-III, la de suce-
sion de letras y nimeros ilustra el déficit tanto de la velo-
cidad de procesamiento como de la memoria de trabajo.
Solo tres sujetos obtuvieron puntajes por arriba del pro-
medio? (Figura 2).
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Figura 2. Subprueba sucesién de letras y nimeros de la WAIS-III.
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Figura 4. Resultados de la fluidez verbal semantica y fonoldgica.

Torre de Londres

En promedio realizaron 49 movimientos més de los
necesarios para resolver los problemas propuestos.
Siete de los nueve sujetos estuvieron por debajo del
percentil 50. El tiempo requerido para la solucion de
los problemas fue de més de 5 min, lo cual coloca a
todos los sujetos en percentiles inferiores al 50 y 8
menores que 10, que suele ser el punto de corte clini-
co (Figura 3).

Fluidez verbal semantica y fonoldégica

Decir 19 animales en un minuto corresponde al percentil
30 que es el limite en la evaluacion clinica segun los datos
normativos mexicanos. En esta muestra solo hay tres su-
jetos con este puntaje (Figura 4).

Inventario de depresion de Beck

Uno de los pacientes obtuvo un puntaje alto (32), su-
gestivo de depresion severa, y otra paciente obtuvo un
puntaje de 13, sugestivo de alteracion afectiva leve; el
resto obtuvieron puntajes normales.

DISCUSION

Las caracteristicas de los pacientes con afeccion
predominante de estructuras subcorticales son:

» Compromiso de la memoria. Recaptura ineficiente en
la presencia de una habilidad normal o cerca de lo nor-
mal para aprender nueva informacion.®

» Compromiso en las pruebas de formacién de concep-
tos y de aprendizaje en Huntington y en Parkinson al

igual gue en los grupos de EM. Este compromiso se
observa mas en grupos de pacientes con EM cronica
progresiva, que en pacientes con EM remitente-recu-
rrente. Incluso en estudios sin una diferencia signifi-
cativa en los grupos, hay evidencia de que los pacien-
tes con EM no utilizan estrategias eficientes en la
resolucién de problemas.®

» Decremento en la eficiencia del procesamiento de la
informacién en EM. Evidente en estudios que han in-
cluido pruebas como Fluencia de Palabras, Nombra-
miento de Colores de Stroop y Digitos en Reversa.
Todos estos estudios han indicado compromiso en el
desenvolvimiento en pacientes con EM comparado con
grupos control, a pesar del curso de la enfermedad.®

» Tareas visuo-espaciales y construccionales. Esta com-
prometido generalmente en EM, incluso cuando se uti-
lizan pruebas que no dependen de la coordinacion mo-
tora fina y de la velocidad.®

En los resultados de las pruebas obtenidos con este
grupo estudiado se evidencia la afeccion en memoria (flui-
dez verbal y fonoldgica, seis de nueve pacientes por de-
bajo de la percentila normal), en la resolucion de proble-
mas (Torre de Londres, alrededor de 49 movimientos
adicionales) y un coeficiente de ejecucion bajo (el verbal
fue mayor). Es claro el defecto de las funciones ejecuti-
vas requeridas para la solucion de los problemas de la
Torre de Londres, asi como la disminucidn significativa
de la velocidad de procesamiento.

Llama la atencion que comparten caracteristicas si-
milares, a pesar de diferencias importantes en la edad,
el tiempo de evolucidn de la enfermedad y asimismo com-
parten un bajo nimero de agudizaciones desde el inicio
de su enfermedad y un bajo nimero de agudizaciones
por afio.

Estos resultados indican una alteracion cognitiva im-
portante desde el inicio de la enfermedad o incluso antes
de establecer el diagnostico de acuerdo con los criterios
aceptados para esclerosis multiple.

En nuestro trabajo observamos que la discapacidad fun-
cional medida con la escala de Kurtzke no es directamente
proporcional a la disfuncion cognitiva. Una evidencia simi-
lar se encontrd en un estudio realizado por el departamento
de Neurologia de la Universidad de Cambridge,® diagnosti-
candose EM en seis pacientes con manifestaciones
neuropsiquiatricas o cognitivas de forma inicial, y con una
larga historia de depresién severa previa al diagnostico de
EM en tres de las pacientes. En ese mismo estudio se plan-
tea la hipdtesis de una variante cortical de EM, por la afec-
cién tan importante en la esfera cognitiva en algunos suje-
tos, contrario a lo que se consideraba en afios previos, sobre
la disfuncion cortical tardia.
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Yaes conocida la relacion de la carga lesional, asi como
la localizacion de las lesiones'™*? con la severidad en el
deterioro cognitivo, asi también con el prondstico en cuanto
a la progresion global de la enfermedad.

Los pacientes de nuestro grupo de estudio tuvieron
como variable en comun una escala de discapacidad baja,
pero mostraron una disfuncion cognitiva importante, a pesar
de la variabilidad en el tiempo de progresién de la enfer-
medad, lo que lleva a considerar que puede existir una
afeccion cognitiva severa, sin compromiso importante en
el resto de los sistemas neuroldgicos.

En estudios anteriores®® se consideraba el compromi-
so cognitivo como el resultado de una reorganizacion fun-
cional adaptativa, posiblemente por un mecanismo de dafio
ultraestructural no evidente en el resto de los sistemas ni
en estudios de imagen.

Ya en una publicacién de 2003, en un estudio con pa-
cientes con EM con una escala de Kurtzke menor de 3.5,
se evidenci6 que el deterioro cognitivo estaba presente,
aun cuando la discapacidad fisica no era todavia severa
no limitante para el paciente, y concluye que dicho com-
promiso era de tipo subcortical y se correlacionaba con la
duracion de la enfermedad.

Los pacientes de nuestro estudio tienen una escala de
discapacidad menor de 2, un tiempo de evolucion desde el
diagnostico muy distinto y una afeccién sustancial en la
esfera cognitiva por un proceso de alteracion cognitiva
subcortical. Dado los resultados de nuestro estudio y de
otros ya mencionados, consideramos que en pacientes,
principalmente jévenes, con evidencia de afeccion
cognitiva de tipo subcortical, sin otros signos ni sintomas,
la posibilidad de EM debe ser considerada y en su estudio
debe ser uno de los diagndsticos a descartar.

Consideramos que sera til continuar el estudio en un
grupo mas numeroso de pacientes con discapacidad fun-

cional minima con la finalidad de corroborar o descartar
nuestros hallazgos.
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