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RIEPORT OF TWO CAS
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ABSTRACT

STUDIED

<0

Pick’s

i
in the Mexican population. Only two cases have

discase is an infrequent form of dementia

been studicd postmortem in the Hospital General
de México in a 33 year period. This discase mani-
fests by pro

cssive behaviural changes that end
in dementia, speech disorders. loss of memory.
visual disturbances and apraxia. T'he frontal and
temiporul lobes are mostly affected. In this paper
the cases of two men with dementia. aged 59 and
68 years are reported. One was clinically diag-
nosecd as Pick’s disease and the second as Alzheimer’s

disease. Both showed marked atrophy of frontal
and temporal lobes. to a degree that the term
sawtooth atrophy was tound appropriate. The first
had as prominent microscopic tfinding a number
of Pick neurons. and the scecond had a severe neu-
ronal loss, ospecially in the fimbic system,
Immunopositiv ity for ubiguitin and tau was deme-
onstrated in both,

Pick™s disease is seldom scen in autopsy mate-
rial. because of its low frequency and becausce
most patients dic at home. The clinical diagnosis
is not casy inasmuch as other entities have to be

considered in the ditterential diagnos therefore.

pathologists should know how to arrive at the

right diagnosis.

Ky worns: Pick’s disease, Pick's neurons and
beoddios, dewmenitia, degenerative, corticobasal.

Uinidad de Patolosia. Hospital General de México O y I7a-
cultad de Moedicing UNANT,
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La entermedad de Pick es muy poco frecuente en

la pohlacion mexicana. Unicamente se han etec-
tuado dos autopsias de Lo misma en 33 ajos en ¢l

Hospital General de México. || un tipo de de-

mencia que se caracteriza por cambios de conduce-
ta de forma progresiva hasta Hegar a la demencia,
trastornos del lenguaje v visuales, pérdida de l1a
memoria y apraxia que atecta fundamentalmernte
los tabulos troatles v temporales.

Sc describen fos casos de dos hombres con

demencia, de 39 v 608 anos en quienes se diagnos-
ticd clinicamente entermiedad de Pick tres anes
antes y de Alzheimer 13 anos antes respectiva-
mente. Enambaos hubo atrofia trontotemporal acen-

tadia, con ¢l a=pecto Mmuacroscapico caracteristico

quue se desceribe on dientes de sier

. Bl pr

tenfa ncuronas de Pick en las dreas afectadas oy

mero

habia devastacion neuronal en el segundo: estos
cumbios tfucion nuis acentuados en el sistema
Himbico. Ambasmostraron neuronas con ubiquitina
Vv otau positivas, Bsta entermedad ha sido poco
estudiada en autopsias por su baja frecuencia v
porque muchos enfermos con demencia fallecen
en su casa. ] diagndstico clinico diferencial es
dificil ¥ ¢! patdlogo debe conocer su morfologia

para poder diagnosticarla.

Pavangiras coswe: Pick, cuerpos y nevronas de Pick.

demcencia, deceneracion. corticobasal.
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a enfermedad de Pick fue descrita en 1892
. o en una mujer que presentdé demencia presenil
V con distasia. seguida por el informe de una
cientes con impedimento del lenguije

serie de seis po
v atrofia del 16bulo emporal como hatlazgo de autop-
sl que se presento en todos los casos: esto hizo con-
Pick que la degeneracidn cortical podia ser

siderar
focal v circunscrita y refutéd que la atrotia cerebral
yo o ausencia

iblemente difusa. sub

senil era invar
de placas seniles ¥ maranias y junto con Alman descri-
s clave de las inclusiones

hicd las caracteristic
irafilicas que despuds se Hamarian cuerpos de Pick.

yas células acromaiticas hinchadas que despuds serian
1madas neuronas de Pick.™? Onari v Spatz introdo -

jeran el eponimo de enfermedad de Pick.?
_ " Informe de los casos

L primer caso fue un hombre de 39 anos con
adenocarcinoma de eséfugo y diagnostico clinico de
cenfermedad de Pick tres anos antes de su mucerte: su

sintomatologia neurologica consistiao en perdida de Ia

memoria. fallas del juiciols apatia. cambios bruscos de
danimo ¢ ideas megalomaniacas, Progresd con perse-

“ha con carreras. acompanada de

verancra de o oane

agitacion con gritos. Murid con datos de desequilibrio
hidroclectrolitico v ciquexia.
undo caso tue un hombre de 68 anos gue se

1wsticd clmicamente 13 anos antes comao enter-

madad de Alzhcimer. Su sintomatologia neurolagica

tcluyd perdida de la memorias alteraciones visuales
yodel lenguaje. Nurid de neumonia adquirtda en el
hospital v caguesii.

Fn ambos se notd atrofia acentuada caracteristica

dedosTobulos trontales con gran amplitud de los surcos

2). En el caso 1 ose

ras 1

v ocisuras hate

cncontiron neuronas de Pick ofiguras 3y 4 v pre-

sentdinmunorreactividad positiva para ubiquitina y

tau dfiguras 5y 60 por lo que pertenece al tipo B de
la clusiticacion y on ¢f caso 2 no hubo neuronas ni
cucrpos de Pick. pero < hubo el resto de los hallazgos
comao gran despoblacion neuronal en la corteza tron-
tul y temiporal. por lo gque pertencee al tipo C otigura

AN

|24

nra bl oo b o Hay atrotea ac entoondo do o Tobadon fronriades
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e Leos dohrdlos frontales
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Femmprerales. Notesc L e radi araplisodd de Bacisera de Silvie

sura 3. Caser 1o Newronas de Pich con cisprecto balonaidde.
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Figuea 4. Cuse 10 Newronas de Pick con aspecto balonoide.

puea 5.

fnmnorreactividad positiva para wuhiguiting on

netironay de ek

VO Dnnniorriaciividad positive parda o en nenronas de
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ura 7. Caso 20 Gran despoblacion newvonal en la corte-a

remipreral.

La enfermedad de Pick es un trastorno ncuro-
degenerativo raro que se estima es diez veces menos
frecucente que fa enfermedad de Alzhecimer, incluso en
regiones con alta prevalencia, La enfermedad de Pick
ticne limites de edad de aparicion amplios de fos 40
alos 8O anos. adiferenciade ln enfermedad de Alzheimer
(que aparcce muls Irecuentements antes de los 635 anos
(presentacidn presenil) v ose presenta mais en ¢l sexto
decenio. Lo duracidan de la enlermedad varia de dos
tigual, aunque

a7 anos v laincidencia de sexo os cas

alpunos estudios han mostrado un ligero predominio

cn el sexo femenino.?

Sc caracteriza por cambios en la conducta de tor-
ma progresiva hasta Hegar a la demencia, desordenes
a. afte-

variables en el lenguaje. pérdida de la memori

raciones visuales v apraxia. que reflejun pérdida de
neuronas de la corteza ¥ que se superponen clinicamente
con o enfernnedad de Alzheimer esporidica v fanmi-
liar. 1o demencia muoltiintarto. CADASHL (siglas de
cerebral avrosomal dontinant arreriopathy subcortical

& Hevncoencephaloparhyy v la enfermedad  de

Creutzteldi-Takob (CJ). Aunque los signos v sintomas
!

reflejan 1o distribucion del proceso patotdogicol' vir-

tualmente todos Tos casos cursan con demencia pro-

aresiva. Los diferentes sindromes descritos dependen

de b localizacion de ba atrofia cortical. Los pacientes

125
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von afeccidon marcada de la porcion medial del 16bulo
emporal, principalmente de la amigdala, denen un
sindrome de Kiiiver-Bucey. LLos pacientes con afeccidon
timportante del 16bulo frontal comtdnmente tienen un
sindrome trontl. que es heterogéneo: sélo un peque-
o grupo tiene la enfermedad de Pick cldsicas en estos
casos el deterioro acentuado de fa personalidad y ta
conducta antisocial pucden scor contuadidos con tras-

LOrnON paiguiiiricos,

.o~ extudios de neurcimazen. como la tomografia
camputada v la resonanciamagzndtica. demuestran adro-
fia cerebral mucho muis acentuada en los 1ébhalos fron-
tales v otemporafes. oo diferencie de la entermedadd de

Nlzhermer en que es s sreralizada. Puede haber

citsanchamicnnes praminente de los surcos hilineral o
con predominio en oun Ledol comunmente ¢l izquicer-
dos Tos venimcolos Jaterales pucden mostrar ensan-
chamicnto de tos cucrnos frontales  temporales o ambos
con yvolumen relativamente nonmal de los cuernos
occipitates: on aleunos casos Tos micleos caudados

L Osle no

pucden sutrir atrotia moderadas ~in embarazo

s un hallazeo principal de la entfermedad de Pick v

o~ caracteristico de b entermedad de TTuntington, Tos

estudios Jdoe dmazen funcronades como da tomogratia

por cmiston de posiirones o Lo tomografia por emi-

~ion de un sobo foton pocden imostrae dénicin bitronal:

Cate patron contrasta con el deticr bipariewal caracte-

risticos doe de oentermedad de Nizheimer v Jos déticit
asimidéiricos irontales superiores o paracentrales de ia

coneracion corticobasal Do,

Se presenta de torma esporidica pero se han des-

e

crito slaunos cosos tamilianes Jde herencia autosomica

doaninante. oo oque se ha documentado mutacion del

cromaosoma i T2l para proteima tau CETD-17)0 taam-
hidn pucde presentarse conesclernsis lateral amiotrofica

o entermedades de neurona motori, Parece no o estar

asociada conun incremento de trecuencia con el alelo

Joo he apolipoproteina-b como ocurre en la enfernme-

Jdad o de Alzhenners” Los murcadores moleculares

especiticos y loch gendicos en los casos familiares
atin son desconocidos,

NMacroscopicamente hay disminucion del peso del
cerebro hasta liegar o pesar entre 750 3 900 ¢ fa

carncteristica principal os b atrofia cerebral lobar o

crrcunscry I de los Tabulos

Lgue afecta i parte rost

frontales y temparates. la porcion orbitaria del lobulo

126

frontal y la porcion medial de [os Tabulos temporales.
La corteza afectada s solida, granular y café amari-
la. ta atrofia acentuada de fas circunvoluciones se

describe como aspecto de dientes de sierr
no alectadas incluyen la porcion caudal de la circun-
volucion temporal superior y las circunvoluciones pre
v post centrai: la atrotia de Jos 1ohalos temporaies es
moderada. pucde scer astmdtrica con ¢l hemisferio
dominante (izquicrdo) miis atectada. Al corte la union

NS ITC YSINUTE

de la sustancia blanca v gris es indistinta,

picamente hay perdida y degencracion neuronal, que

cs nuis evidente en el sisicma Bambico: ¢i hipocampo.

lie corteza entorrinal. ol cmgulo v Ta amiradala. Los

cucrpos de Pick se encoentean nias trecucntemente on
cl o cimgulol T insulac las circuny oluciones parietal
interiors temporal interior fusitorme v hingula, son
menos numcerosas en el lohulo frontl rosual v oen
circunvoluciones occipitales. Se puceden reconocer
neuronas de Pick. que son neuronas con degenceracion
balonoide que conticenen neurotilamentos y cuerpos
de Pick. que son inclusiones citoplismicas neuronales
redondeadas compuestias de proteinas tipo tau altera-
das. formadas de filamentos rectos de 18 nandmetros
v helicoidales parcados. 9 Luas neuronas con dege-

rofilia leve con latincion

neracion halonoide tienen ary
de Badian pero os nvis trecuente que se o encuentren
con lua tincidn moditicada de Biclschowsky, La
inmunorreactividad tocal o wau se detecta en los nuir-
dgenes celutures de las neuronas, Lo ubiquiting estd
inconsistentemente presente en fas neuronas batonizadas.
También se ha demostrado la proteia de esurdés alta B
cristalina. !

.o opinidn de que 1o entermedad de Pick deberia
coomprender todos los case e atrotia lobar
trontotemporal sin importar la histopatotogia emergid
vradualmente y de hecho se ha argumentado gque ésta

es laomads correcta histdricimente. ista opinidn fue

fortalecida por la importante publicacion  de
Constantinidis de casos de enfermedad de Pick que

o categorias dependiendo de ias caracte-

agrupd en tre

risti icas asociadas.® E esquema de

as neuropatolog
clasificacion propuesto por Constantinidis ha sido
debatido dado los recientes estudios immunopatoldgicos

v hioguimicos que diterencian la entfermedad de Pick

clivica de du enfermedad de Alzhceime

N OIros trastor-

nos degenerativos,
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La entermedad de Pick tipo A es a clisica y se
za por degencracian frontotemporal y limbica

caracter
con cucrpos de Pick y neuronas balonoides, La tipo I3
*al, con neuronas

tiene atrotfia frontal superior y par
balonoides pero sin cuerpos de Pick: muchos enfer-
nos extrapiramidales, déficit motor

mostipo B ticnen s

tnimétrico v degeneracion de la sustancia nigra y otros

atickeos protundos, adeniis de ta degeneracion cortical.
Nlzunos autores consideran estos casos como degence-
frontotemporal

racton cornico basa! (HhOeR) demenc

(DI o parkinsonismo asociado al cromosoma 17

a e 7y taentermedad de Pick tipo Ces heterogénes
desde perspectivas clinicas v patologicas, sin cuerpos
Jdoe Pick ni o neuronas badonoides v atrotia cortical ya
~ca vircunserita o ditusa con alcecion variable de Ia

‘orfa de estos casos

sustancin 2eis paotunda: L nay

serfan clasiticados como DIFNL que posiblemente in-

a no bicen definidas

cluye varias cntidades todan
s bmportante senalar que o entermedad de Pick

wteristicas con DCH. La

unygs Ci

tipo B comparte o

OB e~ el trastorno mis comun aANLC wlo COn neuronas
corticales balonoides. que ~¢ encuentran en toda la
neocorteszin pero son comtnmente abundantes en jos
tobulos parictal s frontal superior, una localizacidén
definitisvamente Pocey comuan para tas neuronas
batonoides en la entermedad de Pick: puede haber

atrotia cortical asimédtrica en it DOB pero timbidén

ocurie en la entermedad de Pick. algunos casos puc-
den tener un sindrome distisico prominente con sig-
nos extrapiramidales clintcamente poco manifiestos,
Debhido o la ausencia de cuerpos de Pick v o la con-
soervacron relatin g de fas estructuras del hipocampo s
de la porcion medal del [obolo temporal en la DOCB.
ademis de las diterentes tormas de la proteima tau en
la Do comparadas con o enfermedad de Pick, se
constderan actuadmente Ia DOB Ny la enfermedad de
Pick oo entidades distintias, e
Alzunos casos de DE L muestran neuronas pequenas
en fn neocorteza sy 1a fascia dentada con inclusiones
nreuronales inmunorreactivas a ubiquitina que pucden
ser contundidas con cuerpos de Pick. Estas inclusio-
nes pareeen ser nas trecucntemente detectadas en DET
cvon entermedad de ncurana motora pero pueden en-
vontrarse en ocasos cde DET con otras presentaciones

clintcas. A diterencia de tos cucrpos de Pick. esus

TESIS DE ORIGEN
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inclusiones No son inmunorreactivas para tau y con-
intermedios. no asi filamentos rec-

tienen filamentos
tos ¥ helicoidales como los cuerpos de Pick. Los casos

disfisica con neuronas balonoides son a

de demenc
veces clasificados como DIFT pero mads Irecucntemente
ta presencia de nearonas balonoides se parcee en dis-
wribucidn a aquellas encontradas en DCK, por lo que
1 frontotemporal

todavia existe un grupo de demenc
sin histologia distintiva que necesita ser mcejor estu-
diada para poder agruparla en la enfermedad de Pick
"

o definiria como entidades distintas,

Conclusiones

ico.

La enfermedad de Pick es poco frecuente en N

nostico elimico yva que Jos signos v

s de diticil dia
STtomas se sobreponen con otras enfermedades. prin-
cipalmente con la enfermedad de Alzheimer. que sce
diagnostica muy frecuentemente. pero que en los ca-
sos estudiados con autopsia no sicmpre se corrobori,
por to quce se hace un Hamado a efectuar mayvor can-
tidad de estudios posmartem de entermos con demen-

cia. En la enlfermedad de Pick el estudio microscopico,

asi comuo las téenicas especiales son de gran utiliduad
y el aspecto macroscopico es caracteristico. La clasi-
ficacian de iaomisma ha causado controversia v esti
cn debatel principalmentie en los tipos B v Clen que

se necesitan mais estudios con éenicas de hialogia
moleculuar para la clasiticacion y entendimiento mejo-

Kk

res de o enfermedad de }

N
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