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Resumen

En la ultima década se ha dado un marcado avance en el cono-
cimiento de la enfermedad de Alzheimer (EA), pero no en otras
demencias. Es asi como las caracteristicas clinicas y psicométri-
cas de los pacientes con demencia frontotemporal (DFT) -segun-
da causa de demencias degenerativas primarias-, empiezan a ser
descritas en series de casos de los principales centros del mundo,
donde se tiene la posibilidad de realizar diagndstico por consenso
por grupos de expertos. Por tal motivo se analizd6 una muestra
de pacientes de la Clinica de Memoria del Hospital Universitario
de San Ignacio (Bogota, Colombia), en donde fueron evaluadas
en forma protocolizada 348 personas, de las cuales 45 cumplian
criterios de DFT, 259 para EA y 44 eran controles. El analisis es-
tadistico se realizé con la prueba de comparacion Kruskal Wallis
(significacion del 5 por ciento), teniendo como medida de analisis
el rango intercuartilico. Todas las diferencias sefialadas fueron el
producto de pruebas con valores de p< 0.017. Los hallazgos que
mejor definian al los pacientes con DFT eran: mayor predominio
de hombres (73 por ciento vs. 31 por ciento en los que tenian EA),
edad menor (mediana 65 afios vs. mediana de 76 afios en los que
tenian EA), escala comportamental de Columbia mas comprometida
(mediana de 10 vs. 7 en pacientes con EAy 1 en los controles) y
minimental mas deteriorado en comparacion con el grupo control
(mediana de 24 vs. 27) pero mejor que los pacientes que tenian EA
(mediana de 24 vs. 20). Estos hallazgos nos ayudan a poder definir
mejor el perfil clinico y psicométrico de los pacientes con DFT, pero
a su vez nos abren nuevos interrogantes que iremos despejando
en la medida en que podamos hacer un seguimiento longitudinal
de estas personas.[Cano CA, Ramirez CA. Avances nosolégicos
de las demencias. Caracterizacion de los pacientes con demencia
frontotemporal. MedUNAB 2004, 7.84-8].
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Introduccion

La enfermedad de Alzheimer (EA) es la primera causa de
demencia degenerativa en el mundo occidental, pero hasta
hace muy pocos afios, se ha reconocido a las demencias
frontotemporales (DFT) como la segunda causa de ellas,'*
siendo incluso clasificadas erréneamente como EA o como
enfermedades psiquidtricas.® No obstante, la degeneracion
frontotemporal es una entidad clinica conocida hace muchos
afos y surgi6 con la descripcién que realizé Arnold Pick en
el afio 1892, en un paciente de 71 afios, que tenia un cuadro
clinico de afasia y posteriormente un deterioro progresivo
de todas sus funciones cognoscitivas. En la autopsia observé
una marcada atrofia temporal izquierda.® Unos afios mas
tarde describié un nuevo caso, en donde predominaban las
alteraciones del comportamiento, y al igual que en el caso
anterior, su deterioro fue comprometiendo todas las fun-
ciones corticales. La autopsia mostré una marcada atrofia
cortical del I6bulo frontal, pasando asi a la historia como
la descripcion de una demencia frontal y posteriormente
reconocida universalmente como enfermedad de Pick.®

La demencia frontotemporal se describe como un sin-
drome caracterizado por un trastorno de la conducta y
la personalidad, falta de interés, lenguaje sin iniciativa,
pérdida del discurso y de la fluidez verbal, a medida que
el cuadro clinico se hace mas crénico. Hay tendencia al
mutismo, mientras se conserva la memoria, al menos en
los estadios iniciales.>” Ante esta gran variabilidad de
manifestaciones y luego de multiples intentos por clasifi-
carla, se ha propuesto una posibilidad de realizarla, segin
su presentacion clinica. Se considera entonces como un
sindrome amplio y distingue tres grandes grupos clinicos:
variante frontal de la DFT, demencia seméntica, y afasia
progresiva no fluente.?

La variante frontal, representa el 90% de los casos de DFT
y tiene una clara incidencia familiar aproximadamente
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de 50%. Se caracteriza por cambios profundos del carac-
ter y alteracién en la conducta; el afecto y los sintomas
psiquiatricos pueden ser manifestaciones tempranas
de esta misma. En cuanto a la memoria puede llegar a
estar comprometida, pero no existe una franca amnesia
al inicio de la enfermedad, se presenta una dificultad en
generar informacién con implicaciones en la abstracciéon
y la organizacién.®

La afasia progresiva primaria es una entidad clinica rara
y se caracteriza por un trastorno selectivo del lenguaje.
Les cuesta encontrar las palabras, las frases son cortas,
agramaticales, titubeantes y con parafasias fonémicas.!%12
La fluidez verbal disminuye, pero la comprensién escrita
frecuentemente es buena, mientras que la lectura en voz
alta se encuentra alterada, la escritura esta preservada,
puede existir una disortografia y un agramatismo o fallas
de sintaxis. En fases iniciales e intermedias del proceso los
pacientes realizan recursos no verbales, sefialando con el
dedo o haciendo pantomimas, pero con el curso de la en-
fermedad tienen tendencia creciente al mutismo y pierden
también la iniciativa a comunicarse de otra manera.'*1%

La demencia seméantica se caracteriza por una pérdida
del significado de las palabras, conservando los aspec-
tos fonolégicos y sintécticos del lenguaje. Al comienzo,
los pacientes tienen poca conciencia de su defecto. El
lenguaje del paciente es abundante, y aparece incluso
francamente charlatan pero el contenido es farragoso
por la abundancia de parafasias semadnticas, pero no
fonémicas. Las funciones visuoespaciales estdn intactas
al inicio de la enfermedad.'*'® Es igualmente un cuadro
raro, mucho menos frecuente que la variante frontal y la
historia familiar puede estar presente en un 25 por ciento
de los casos.19%

Es evidente que ante la amplitud clinica y semiolégica de
las FDT, es imperativo conocer no sé6lo las caracteristicas
propias de estos pacientes, sino las diferencias con otras
demencias, en especial con la EA y por supuesto, con la po-
blacién sana, motivo por el cual se realizé este estudio.

Material y métodos

Este es un estudio observacional, clinico-analitico, de una
cohorte de pacientes o serie de casos vistos en el Hospital
Universitario de San Ignacio (Bogota), en donde se com-
paran tres grupos: DTF, EA y sanos, resaltando que lo que
pretendemos es conocer las caracteristicas que busquen
identificar y diferenciar a los que tienen FDT. Inicialmente
son valorados (los pacientes y sus familiares) por geriatria
y medicina interna, neurologia, psiquiatria y neuropsi-
cologa, utilizando protocolos estandarizados. Luego se
realiza una reunién interdisciplinaria de expertos, en la
que se llega a un diagndstico por consenso, considerada
esta como patrén de oro “in vivo”, ya sea para demencia
frontotemporal, para EA o para el paciente sin deterioro
cognoscitivo o sano. Debemos destacar que los pacientes
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se captan de una consulta especializada en memoria y los
sanos son seleccionados como una muestra a conveniencia,
buscando obtener una comparacién con lo que denomina-
mos normales, al menos en manifestaciones clinicas y en
el desempeno de pruebas psicométricas, estandarizadas
para esta poblacién. A todos ellos se les toman datos ge-
nerales descriptivos: edad, sexo y afios de evolucién de la
enfermedad. Igualmente se les realiza el minimental o
examen mental minimo,? la queja subjetiva de pérdida
de memoria,?** ?® la escala comportamental de Columbia,
la escala de depresién geriatrica de Yesavage,?® pruebas
funcionales (Lawton)?” 2% y una amplia bateria de pruebas
neuropsicolégicas. La severidad de la demencia se mide
con la escala global de deterioro de Reisberg (GDS).?° Todos
los pacientes con demencia severa, tanto de EA como de
DFT, fueron excluidos del estudio, con el fin de homogeni-
zar la muestra entre estos dos grupos de demencia.

El diagnédstico de demencia frontotemporal se basé en
los criterios de Brun® y para el diagndstico de EA los
del Manual Diagnéstico y Estadistico de Enfermedades
Mentales (DSM-1V).%!

En el analisis estadistico se utiliz6 la prueba de Kruskal
Wallis, para contrastar la hipétesis de igualdad de media-
nas en los tres grupos (DFT, EA y normales), usando un
nivel de significacién del 5 por ciento para pruebas parea-
das. Se utilizé el rango intercuartilico como instrumento
de medicién de la variabilidad, siendo este similar a la
desviacién estandar que tiene mayor significancia cuando
los datos presentan valores extremos. Corresponde a la di-
ferencia entre los percentiles 75 y 25 del conjunto de datos.
De otra forma, se interpreta como la distancia existente
entre el 50 por ciento central de los datos. Esta medida
tiene similares propiedades al rango (diferencia entre el
maximo y el minimo valor de la variable); sin embargo,
debido a la existencia de valores extremos, sélo considera
la distancia entre el valor en la posicién 75y el valor en la
posicién 25, percentiles 75 y 25, respectivamente.

Resultados

Fueron evaluadas por el grupo de la Clinica de Memoria
348 personas, de las cuales 45 cumplan criterios de DFT,
259 para EA y 44 eran controles. De los 45 pacientes con
DFT, 42 correspondian a la variante frontal, 2 a afasia
primaria progresiva y uno presentaba una demencia se-
mantica. En la tabla 1 se detalla la distribucién por género
en los tres grupos.

Al efectuar la comparacién entre los pacientes con de-
mencia frontotemporal, los que tenan enfermedad de
Alzheimer y los controles, se obtuvieron los siguientes
resultados con significancia estadistica (p<0.017):

El grupo de mayor edad era el de los pacientes con EA
(edad mediana de 76 afios), en comparacién con los que
tenian DFT (edad mediana 65 afios).
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Tabla 1. Distribucion por género de los pacientes con demencia y los controles

TN N N N SR T

Mujeres 26.7 174 67.2 68.2
Hombres 33 73.3 85 32.8 14 31.8
Total 45 100 259 100 44 100

DFT: Demencia frontotemporal
EA: Enfermedad de Alzheimer

Tabla 2. Diferencias significativas entre las personas con demencia frontotemporal, enfermedad de Alzheimer y controles

n Mediana RI* n Mediana RI* n Mediana RI*
Edad 44 71 7.0 259 76 11.0 45 65 13.0
Lawton 44 13 2.0 255 7 4.0 45 6 5.0
Yesavage 43 2 2.0 236 3 4.0 36 6 4.5
Columbia 0 1 1.4 224 7 7.0 37 10 10.0
Queja de memoria 4 13.5 12.0 242 33 11.0 41 30 12.0
Minimental 44 27 3.5 256 20 8.0 42 24 8.0

RI: Rango intercuartilico. Prueba de comparacion Kruskal Wallis (significacion del 5%). Todas las diferencias sefialadas fueron el
producto de pruebas con valores de p<0.017.

La escala de Lawton, que mide 14 actividades instrumen-  No se encontraron diferencias significativas en los afios
tales de la vida diaria, mostraba diferencias del grupode  de evolucién de la enfermedad, al momento de la consul-
controles (13), con respecto a los pacientes con EAy DFT (7  ta, para los pacientes con enfermedad de Alzheimer y los
y 6, respectivamente), estando claramente comprometidas  que tenian demencia frontotemporal. De igual manera
maés de la mitad de estas actividades. no hubo diferencias estadisticamente significativas en
las pruebas de fluidez semdantica, denominacién y en las
La evaluacién del puntaje de Yesavage mostré diferencias  que evaluaban funciones visoespaciales. Los afios de es-
significativas entre los controles y los pacientes con EA, colaridad, siete afios de mediana en cada uno de los tres
siendo mayor el puntaje de estos ultimos. No obstante, grupos, no mostraron igualmente diferencias estadistica-
fue mayor la diferencia entre los pacientes con EA y los  mente significativas.
que tenian DFT.

En la escala comportamental de Columbia, los pacientes Discusion
con Alzheimer mostraron diferencias significativas (pun-
taje mediano 7) frente a los pacientes con demencia fronto-  Los resultados de este estudio son los primeros que se
temporal, quienes mostraron un puntaje mediano de 10. presentan en Colombia, en una serie de casos de pacientes
con demencia frontotemporal, en comparacién con aquellos
La queja subjetiva de pérdida de memoria, aplicada alfami-  que tradicionalmente diagnosticamos con enfermedad de
liar, mostré diferencias al comparar los controles con cada  Alzheimer y con el grupo de personas sanas o sin demen-
uno de los otros dos grupos, siendo menor en ambos casos.  cia. La importancia radica en que nuestro grupo ya tiene
una muestra representativa de personas con DFT y que
En el minimental, el puntaje mediano para los controles con esta condicién podemos empezar a dar los primeros
fue mayor al comparase con los otros dos grupos. Similar-  pasos en la descripcién de una patologia que previamente
mente, se anota la diferencia significativa entre los pacien-  interpretabamos erréneamente, entre otras explicaciones,
tes con EA y los pacientes con DFT, en cuyo caso es mayor  por no tener unos criterios diagndsticos claros, los cuales
el puntaje para estos Gltimos. En la tabla 2 se resumenlos  s6lo se presentan como entidad nosolégica por el grupo de
resultados mas significativos de este estudio. Manchester sélo hasta el afio de 1994.%°
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Destacamos como dato relevante que la mayoria de los
pacientes (42 de 45) presentaban la variante frontal y
tan solo uno tenia una demencia semdntica y dos la afa-
sia primaria progresiva. Estos datos se relacionan con
los obtenidos por otros autores en series de casos, como
en nuestro grupo.’? Otro hallazgo relevante y que le da
identidad a la muestra se destaca en la distribucién por
género. Mas del 73 por ciento de los pacientes con DFT
eran hombres, en comparacion con los diagnosticados con
EA, donde tan sélo el 26.7 por ciento lo eran. Todas las
series descritas hasta la fecha, muestran una clara ma-
yoria de hombres, en comparacién con la EA, en donde lo
son mujeres.”” Otra caracteristica importante que hace
referencia a los pacientes con DFT es la edad presenil de
la muestra (64.58 anos, r:40-83), en comparacién con los
pacientes con EA (76 afos, r :62-92) y con los controles
(71 anos. r: 62-81).

La funcionalidad, medida por la capacidad de realizar ac-
tividades instrumentales de la vida diaria y estructurada
en la escala de Lawton, es consecuente en sus resultados,
pues compromete significativamente a los dos grupos de
demencia, si se comparan con el grupo sin demencia.

Uno de los hallazgos mas relevantes es la clara capaci-
dad operativa de la escala comportamental de Columbia.
Es evidente que este instrumento punta muy alto en los
pacientes con DFT y muy bajo en los controles. Lo mas
llamativo es la puntuaciéon intermedia de los pacientes
con EA y que desde luego también presenta diferencias
estadisticamente significativas con los otros dos grupos.
Ser interesante ver con una muestra mayor el mejor punto
de corte en la escala, en un préximo estudio donde el punto
final sea la validacién del instrumento.

Finalmente, el minimental tiene una interpretacion similar
a la escala de Columbia, es decir discrimina bien entre los
sanos y los enfermos, pero a su vez muestra claras diferen-
cias entre los pacientes con DFT y EA, siendo el resultado
mejor en los primeros, resultado esperado as, pues la en-
fermedad de Alzheimer por definiciéon, compromete inicial-
mente un mayor nimero de dominios cognoscitivos.

No encontramos diferencias respecto al desempeinio de las
pruebas de fluidez semantica, denominacién y en las que
evaluaban funciones visoespaciales. Una posible explica-
cibén a este hallazgo es que los pacientes con las variantes
de afasia primaria progresiva y demencia seméntica, los
cuales suelen tener alteradas estas funciones, son muy
escasos y posiblemente cuando la muestra aumente y se
pueda realizar un anlisis por grupos, estas diferencias
contribuyan a caracterizar mejor cada entidad nosoldgica
por separado.

El hecho de no encontrar diferencias respecto a los afos
de escolaridad, nos ayuda simplemente a descartar que el
componente educativo, que puede alterar el desempeo de
algunas de las pruebas psicométricas, no era un ruido de
nuestro estudio, destacando que solo el grupo de normales
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fue seleccionado a conveniencia, buscando precisamente
obtener esta igualdad en la muestra.

En conclusién, podemos decir que estos hallazgos nos ayu-
dan a poder definir mejor el perfil clinico y psicométrico
de los pacientes con DFT, pero a su vez nos abren nuevos
interrogantes que iremos despejando en la medida en
que podamos hacer un seguimiento longitudinal de estas
personas.

Summary

Clinical characterization of the fronto-temporal dementia patients.
Thee clinical and psychometric profiles of patients with fronto-tem-
poral dementia (FTD) has been recently described as cases series
from the most important research centers of the world, where there
is the possibility for a diagnosis by a consensus criteria. In this
article, a group of patients from the Memory Clinic at the Hospital
Universitario de San Ignacio, in Bogota City has been studied. Three
hundred and forty eight patients were studied by the Memory Clinic
Group, of which 45 had the criteria for FTD, 259 the criteria for
Alzheimer’s disease (AD) and 44 were controls. The statistical
analysis was realized with the best distinctions to define the FTD
group were: predominance of men (73% vs. 31% in AD), younger
age of onset (65 years vs. 76 years in AD) Columbia Behavioral
Scale more compromised (10 vs. 7 in AD and 1 in controls) and
MMS inferior to controls (24 vs. 27) but superior to AD (24 vs. 20).
These distinctions aid to better define the profile of patients with
FTD, but also open a new questions which we expect to answer,
soon, in a longitudinal study of this persons.

Key words: frontotemporal dementia, Alzheimer’s disease,
mimimental, Columbia behavioral scale.
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