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Resumen

La Calcinosis bilateral estrato palido-dentada (BSPDC) es una enfermedad rara que inicia en la
cuarta década y se manifiesta por calcificaciones cerebrales acompafiadas de sintomas motores,
neuropsiquiatricos y cognitivos, la cual puede presentarse secundariamente a otras alteraciones.
El objetivo del estudio fue describir el perfil neuropsicolégico de una paciente de 42 afios
diagnosticada con BSPDC secundario a hipoparatiroidismo. La paciente ingresa por primer
episodio psicético caracterizado por ideacién delirante e intentos de agresion heterosexual. El
hemograma determina los bajos niveles de parathormona, vitamina D y calcio, mientras que el
estudio radioldgico refleja la presencia de calcificaciones bilaterales estriadas y dentadas. Los
sintomas neuropsiquiatricos como ansiedad e ideacién obsesiva afectan el desempefio de la
atencion mediante déficit en rastreo visual e impulsividad, lo que se traduce en mayores errores
de omisién y comision. A pesar del desempefio optimo en memoria de trabajo las estrategias de
aprendizaje son ausentes, lo cual compromete el volumen de almacenamiento y el recobro a
largo plazo. El compromiso de la atencion y de aprendizaje afectan los procesos ejecutivos como
fluidez verbal, la capacidad de planeacion y comprometen gravemente la flexibilidad cognitiva y
la memoria a largo plazo. El caracter disejecutivo del perfil concuerda con casos reportados de
inicio temprano en los que las manifestaciones psiquiatricas son predominantes junto con
deterioro ejecutivo ulterior en ausencia de sintomas motores. Los hallazgos reivindican la
participacién de estructuras estriadas y dentadas en procesos de orden superior, mientras que
evaluaciones longitudinales son pertinentes para observar la prognosis de la enfermedad.
Palabras claves: calcificacion estriato-palido-dentada, hipoparatiroidismo, evaluacion
neuropsicoldgica, funciones ejecutivas, perfil cognitivo disejecutivo, estudio de caso

Neuropsychological Profile in a Case of Bilateral Striatal-Pale-Dentate Calcinosis
Syndrome Secondary to Hypoparathyroidism

Abstract

Bilateral strio-pallido-dentate calcinosis (BSPDC) is a rare disease that begins in the fourth
decade and is manifested by cerebral calcifications accompanied by motor, neuropsychiatric, and
cognitive symptoms, which can occur secondary to other alterations. The aim of the study was to
describe the neuropsychological profile of a 42-year-old patient diagnosed with BSPDC
secondary to hypoparathyroidism. The patient was admitted for the first psychotic episode
characterized by delusional ideation and attempts at heterosexual aggression. The complete
blood count determines low levels of parathormone, vitamin D, and calcium, while the radiological
study reflects the presence of bilateral striated and dentate calcifications. Neuropsychiatric
symptoms such as anxiety and obsessive ideation preceded attentional performance through
deficits in visual tracking and impulsivity, which translates into greater errors of omission and
commission. Despite the optimal performance in working memory, learning strategies are absent,
which compromises the volume of storage and retrieval in the long term. The attentional and
learning commitment arises from executive processes such as verbal fluency, planning capacity
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and severely compromises cognitive flexibility and long-term memory. The dysexecutive nature
of the profile is consistent with reported cases of early onset in which psychiatric manifestations
are predominant along with subsequent executive impairment in the absence of motor symptoms.
The findings vindicate the participation of striated and dentate structures in higher order
processes, while longitudinal evaluations are relevant to observe the prognosis of the disease.
Keywords: cerebral calcification; hypoparathyroidism; executive functions; dysexecutive cognitive
profile; case study.

Keywords: bilateral strio-pallido-dentate calcinosis, hypoparathyroidism,
neuropsychological evaluation, executive functions, dysexecutive cognitive profile, case study
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Perfil Neuropsicoldgico en un Caso de Sindrome de Calcinosis Bilateral Estriato-Palido-
Dentada Secundario a Hipoparatiroidismo

El sindrome de calcinosis bilateral estriato-palido-dentada ([BSPDC], por sus siglas en
inglés, bilateral striatus-pale-dentate calcinosis), antiguamente llamado sindrome de Fahr, es una
enfermedad neuroldgica caracterizada por calcificaciones bilaterales y simétricas en regiones
cerebrales involucradas en el control de los movimientos, la memoria y la ejecucién de procesos
cognitivos de alto orden (Aoud et al., 2018; Subedi et al., 2018). Las manifestaciones pueden
abarcar desde signos motores, cognitivos y neuropsiquiatricos, con una prevalencia mayor en
poblaciones latinoamericanas correspondiente a 5 por cada 10 mil habitantes (Cediel Carrillo et
al., 2016). El sindrome de BSPDC puede presentarse de forma primaria asociada a alteraciones
genéticas o idiopaticas, o de forma secundaria como efecto de alteraciones metabdlicas o
procesos infecciosos. Independientemente de la etiologia, algunas manifestaciones del sindrome
incluyen la presencia de alteraciones motoras que abarcan desde parkinsonismo, movimientos
involuntarios, movimientos coreicos y distonia, mientras que los sintomas neuropsiquiatricos
pueden abarcar desde alteraciones emocionales como ansiedad y depresién hasta sintomas
relacionados con psicosis como alucinaciones y delirios acompafnado de un deterioro cognitivo
progresivo que puede anteceder a la presencia de las calcificaciones (Subedi et al., 2018).

Respecto a la prevalencia, en un estudio de caso realizado en la Ciudad de México, D.F.,
sefialan que la epidemiologia de esta enfermedad se presenta en esa poblacién en una relacion
de 5 por cada 10.000 habitantes. Sin embargo, no se tienen datos epidemioldgicos para evaluar
la prevalencia de la calcificacion cerebral bilateral en el territorio colombiano (Cediel et al., 2016),
mientras que a nivel mundial se ha estimado una prevalencia de 1 por cada millén de habitantes
(Saleem et al., 2013). Dada la baja prevalencia mundial del cuadro, son escasos los estudios
orientados a exponer aspectos clinicos caracteristicos de la enfermedad, ademas de una baja
financiacion para la investigacion de la patologia a nivel mundial, la BSPDC ha sido considerada
como una enfermedad huérfana en diferentes paises, incluso de América Latina (Ledn Castellén
et al., 2020; Saleem et al., 2013). Aunado a lo anterior, son alin mas escasos los estudios en los
gue se ha evaluado los efectos de la enfermedad sobre el desempefio neurocognitivo de estos
pacientes y de su funcionalidad en el desempefio de actividades diarias.

La BSPDC ha sido clasificada bajo dos modalidades de presentacién respecto a su
etiologia: forma primaria y forma secundaria. Las formas primarias obedecen a manifestaciones
como herencia autosémica dominante, idiopéaticas y esporadicas, mientras que las formas
secundarias obedecen a manifestaciones de la enfermedad como consecuencia de alteraciones
principalmente metabdlicas (Donzuso et al., 2019). Estudios de genoma amplio han identificado
genes candidatos responsables de las manifestaciones primarias de la enfermedad: el gen
transportador de soluto SLC20A2, el receptor beta del factor de crecimiento de plaquetas
(RBFCP), la subunidad beta del mismo factor (SBFCP) (Volpato et al., 2009), asi como el gen
XPR1 (Anheim et al., 2016). Una revision sistematica mostré que las mutaciones en SLC20A2
son las mas frecuentes, encontrandose en un 54,7 % de los casos, seguido de mutaciones en la
SBFCP (31, 4 %), alteraciones en RBFCP (9,5 %) y, por ultimo, las mutaciones del gen XPR1
(4,3 %) (Batla et al., 2017). Respecto a la neuro fisiopatologia, revisiones mencionan que el
SLC20A2 es un gen que codifica para proteinas de trasporte de diferentes elementos. Por un
lado, codifica para el transportador de fosfato inorganico, asi como para el transportador de
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fosfato dependiente de sodio tipo 3, los cuales son relevantes para la adecuada homeostasis del
fésforo mediante absorcién celular, de manera que la alteracién en este gen ocasionaria una
reduccion en el transporte interno de fosfato ocasionando la acumulacién de calcificaciones a
nivel del talamo, los ganglios basales y la corteza prefrontal (CPF) en estudios con biomodelos
(Jensen et al., 2013). Mientras que respecto al gen XPR1 también se han visto relacionados con
alteraciones en el transporte exterior de los fosfatos inorganicos derivados de la actividad celular
y estaria principalmente asociado con la aparicion de sintomas motores como el parkinsonismo
(Anheim et al., 2016).

Por otra parte, respecto a las formas secundarias de la enfermedad, se han reportado
casos de BSPDC secundarios a diversos cuadros clinicos que abarcan desde procesos
infecciones a través de agentes virales como el VIH tipo 1, brucelosis y toxoplasmosis, la
exposicion prolongada a agentes téxicos, asi como disfunciones hormonales de la glandula
tiroides (Rashid Khan et al.,, 2021; Swami y Kar, 2011). Respecto a estas Ultimas, se ha
encontrado que una buena parte de los pacientes con BSPDC presentan algun tipo de disrupcion
paratiroidea, con una frecuencia de entre el 21,5 % y el 74 % de los casos. Aunque el sindrome
puede presentarse ante diferentes formas de disfuncion tiroidea como el hipoparatiroidismo, el
pseudo.-hipoparatiroidismo y el hiperparatiroidismo (Kosti¢ y Petrovi¢, 2017), el sindrome de
BSPDC secundario mas comuin esta relacionado con la presencia anticipada de
hipoparatiroidismo ya que alrededor del 56 % de los pacientes con dicha alteracion metabolica
llegan a desarrollar BSPDC (Clarke et al., 2016).

El hipoparatiroidismo es una enfermedad autosémica dominante la cual constituye la
causa mas frecuente de BSPDC secundario. Se caracteriza por presentar un cuadro clinico
heterogéneo que involucra hallazgos como la secrecion deficiente de hormona paratiroidea,
asociada con complicaciones renales caracterizadas por déficit en la sintesis de 1,25-dihidroxy
vitamina D que afecta la absorcidn intestinal y el anabolismo de los niveles de calcio. Lo anterior,
conlleva a un déficit en los niveles de paratohormona y vitamina D, junto con hipomagnesemia e
hiperfosfatemia en los analisis plasméticos de laboratorio (Bonazza et al., 2011). Los sintomas
abarcan procesos fisiolégicos en los que interviene el calcio, produciendo desde contracciones
musculares involuntarias, pasando por arritmias cardiacas hasta disfuncién renal por
hipocalciuria, epilepsia y perdida de densidad 6sea (Bilezikian, 2020). Otras investigaciones han
reportado una alta frecuencia de trastornos emocionales como ansiedad, depresion y trastorno
afectivo bipolar en pacientes con hipoparatiroidismo (Underbjerg et al., 2014).

Las manifestaciones de la BSPDC suelen comenzar entre los 40 y los 50 afios de edad
(Donzuso et al., 2019). Especificamente, el cuadro se basa en la presencia de acumulaciones de
calcio, fosforo y otros minerales en regiones cerebrales como el globo palido, la corona radiada,
capsula interna, el putamen, tdlamo, hipocampo, nucleos dentados del cerebelo, sustancia
blanca subcortical y sustancia blanca cerebelosa (Aoud et al., 2018; Jiménez-Ruiz et al., 2018;
Subedi et al., 2018). Los sintomas suelen debutar con parkinsonismo, movimientos coreicos,
distonia, atetosis y disquinesia orofacial en un 55% de los casos, seguido de disfuncién cognitiva
(39%), desordenes en el habla (36%) y sintomatologia psiquiatrica especialmente de tipo
psicética (31%) (Savino et al., 2016). Estudios reportan que en los casos de inicio tardio de la
BSPDC, es decir, por encima de los 60 afios, son mas frecuentes los sintomas de tipo motor y
extrapiramidal, mientras que en los casos de inicio temprano, es decir los casos con inicio a los
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40 afios en promedio, los sintomas neuropsiquiatricos son el primer sintoma de alarma a través
de los cuales se manifiesta el cuadro clinico (Saleem et al., 2013).

En relacion con los sintomas neuropsiquiétricos, los estudios reportan que los pacientes
con BSPDC de inicio temprano suelen debutar con manifestaciones psicoticas caracterizadas
por delirios y alucinaciones de tipo visual y auditivo, las cuales se presentan juntamente con
estados de ansiedad y sintomas disociativos (Teodoro y Oliveira, 2019), entre otros sintomas de
la esfera afectiva como estado de animo depresivo, anhedonia, irritabilidad, deterioro cognitivo
con afectacién sobre el juicio y raciocinio (Calabro et al., 2014). Otros autores mencionan que en
los casos de inicio temprano los sintomas suelen debutar principalmente con cambios en la
personalidad, en conjunto con episodios psicéticos y por consiguiente con estados de ansiedad
gue acompafian a los episodios psicoticos; sin embargo, el cuadro suele evolucionar rapidamente
hacia la presencia de deterioro cognitivo con alternaciones piramidales y extrapiramidales
(Aghemo et al., 2023).

Respecto al deterioro cognitivo, algunas revisiones han documentado que el déficit en el
funcionamiento neurocognitivo es proporcional a la extensién de las calcificaciones cerebrales,
encontrando una asociacion entre el perfil cognitivo de pacientes con BSPDC con caracteristicas
propias de pacientes con demencia frontotemporal, demencia tipo Alzheimer y demencia por
enfermad de Pick (Saleem et al., 2013). Diferentes estudios concuerdan que al inicio de la
enfermedad, el déficit cognitivo esta caracterizado por una disfuncion ejecutiva mas grave que la
disfuncién a nivel de otros procesos como memoria y atencién basica (Calabro et al., 2014),
mientras que otros estudios reportan puntualmente disrupciones a nivel de procesos como
atencion compleja, flexibilidad cognitiva, perseveraciones verbales y déficits en memoria
declarativa, alteraciones las cuales pueden preceder a los cambios morfol6gicos encontrados en
neuroimagenes y pueden reflejar disfuncion a nivel de los circuitos funcionales que involucran la
corteza prefrontal, los ganglios basales, los l6bulos parietales posteriores y los lébulos
temporales mediales (Saleem et al., 2013). Incluso, estudios de caso han empleado el concepto
de disfuncion neurofibrilar compleja con calcificaciones para designar a un tipo de demencia
progresiva caracterizada por una atrofia frontotemporal, con atrofia principalmente de la
sustancia blanca, ovillos neurofibrilares y calcificaciones similares encontradas a las de la
BSPDC en ausencia de placas de beta-amiloide, hallazgos morfolégicos que se correlacionan
principalmente con una disfuncién ejecutiva caracterizada por dificultades de inhibicién vy
coordinacion del ejecutivo central en la mayoria de tareas que evaltan funcionamiento ejecutivo
incluyendo a la memoria de trabajo (Calabro et al., 2014; Donzuso et al., 2019; Saleem et al.,
2013). Por tanto, se hace importante realizar estudios de caso en los que el desempefio
neuropsicologico se evalle en conjunto con la sintomatologia psiquiatrica en los casos de
pacientes con BSPDC.

Descripcion del Caso

Paciente femenina con una edad de 42 afios, nacionalidad colombiana y quien finalizd
estudios de educacién primaria y secundaria en el pais. Se ha desempefiado como comerciante
la mayor parte de su vida y, actualmente, vive con su esposo e hijos. Desde los 11 afios fue
diagnosticada con trastorno de ansiedad y medicada con ansioliticos la mayor parte de su vida.
No reporta intervencién por psicologia u otras especialidades para el manejo de la ansiedad. A
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los 20 afios tuvo una fractura de coxis con remision total, a los 32 afios fue operada de cataratas
en uno de sus ojos y a los 36 afios fue intervenida nuevamente para extraccion de masa maligna
en uno de sus senos con remision parcial desde entonces. Se reporta consumo de calcio,
vitamina B y gotas de cannabis sublingual de manera reciente. No se reportan otras
enfermedades médicas, psiquiatricas, consumo de sustancias psicoactivas u otros
medicamentos. En relacién con los antecedentes familiares, madre fue hospitalizada en unidad
psiquiatrica por complicaciéon de cuadro de estrés durante 8 meses hace 4 afios, abuela presento
ausencias de memoria sin diagnéstico de deterioro cognitivo y hermana mayor muere de cancer.

Ingresa a través del servicio de urgencias de la Clinica de la Paz ubicada en la ciudad de
Bogota (Colombia) en el mes de febrero de 2020, por primer episodio psicético transitorio agudo.
La clinica al momento del ingreso es consistente con pensamientos distorsionados,
alucinaciones, ideas delirantes de tipo celotipico y de persecucién, pensamiento paranoide y
alteracion del juicio de la realidad. Desde el departamento de neuropsiquiatria se solicita
hemograma completo y tomografia axial computarizada (TAC). Los resultados indican
hiperfosfatemia por incremento del fosfato en sangre (7.7), estando los niveles normales entre
2.3y 4.7, reduccion de vitamina D3 (1,25 dihidroxi-colecalciferol) con consecuente hipocalcemia
y reduccion de los niveles de parathormona en 6.5 PGL/ML, siendo los rangos normales entre
15 y 65 PGR/ML. Por otra parte, la TAC muestra hiperdensidades ubicadas a nivel subcortical
sobre el nicleo caudado, putamen, sustancia negra y nucleo dentado del cerebelo, las cuales se
pueden observar en la Figura 1. Con base en los hallazgos se diagnostica cuadro de
hipoparatiroidismo idiopatico (con causa desconocida) y sindrome de BSPDC. La paciente es
tratada farmacoldgicamente con Sertralina y Clonazepam por un mes junto con suplementacion
con calcio de forma continuada, tratamiento bajo el cual es dada de alta. Sin embargo, ha referido
no estar siguiendo el tratamiento debido a miedos relacionados con la farmacodependencia que
pueda llegar a generar los medicamentos.

Figura 1

Seccion axial cerebral que muestra la presencia de calcificaciones cerebrales

Head 1.0

Nota. Lesiones ocupantes de espacio ubicadas dentro del parénquima cerebral de forma bilateral, a la
altura de los ganglios basales y cerebelo, sin efecto de desplazamiento de masa, las cuales se muestran
como regiones hiperdensas/hiperintensas con contorno bien delimitado, sugerentes de lesiones por
procesos de calcificacion cronicos en las estructuras mencionadas.
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La paciente asiste a consulta un mes después de la remisién por parte de la Clinica de la
Paz. Mantiene escaso contacto visual, se observa temblor en las manos que la paciente atribuye
a efecto de los medicamentos. Reporta que los sintomas psicéticos por los cuales fue
hospitalizada ya no se presentan, pero reporta olvidos frecuentes que involucran la fallas en la
memoria a largo plazo y en la memoria prospectiva. Presenta hipervigilancia junto con otros
signos de alteracion psicomotora como inquietud motora y estereotipias, ademas de una alta
velocidad de flujo del lenguaje y pensamiento, signos los cuales acompafian a un estado de
ansiedad. Finalmente, es importante sefialar que a pesar de la afectacion sobre estructuras como
los ganglios basales, el talamo y el cerebelo, la paciente no presenta dificultades motoras, las
cuales serian esperables de acuerdo con el andlisis de los hallazgos en la neuroimagen.

Proceso de Evaluacion

La evaluacion se realiz6 en las instalaciones de la Clinica de la Paz en el que la paciente
estuvo hospitalizada desde su ingreso. La misma se realizé en dos sesiones diferentes. En la
primera sesion se realiz6 la actualizacion de la historia clinica y se aplicaron pruebas de rastreo
cognitivo tales como el test de evaluacion cognitiva de Montreal ((MoCA], por sus siglas en inglés,
Monterreal Cognitive Assesment) (Pedraza et al., 2017) y el inventario de barrido cognitivo - INF
(por sus siglas en inglés, INECO Frontal Screening) (Sierra Sanjurjo et al., 2019). En la segunda
sesion se realizo la evaluacion especifica de las funciones neurocognitivas a través del protocolo
presentado en la tabla 1.

Instrumentos de Evaluacion

Entre los instrumentos seleccionados para realizar la evaluacion especifica se encuentra
el test del trazo (TMT) (por sus siglas en inglés, Trail Making Test) utilizado para evaluar atencién
compleja y flexibilidad cognitiva, el cual presenta una confiabilidad de r = 0.99 para la parte Ay r
= 0.93 para la parte B en poblacién colombiana (Arango y Rivera, 2015). Se aplicé el test de
cancelacion Toulouse-Pieron revisado, el cual otorga una medida de la capacidad tanto
perceptiva como de la capacidad de atencién y un indice de control de impulsividad (Lima et al.,
2023), en la misma linea el test D2 es otra tarea de cancelacion que ofrece medidas de control
de la atencidn, capacidad de seleccion y velocidad de procesamiento, la cual presenta una
confiabilidad test-retest entre 0.90 y 0.90 para hispanohablantes (Pawlowski, 2020). También se
aplico el test de colores y palabras STROOP que ofrece medidas de atencién compleja y de
control inhibitorio con una confiabilidad test-retest entre 0.84 y 0.86 para poblacién colombiana
también fue aplicado (Arango y Rivera, 2015).

Para la evaluacion de los procesos mnésicos se utilizé el test de aprendizaje verbal de
Hopkins (HVLT) (por sus siglas en inglés, Hayling Verbal Learning Test) (Sdez Atxukarro et al.,
2021), el test de aprendizaje verbal de california (CVLT) (por sus siglas en inglés, California
Verbal Learning Test);este ultimo con una sensibilidad de entre 32 % y 40 % y una especificidad
de entre 90 % y 98 % (Resch et al., 2022) y el cuestionario de quejas subjetivas de memoria
(QSM) con un nivel de confiabilidad de 0.82 (Llarena Nufiez y Bruno, 2021). Adicionalmente, se
utilizo el test de denominacion de Boston que evalla la capacidad de denominacién frente a
confrontacion visual, el cual tiene una especificidad del 65 % (Madore et al., 2022). Finalmente,
para la valoracion de las funciones ejecutivas se utilizo el test de fluidez verbal (FAS), el test de
clasificacion de tarjetas de Wisconsin y el test de copia y reproduccion de a figura compleja de
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Rey (FCR) todos estos validados y estandarizados en poblacién colombiana (Arango y Rivera,
2015).

Analisis de Caso

En la Tabla 1 (ver Anexo) se presentan los resultados obtenidos de la valoracion
neuropsicologica. Durante las sesiones la paciente se muestra con actitud evitativa con signos
claros de ansiedad e inquietud motora. En el TMT-A la paciente presenta un desempefio por
debajo de lo esperado evidenciandose dificultades para realizar rastreo visual y para seleccionar
el estimulo adecuado segun la secuencia. La preocupacion constante por aspectos motores
como el agarre del 14piz, no levantarlo y no rotar la hoja hacen parte de un rasgo obsesivo-
ansioso de conducta que se refleja en la prueba en intentos impulsivos, problemas para seguir
la secuencia, dificultades en el procesamiento de informaciébn y en baja velocidad de
procesamiento. La conducta impulsiva se refleja también en los resultados del Tolouse Pieron y
el D2, en los cuales se observa un desempefio muy bajo en atencion sostenida con baja
resistencia a la fatiga, asi como un bajo desempenio en el control de la atencion y dificultades de
inhibicion. En las tres pruebas se observa un bajo nivel de procesamiento de la informacion,
déficit en inhibicién con presencia de conducta impulsiva y, por lo tanto, errores de comision.

Respecto a la memoria, presenta baja queja subjetiva de memoria (QSM = 11) junto con
una baja queja familiar de memoria (QFM = 6). Los resultados de la prueba HLVT muestran una
curva ascendente durante los ensayos con bajo volumen de almacenamiento, por lo que los
procesos de codificacién y almacenamiento se encuentran levemente alterados. Por otra parte,
se observa que, aunque el numero de palabras almacenadas es levemente por debajo de lo
esperado, la paciente presenta dificultades importantes en la recuperacion de la informacion a
largo plazo ya que su recuerdo libre en esta prueba es de 0/12 palabras. La dificultad central
respecto al recobro de informacion verbal se corrobor6 también en la prueba CVLT, en la que el
recuerdo libre estuvo por debajo de lo esperado, mientras que respecto al recobro con claves la
paciente no logra realizar una conexién semantica entre la clave y la palabra de la lista, por lo
gue las claves no mejoran significativamente el desempefio durante estos ensayos de recobro.
Ademas, en esta prueba se identificé ausencia de estrategias de aprendizaje con porcentajes en
primacia de 50 %, media de 40 % y recencia de 60 % con un bajo nimero de intrusiones y
perseveraciones. Los resultados de la prueba CVLT pueden observarse en la Figura 2. En
sintesis, la ausencia de estrategias de aprendizaje para organizar, clasificar y memorizar
informacioén verbal junto con las dificultades en el recuerdo a corto y largo plazo cony sin claves
se deben a dificultades de tipo ejecutivo ya que lo central es la ausencia de estrategias de
organizacion y planeacion tanto para generar aprendizajes como para recuperar informacion
aprendida. Respecto a la memoria visual evaluada a través de la FCR, se utiliz6 un tiempo de
interferencia de 20 minutos desde la finalizacién de la copia hasta la presentacion de la tarea de
evocacion. Los resultados indican un desempefio adecuado en relacién a su edad y nivel escolar,
aunque se puede evidenciar que presento dificultad para recordar acompafiado de sentimientos
de frustracion al no realizar la tarea al pie de la letra.

Revista Neuropsicologia, Neuropsiquiatria y Neurociencias



PERFIL NEUROPSICOLOGICO EN UN CASO DE BSPDC 10

Figura 2

Resultados del Test de Aprendizaje Verbal de California (CVLT)

Curva de Memoria CVLT
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0 < L
E1l E2 E3 E4 E5 |ListaB CP CcC LP cc Rec.
—@— Paciente 5 7 7 10 10 4 9 11 8 16
Control 7 9 10 11 12 7 8 12 8 12 16
Intrusiones 0 0 0 0 1 1 1
—@— Perseveraciones 0 0 4 1 0 1 0

Nota. (E) ensayo. (CP) recuperacioén a corto plazo. (CC) recuperacion a corto plazo con claves. (LP)
recuperacion a largo plazo. (CC) recuperacion a largo plazo con claves. (Rec) Reconocimiento. El
control hace referencia a las puntuaciones esperadas para el adulto promedio sin deterioro en los
procesos mnésicos.

Respecto a los desempefios en lenguaje, la paciente presenta un adecuado hilo
conductor de conversacion, débito informativo suficiente y conversacion fluida acorde con su
linea de pensamiento. En el test de fluidez verbal (FAS), se evidencia una menor cantidad de
palabras producidas a través de clave fonoldgica (letras: F, Ay S) comparado con el nimero de
palabras filtradas mediante clave semantica (frutas y animales). Los resultados reflejan
dificultades para organizar y filtrar la informacion con base en claves fonoldgicas, mientras que
el mejor desempefio en la produccién de informacién semantica indica una conservacion de
ndcleo semantico. En el test de denominacion de Boston, se presenta un adecuado proceso de
reconocimiento perceptual con adecuado acceso al almacén semantico mediante reconocimiento
visual. Tanto en el desempefio del FAS, como en el test de denominacién de Boston, la paciente
presenta un adecuado analisis fonoldgico y visual de estimulos, respectivamente, con
conservacion en el acceso al almacén seméantico mediante informacion verbal e informacion
visual. Asi mismo, el acceso al almacén de fonemas y la articulacibn motora del habla se
encuentran igualmente conservadas. Respecto a la escritura, presenta uso adecuado de
grafemas con presencia de temblores que pueden interferir con el desempefio ya que el temblor
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esta asociado a niveles de ansiedad manifestada con preocupacion obsesiva por la perfeccion
del propio desempefio (del Toro et al, 2014). En la subprueba de semejanzas se observan
dificultades para la formacion de conceptos y encontrar categorias semanticas que engloben
informacion concreta.

Respecto al funcionamiento ejecutivo en la prueba Tolouse Pieron se observa una
marcada impulsividad con ausencia de habilidades para gestionar la atencién y, por tanto, alta
presencia de errores de comision. Las dificultades atencionales y de inhibicién se corroboran en
el test de colores y palabras STROOP, en el que se presentd un desempefo inferior al esperado
en la prueba de interferencia con dificultad para inhibir respuestas automaticas y altos niveles de
impulsividad. Los rasgos de impulsividad y bajo control atencional se observan igualmente en la
ejecucion de la torre de Hanoi en la que, ademas no hay evidencia de estrategias para el
cumplimiento de la tarea con una ampliacién significativa en el numero de intentos. Respecto a
la flexibilidad cognitiva, los resultados arrojados por la prueba Wisconsin muestran dificultades
graves para ajustar la estrategia ante los cambios de criterio, dificultad para la discriminacién
ante estimulos visuales, poca capacidad para modificar estrategias incorrectas, impulsividad y
dificultades para establecer estrategias de aprendizaje. Respecto a los resultados en la prueba
de barrido frontal INECO, se corroboran igualmente los bajos desempefios en control inhibitorio
y memoria verbal.

Finalmente, respecto a las praxias construccionales, en la prueba de la Figura de Rey y
la copia del dibujo de cubo en el MoCA, la paciente mantiene espacialidad y congruencia
promedio en la construccién de los dibujos. Sin embargo, se observan dificultades de planeacion
en el disefio de figuras bidimensionales. Ademas, el analisis cualitativo de la Figura de Rey arroja
una figura tipo Il, correspondiente a detalles englobados en la armadura, debido a que la paciente
inicia por un detalle anexo al rectangulo general, para continuar posteriormente con la armadura
general de la figura, lo cual indica leves dificultades en la capacidad de establecer planes
adecuados para la ejecucion de tareas viso construccionales.

Discusiodn

El objetivo del presente estudio fue determinar el perfil neuropsicolégico de un paciente
diagnosticado con BSPDC secundaria a un cuadro de hipoparatiroidismo. La paciente del caso,
una mujer de 42 afios de edad con antecedentes de ansiedad fue ingresada al hospital por primer
episodio psicotico transitorio agudo caracterizado por alucinaciones y delirios de tipo celotipico y
persecutorio. Con base la historia clinica junto con estudios paraclinicos y de neuroimagen
cerebral, es diagnosticada con BSPDC secundaria a hipoparatiroidismo de causa idiopética,
tratada con sertralina, clonazepam y suplementacion con calcio. Acude a evaluacién
neuropsicologica al cabo de un mes debido a persistencia de dificultades en memoria a largo
plazo y memoria prospectiva.

El debut del cuadro a través de manifestaciones psicéticas se encuentra documentados
en la literatura, especialmente en los casos de inicio temprano tal como en el caso de la paciente
en cuestion (Cassiani-Miranda et al., 2015; Saleem et al., 2013). Adicionalmente, los sintomas
de ansiedad exacerbados recientemente en la paciente también han sido documentado en
estudios de varios casos en los que incluso se ha reportado resistencia al tratamiento ansiolitico
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en pacientes con BSPDC con comorbilidad con trastornos de ansiedad (Betancur et al., 2022;
Savino et al., 2016), mientras que también han sido reportados niveles altos de ansiedad en
pacientes con hipoparatiroidismo (Underbjerg et al., 2014). El componente afectivo asociado con
la psicosis juega un papel importante en los resultados de la evaluacion del deterioro cognitivo
dado que la obsesion por el desemperio, la inquietud motora, los rasgos de impulsividad y la
ansiedad constituyen un marco afectivo que afecta la ejecucion de la evaluacion tal como se ha
observado en otros casos (Teodoro y Oliveira, 2019). Este es el primer caso identificado en el
gue ademas de un rasgo de personalidad ansiosa, se presenta un cuadro de ideacion obsesiva
con conducta compulsiva.

Respecto a la evaluacién neuropsicolédgica, las manifestaciones psiquiatricas podrian
estar afectando los procesos relacionados en el control cognitivo atencional y el control cognitivo
emocional, lo cual estaria directamente relacionado con el deterioro ejecutivo general que
presenta la paciente. Lo anterior se relaciona con lo reportado en revisiones sistematicas en las
gue se ha encontrado que en experiencias psicéticas tempranas, se presentan alteraciones en
las interacciones entre el control cognitivo atencional y emocional, mediadas por estructuras
como el talamo, los ganglios basales y el giro angular, lo cual produce deterioro en el desempefio
de las funciones ejecutivas en pacientes con psicosis (Duggirala et al., 2020). El bajo control
cognitivo atencional explicaria por tanto los bajos desempefios en tareas de atencion tal como
se ha observado en estudios previos con pacientes con BSPDC (Aoud et al., 2018; Calabro et
al., 2014; Saleem et al., 2013).

Con relacién al funcionamiento ejecutivo se presentan dos hallazgos relevantes: la
ausencia de estrategias de aprendizaje a pesar del desempefio adecuado en memoria de trabajo
y las dificultades de inhibicidn. La ausencia de estrategias de aprendizaje conlleva a dificultades
en el ejecutivo central para acceder a la memoria, lo cual explica los bajos puntajes en evocacién
a mediano y largo plazo (Calabro et al., 2014), mientras que los bajos desempefios en fluidez
verbal fonoldgica estan relacionados con dificultades en el filtro atencional especialmente para
seleccionar estimulos de acuerdo con estrategias predeterminadas (Donzuso et al., 2019).
Mientras que las dificultades en la inhibicion caracterizan todo el componente atencional, junto
con las respuestas impulsivas que conllevan a mayores errores de comision, especialmente en
las pruebas que evallan atencion como en el TMT, el D2 y el Tolouse Pieron. Ambos hallazgos,
tanto las dificultades para el establecimiento de estrategias de aprendizaje como la impulsividad
asociada a déficit en control cognitivo atencional, explican los bajos puntajes en la prueba de
flexibilidad cognitiva dado que la paciente no logra establecer categorias y tampoco identifica los
criterios de asociacion en la tarea respectiva (Mackie et al., 2013) . En sintesis, las dificultades
en el funcionamiento ejecutivo en pacientes con BSPDC secundaria a hipoparatiroidismo
involucran alteraciones en el control inhibitorio, en los procesos atencionales, dificultades en
fluidez verbal, en evocacién y recuperacion de informacién a largo plazo y en flexibilidad cognitiva
(Donzuso et al., 2019; Jiménez-Ruiz et al., 2018; Saleem et al., 2013).

Los anteriores hallazgos clinicos se presentan en ausencia de sintomas motores tal como
se mencidn en la descripcion del caso, los cuales serian esperados en los casos de BSPDC, asi
como en pacientes con hipoparatiroidismo dadas las disrupciones en el metabolismo de calcio y
del fosforo en ambos cuadros (Bilezikian, 2020; Savino et al., 2016). El perfil neuropsiquiatrico
coincide con los hallazgos encontrados en los casos de inicio temprano de la BSPDC los cuales
debutan con sintomatologia psicética como el delirio persecutorio y celotipico junto con la
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presencia de afectaciones afectivas como ansiedad y el deterioro cognitivo subsecuente que
presento la paciente (Aghemo et al., 2023; Calabro et al., 2014; Cassiani-Miranda et al., 2015),
asi como el perfil disejecutivo también es una caracteristica central que ha sido documentada en
los casos de inicio temprano (Saleem et al., 2013; Teodoro y Oliveira, 2019). Estos hallazgos
clinicos junto con la ausencia de sintomatologia motora brindan soporte a las afirmaciones
referentes sobre la funcionalidad multimodal de ciertas estructuras como los ganglios basales y
el cerebelo. De manera que estas estructuras no solo estan encargadas de modular el
comportamiento motor, sino que incidirian sobre procesos ejecutivos de alto nivel a través de
conexiones con areas de la CPF y la presencia de neuronas espejo en estas regiones (Haaland
et al., 2017). Asi mismo, los hallazgos soportan la hipétesis de la diasquisis cerebro-cerebelar
cruzada de acuerdo con la cual la atrofia de una region cerebelar ocasionaria déficits
neuropsicoldgicos en procesos mediados por otras regiones cerebrales lejanas, debido a una
alteracion electroquimica en las conexiones aferentes y eferentes que la estructura lesionada
como los ganglios basales y cerebelo, mantiene con dichas estructuras lejanas como la CPF
(Von Bieberstein et al., 2021)

Se concluye que el perfil neuropsicoldgico de la paciente diagnosticada con BSPDC
secundaria a hipoparatiroidismo, se caracteriza por una alteracion en el control cognitivo
atencional y en dificultades para el establecimiento de estrategias de aprendizaje. Las
dificultades en el control cognitivo atencional han sido identificadas tanto en pacientes con
episodios psicéticos (Duggirala et al.,, 2020), como en pacientes con BSPDC secundario a
hipoparatiroidismo (Sardella et al., 2021). La ausencia de estrategias de aprendizaje plantearia
dificultades para acceder a la memoria a largo plazo, lo que explica los bajos puntajes en los
indicadores de recobro a corto y largo plazo asi como el bajo desempefo en fluidez verbal
(Donzuso et al., 2019).Mientras que tanto las dificultades en el control cognitivo atencional como
en la formulacién de estrategias de aprendizaje explican los bajos desempefios en las tareas de
atencién, asi como los bajos desempefios en tareas de formulacion y reformulacion de
estrategias como en las pruebas de flexibilidad cognitiva (Mackie et al., 2013).

En sintesis, el perfil neuropsicoldgico y las caracteristicas neuropsiquiatricas discutidas
se corresponde con el desempefio ejecutivo encontrado en los casos de inicio temprano
(alrededor de la cuarta década) de BSPDC secundaria a hipoparatiroidismo, en los que la
sintomatologia psiquiatrica de predominio psicético y las alteraciones neurocognitivas se
presentan en ausencia de sintomas motores (Cassiani-Miranda et al., 2015; Saleem et al., 2013),
mientras que el deterioro puntual en las habilidades de control cognitivo atencional también estan
soportadas en pacientes tanto con episodios psicoticos como con diagnéstico de
hipoparatiroidismo (Duggirala et al., 2020; Sardella et al., 2021). La disfuncion en el control
cognitivo atencional y en estrategias de aprendizaje explican los bajos desempefios en atencion,
velocidad de procesamiento, inhibicién, fluidez verbal y flexibilidad cognitiva. Dados los procesos
de calcificacion en los ganglios basales, tdlamo y cerebelo se debe tomar en consideracion la
participaciéon de estas estructuras en procesos de orden superior, especialmente considerando
la participacion de los ganglios basales a través de los bucles cortico-subcorticales (Haaland et
al., 2017), asi como de influencia de las conexiones cerebelo-talamo-corticales sobre los
procesos ejecutivos explicados a partir de la hipotesis de la diasquisis cerebro-cerebelar cruzada
(Von Bieberstein et al., 2021).
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Es posible que los sintomas motores puedan aparecer con el paso del tiempo ya que se
ha documentado que el cuadro en etapas tempranas, puede evolucionar rapidamente hacia la
presencia de sintomas piramidales y extrapiramidales (Aghemo et al., 2023; Savino et al., 2016).
Por lo cual es pertinente realizar evaluaciones longitudinales posteriores, para observar el
comportamiento de los procesos de calcificacion y la forma en que reaccionan al tratamiento, asi
como la evolucion del perfil cognitivo en funcion del mismo. Es importante resaltar que tanto los
rasgos de ansiedad previos al desarrollo del cuadro clinico, asi como el cuadro de BSPDC
secundaria a hipoparatiroidismo podrian tener una participacién diferencial en el desempefio
ejecutivo, por lo cual se hace relevante realizar un metaanalisis que permita evaluar el efecto de
estas variables sobre el desempefio neurocognitivo, asi como observar si el deterioro cognitivo
es equivalente en todos los casos de BSPDC tanto primarios como secundarios con el fin de
refinar los criterios diagndsticos y tener mayor informacion para evaluar la prognosis del cuadro
y, por lo tanto, desarrollar respuestas de tratamiento ulteriores mas efectivas.
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Anexo

Tabla 1

Resultados del protocolo de evaluacién neuropsicoldgica

o o o o o o o
. o N ™ & 1 © ©~ © o
Proceso Prueba Indicador f§ o ® ® ®© ®© ®© ®© ®© ®
v 4 o o4 oA «oH < = A
— N ™ < Lo (] M~
TMT-A 25 o
TR 25 o
TA o
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D2 Errores o
TOT o
S CON o
5 VAR 65 °
< IGAP 1 o
Toulouse Aciertos 1 o
Pieron Errores 99
Omisiones 75 o
Test colores y Palabras 25 o
palabras Col
Stroop olores 40 S
Corto Plazo 65 o
© HVLT Diferido 5 o
% FCR Evocacion FCR 50 o
= QSM paciente 11 o
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BNT 40 o
o F 45 o
S A 65 o
()]
E) S 75 o
Animales 85
Frutas 45 o
9 FCR Copia 45 o
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a Cubos WAIS-IV ©
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continuaciéon

Numero Intentos
Aplicados

Respuestas Correctas <1 o
NUmero Total de

<1l o

<
Errores Lo
Porcentaje de Errores <1 o
Respuesta_s <1 o
) ) Perseverativas
Wisconsin Test Porcentaje de
@ Respuestas <l o
% Perseverativas
3 Errores Perseverativos <1 o
w Porcentaje de Errores
) . <1l o
o Perseverativos
o .
S Porcentaje de ' <1 o
S Respuestas de Nivel
LL
Semejanzas 25 o
Retencion de Digitos 50 o
Stroop Palabra-color 45 o
TMT-B 50 o
Toulouse
Pieron ICl Lo

Nota. Las columnas resaltadas en color corresponden a los percentiles entre 31y 60, dentro de los cuales
el desemperio se considera normal. (Pc) percentiles (TMT) Trail Making test. (TR) medida de velocidad de
procesamiento y cantidad de trabajo realizado. (TA) total de aciertos. (TOT) corresponde a la medida TR
menos los errores por omisién y comision del test de cancelacion D2. (CON) medida del nivel de
concentracion. (VAR) indice de variacion o fluctuacion en la velocidad y cantidad de trabajo realizado.
(IGAP) indice global de atencién y percepcién de la prueba Toulouse Pieron. (HVLT) tes de aprendizaje
verbal de Hopkins. (FCR) figura compleja de rey. (QSM) queja subjetiva de memoria. (BNT) Test de
denominacion de Boston. (ICI) indice de control de impulsividad de la prueba Toulouse Pieron.
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