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Summary.Introduction We believe that it is of great interest, in neuropediatric clinic, to value the molar behavior disorders
and to accomplish the corresponding molecular alterations in the central nervous $atiemts and methodé/e studied 26

patients diagnosed of serious disorders of the development, that were presenting a typical clinic with manual stereotypes. We
choose at random 5 children to practice them a study of metabolic neuroimaging through the Positron Emission Tomography
with ®Fluoro-Deoxi-Glucose (PET-FDGResults and conclusioriBhe conclusion, more meaningful, is that the children with
serious disorders of the development present a mature failure in the neurofunction circuits of the thalamus, as wetlee the cor
connection and association areas. This clinical situation is reinforced by the results of the PET-FDG, that presents a charac-
teristic metabolic image of the autism children, with a bilateral decrease of the captation of FDG, mainly in regions asthalam
frontal and temporary lobes [REV NEUROL 1999; 28 (Supl 2): S 124-30].

Key words.Asperger’s syndrome. Autism. Early infantile autism. Heller's dementia or disintegrative psychosis. Positron
emission tomography with 18-fluoro-deoxy-glucose. Rett's syndrome. Somatoagnosia. Somatogram.

INTRODUCCION E HISTORIA Heller (DA), el sindrome de Asperger y el sindrome de Rett (SR)
Bleuler, en 1911, empled por primera vez la palabra autismo sh los exponentes mas conocidos de estos trastornos, entre los
psiquiatria para describir los casos de pacientes esquizofréniepss destaca, por su importancia, el autismo (Tabla Il).
con interacciones sociales anémalas, es decir, se aislaban frente a
interacciones normales habituales. Leo Kanner, en 1943, acufia el
término para describir caracteristicas conductuales similaresERDEMIOLOGIA
un grupo de 11 nifios (Tabla I). Simultaneamente, Asperger, Ehautismo infantil tiene unas tasas de prevalencia en la poblacion
1944, utiliza el término autista para designar un cuadro similgeneral de dos a cinco casos por 10.000 habitantes. Lotter [2] en
desarrollado en un nifio en Viena. Kanner y Asperger describeg66 obtuvo unas tasas de prevalencia del 4,5 por 10.000, resul-
individualmente a estos nifios, sin signos obvios de alteraciongdos que fueron confirmados por otros autores como Brask [3] y
focales cerebrales, pero con graves alteraciones conductales amd#fert [4]. Sin embargo, cuando se incluyen casos de retraso
interaccion empatica, y ausencia del lenguaje comunicativo. P@tiental, rasgos autistas o se aluda en general a los trastornos ge-
Kanner y Asperger no fueron los primeros en observar esta coneralizados del desarrollo tipicos y atipicos, las tasas de prevalen-
telacion neuroconductual en nifios. cia se elevan por encima de 30 por 10.000. El autismo es mas
En 1908, Heller, un educador vienés, lleva a cabo una detali@cuente en nifios que en nifias, en una proporcion de 5:1, segin
da descripcion de seis nifios que presentaban pérdida progrekigastudios de Zahner y Pauls realizados en 1987 [5].
dellenguaje y retroceso en las adquisiciones madurativas, y varios
afos después alas observaciones de Kanner es capaz de especular
sobre la etiopatogenia de los nifios autistas. Sélo faltaba la infef/OLOGIA Y PATOGENIA
vencion de Spitz en 1945, con su gran influencia freudiana, para etiologia del autismo infantil se desconoce. En los Ultimos
gue se proyectase la teoria psicogenética del autismo, vigeat®s, los estudios sobre autismo infantil han evolucionado en gran
hasta los afios 60. medida. Actualmente, los trastornos del desarrollo forman un grupo
El término autismo se ha discutido mucho, por ello la Asate sindromes de origen pluricausal, con distintos mecanismos
ciacion Americana de Psiquiatria (APA), en una revision detiopatogénicos, determinantes de un trastorno bioldgico. En el
Manual diagnostico y estadistico de los trastornos mentalegitismo infantil precoz, durante el proceso de maduracion se
(DSM, 1987), aconseja laidoneidad de utilizar la expresion ‘trashserva un cuadro clinico caracteristico. Es, en los primeros seis
torno autista’. meses de vida, cuando aparece una conducta de actividad manual
Segun la psiquiatria del nifio [1], los trastornos generalizadpatoldgica, en forma de estereotipia, que nosotros hemos denomi-
del desarrollo se caracterizan por el retraso y las alteracionesrggto ‘actividad patolégica oculomanual’ (Fig. 1), y que puede
pecificas del desarrollo social, del desarrollo cognitivo y de [sersistir durante toda la vida (Fig. 2).
comunicacion con el medio ambiente, que suele comenzar en l0sEn el SR, la estereotipia patolgica es bimanual, en forma de
primeros afios de vida. El autismo infantil precoz, la demencia g@imoteo’ o ‘lavado de manos’, que sera muy dificil inhibir
mediante técnicas de modificacién de conducta.

Recibido:04.01.99. Aceptado:15.01.99. Las estereotipias exhibidas por los trastornos del desarrollo
Unidad de Neuropediatria. Hospital del Mar. Barcelofi€entro PET  SON consecuencia de un trastorno importante en el proceso de
Complutense, Madrid, Espafia. maduracion, con paroy bloqueo del paso del somatograma (infor-

Correspondencia: Dr. José Antonio Mufioz Yunta. Unidad de Neuropedig?acion sensitiva-sensorial, la cual permite al individuo sentir su
tria. Hospital del Mar. Paseo Maritimo, 25-29. E-08003 Barcelona. situacion en el espacio, la postura que adopta y los movimientos
0 1999 REVISTA DE NEUROLOGIA gue realiza) a somatognosia (conocimiento consciente del esque-
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Figura 1. Autismo infantil precoz. Nifia de 10 meses con posicién patolé- Figura 2. Autismo infantil precoz. Nifia de 2 afios con estereotipia patolé-
gica oculomanual. gica oculomanual. La actividad prensora oculomanual patolégica suele
evidenciarse entre los 6 meses y puede persistir durante toda la vida.

Tabla |. Historia terminolégica de los trastornos del desarrollo. Tabla Il. Clasificacién de los trastornos del desarrollo segin la CIE-10.
Autor Afio Denominacion Trastorno Incluye Excluye
Kraepelin 1890-1907  Demencia precoz Autismo infantil Autismo infantil Psicopatia autista
Sindrome de Kanner
De Sanctis 1906 Demencia precocisima Psicosis infantil
Trastorno autista
Heller 1909 Demencia infantil . .
Autismo atipico Retraso mentall
Kanner 1943 Autismo infantil precoz con rasgos autistas
Psicosis infantil atipica
Asperger 1944 Psicopatia autista Sindrome de Rett
Bleuler 1947 Esquizofrenia infantil Trastorno Psicosis desintegrativa Sindrome
. ) desintegrativo Sindrome de Heller de Landau-Kleffner
Rank 1949 Desarrollo atipico de la personalidad  de |a infancia Demencia infantil (afasia adquirida
. Psicosis simbidtica con epilepsia)
Mabhler 1952 Psicosis simbiética Esquizofrenia
- - - - Sindrome de Rett
Ekstein y Friedman 1966 Psicosis borderline

Trastorno
hipercinético
y movimientos

ma corporal) [6]. En los nifios normales, el paro no se produc&yereetipados

el nifio exhibe una actividad prelldica, es capaz de coger objetogrome Psicopatia autista Trastorno esquizotipico
con previa prensién ocular y manipularlos, mostrando una cdi§-Asperger Trastorno esquizoide  Esquizofrenia simple
. . de la infancia Trastorno de vinculacién

ducta propositiva. En los trastornos del desarrollo no existe con- de la infancia
ducta propositivay aparecen las estereotipias como un proceso de Téasltorno anar}%ésdtico

. P H O H H A H e la personaliaa
autoestimulaciény no de juego ludico, lainteraccién con el objeto Trastorno obsesivo-
es nulay la destreza manual se halla desarrollada en exceso, hasta compulsivo

tal punto que llama la atencién del examinador.
. Lo A . Otros trastornos
Progresivamente, el nifio fracasara en la empatia o contaé;fgeranzados
socialy en ellenguaje, tanto en la actividad receptiva como expde-desarrollo
siva, conformandose asi el trastorno autista.

Trastorno
generalizado
del desarrollo

MOTIVO DE ESTUDIO sin especificacion

Basandonos en conocimientos de Neurologia Evolutivay tras una

larga experiencia en la observacion de nifios autistas, hemos PAGIENTES Y METODOS

tido de la h'F)_ét(’-‘S'S de que si la agresion se produce en el proogs@iante instrumentos de clasificacién (Tabla 11), diagnéstico clasico
de maduracion y se manifiesta de una forma precoz durantegTabla Ill) y cocientes de maduracion (Tabla 1V), se ha diagnosticado de
primer afio de vida, un estudio de estos nifios, mediante neurt#istornos graves del desarrollo a 26 nifios que presentaban marcadas este-
siologiay neuroimagen bioquimicay organica, nos podria aclaféftipias manuales. A todos ellos se les practico: estudsordeningme-
algunos aspectos neurobioquimicos de determinadas zonast ;‘;’éseii‘g‘)"s gﬁur:gﬂfgﬁg'gceon(gfiéﬁgf{‘;"j'ssT‘i’g)cad°5 auditivos y
cerebro. Pa.ra ello, latomer,a}fla poremision ‘?'e pOSItrones (Pts? e estos 26 nifios estudiados, se eligié una muestra al azar de 5 nifios, a
del metabolismo cerebral, utilizando comoradiofarmaéiia- s cuales seles practicé un estudio de imagen metabélica mediante PET-FDG:

ro-deoxi-glucosa (FDG), seria la técnica de eleccion para estudiaiiios con diagnéstico de autismo infantil precoz y 2 nifias, una con DH y
a estos pacientes. la otra con SR (Tabla V).
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Tabla Ill. Criterios para el diagnéstico de F84.0 Trastorno autista [299.00].

Tabla IV. Cociente de maduracién (CM).

Un total de seis (0o mas) items de (1), (2) y (3), con por lo menos dos de
(1), y uno de (2) y de (3):

(1) Alteracioén cualitativa de la interaccion social, manifestada al me-
nos por dos de las siguientes caracteristicas

a) Importante alteraciéon del uso de miltiples comportamientos

no verbales, como son contacto ocular, expresion facial, postu-

ras corporales y gestos reguladores de la interaccién social

b) Incapacidad para desarrollar relaciones con comparieros ade-
cuadas al nivel de desarrollo

c) Ausencia de la tendencia espontanea para compartir con otras
personas disfrutes, intereses y objetivos (p. ej., no mostrar,
traer o sefialar objetos de interés)

d) Falta de reciprocidad social o emocional

(2) Alteracion cualitativa de la comunicacién manifestada al menos

Nombre y apellidos: Clasificacion
Valor CM

Edad: N.° Historial: Normal

Fecha: 19-23 105-87

Morfologia Maduropatia ligera

la3x1

Epilepsia 24-31 83-65

la3x1

Ac. arcaicas Maduropatia media

ladx2

por dos de las siguientes caracteristicas Ac. sensorial: éptica 32-42 62-48
ladx4
a) Retraso o ausencia total del desarrollo del lenguaje oral (no
acompafado de intentos para compensarlo mediante modos Ac. manual Maduropatia grave
alternativos de comunicacion, tales como gestos o mimica) lad4x3?
b) En sujetos con un habla adecuada, alteracién importante de la Empatia 43-56 47-36
capacidad para iniciar o0 mantener una conversacién con otros ladx3ab

c) Utilizacion estereotipada y repetitiva del lenguaje o lenguaje
idiosincrésico

d) Ausencia de juego realista espontaneo, variado, o de juego
imitativo propio del nivel de desarrollo

(3) Patrones de comportamiento, intereses y actividades restringidos,
repetitivos y estereotipados, manifestados por lo menos mediante
una de las siguientes caracteristicas

a) Preocupacion absorbente por uno o mas patrones estereotipa-
dos y restrictivos de interés que resulta anormal, sea en su in-
tensidad, sea en su objetivo

b) Adhesion aparentemente inflexible a habitos o rituales espe-
cificos, no funcionales

¢) Manierismos motores estereotipados y repetitivos (p. €j., sa-

cudir o girar las manos o dedos, 0 movimientos complejos de

todo el cuerpo)

d) Preocupacion persistente por partes de objetos

Retraso o funcionamiento anormal en por lo menos una de las siguien-
tes areas, que aparece antes de los 3 afios de edad

1 Interaccién social

2.Lenguaje utilizado en la comunicacién social

3. Juego simbdlico o imaginativo

El trastorno no se explica mejor por la presencia de un trastorno de Rett
o de un trastorno desintegrativo infantil

Se administraron por via intravenosa 111 MBd®eFDG, lo cual se
realizé después de la premedicacion al iniciar la anestesia iv. La adquisic]
de las imagenes se obtuvo tras un periodo de reposo, de aproximadal
30 minutos, con el paciente colocado en decubito supino en una camar

Ac. expresiva
ladx4

Ac. periddicas
la3x1

2Sindrome de Ret; ® Autismo.

Las imagenes fueron valoradas de forma cualitativa por dos expertos de
manera independiente, analizando las estructuras cortico-subcorticales, asi
como ambos hemisferios cerebelosos en los tres planos del espacio.

En el cerebro normal la mayor captacion del trazador metabdlico la pre-
sentan normalmente la sustancia gris cortical y las estructuras subcorticales
como los ganglios béasales y los talamos. La actividad es simétrica, aunque
pueden existir discretas asimetrias por ser algo mas activo el hemisferio
dominante. La sustancia blanca se visualiza con mucha menor actividad y los
ventriculos laterales no presentan captacion de FDG.

RESULTADOS

Los 5 casos presentaban un trastorno grave del desarrollo, 4 de
ellos con estereotipia patol6gica oculomanual y otro con estereo-
tipia patolégica bimanual SR.

El EEG fue patolégico, pero no especifico, en los 4 primeros
casos y algo mas caracteristico en el nifio con SR.

Los potenciales evocados auditivos y la TAC cerebral no apor-
taron datos significativos. En 2 casos la RM fue normal; en un
tercer paciente mostré alteracion en la migracion neuronal; en un
cuarto se apreciaron pequefias alteraciones en forma de atrofia y

m%cwgeraciones en el cerebelo, y en un quinto, pequefas malforma-

cighes vasculares. Estas alteraciones inespecificas en RM ya se

positrones (Posicam HZL, Positron Corporation) y durante un periodo g0@bian descrito en la literatura médica.
varié entre los 20 y 30 minutos. Con posterioridad, y tras un tratamiento LOS resultados obtenidos mediante PET-FDG en estos 5 pa-

matematico adecuado (reconstruccion por retroproyeccion filtrada y cefentes se resumen en la tabla V.
correccion de atenuacion tedrica), se obtuvieron cortes transaxiales, sagita-En tres de los pacientes que presentaban el diagnéstico de au-

les y coronales en dos orientaciones, una paralela a las bases frontal y 9
pital y la otra siguiendo el plano de Boulac (eje largo del I6bulo tempora
para la valoracion correcta del I6bulo temporal. Mediante técnicas de fusi

no infantil precoZFigs. 3, 4y 5), la alteracién metabdlica méas
Qnstante consistio en una disminucion importante de la captacion

de imagenes se superpusieron las imagenes metabdlicas de la PET cof§EDG en ambos talamos. Se observaron otras alteraciones hipo-
morfoestructurales de la RM, lo que facilité la correcta localizacion topogriaetabdlicas a nivel frontal (area motora superior y media bilateral)

fica de las alteraciones observadas en la PET.

S 126

en 2 pacientes, corteza occipital (medial y lateral de forma bilateral)
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Figura 3. Autismo infantil precoz (estudio PET-
FDG). Se observa una grave disminucién del
metabolismo talamico bilateral, region motora

Figura 4. Autismo infantil precoz (estudio PET-
FDG). Hipoactividad cortical discreta temporal
mesial y anterior bilateral, asi como en talamo

Figura 5. Autismo infantil precoz (estudio PET-
FDG). Grave hipometabolismo taldamico bilateral,
en corteza occipital medial y lateral bilateral, asi

superior y medial bilateral asi como precentral  bilateral. como en area motora superior y media bilateral.
media derecha.
Tabla V.
. ) Potenciales
Caso Sexo/ Exploracion : 2 i Tipo TAC
Edad neurolégica Diagnostico estereotipia EEG g\éotigﬂgg cerebral RM PET
1 Masculino CM: 48 Autismo A partir Signos Normal Normal  Alteracion Hipometabolismo
4 afios Maduropatia  infantil de los 6 de encefalopatia en la migracién grave
grave precoz meses difusa neuronal, talamico y
de vida. de intensidad parietal derecho frontal bilateral
Actividad leve
patolégica
oculomanual
2 Femenino CM: 47 Demencia A partir Signos Normal Ligera Moderados Hipometabolismo
10 afios Maduropatia de Heller de los 6 meses de encefalopatia atrofia signos de atrofia grave y extenso
grave de vida. difusa de moderada cerebral cerebral difusa. en coértex talamico,
Actividad intensidad. Quiste pineal. frontal y temporal
patolégica Focalidad Lesiones
oculomanual paroxistica puntiformes
temporal en ambos
posterior HD peduinculos
cerebrales
3 Masculino CM: 46 Autismo A partir No realizado Normal Normal  Normal Hipoactividad
17 afios Maduropatia  infantil de los 6 meses cortical discreta
grave precoz de vida. en temporal
Actividad y talamo bilateral
patolégica
oculomanual
4 Masculino CM: 48 Autismo A partir Signos Desestruc- Normal  Imagen Hipometabolismo
7 afios Maduropatia  infantil de los 6 meses de encefalopatia turacion vascular venosa, grave
grave precoz de vida. difusa global occipital izquierdo, en talamo,
Actividad de intensidad leve de tronco en comunicacion frontal
patolégica con asta occipital y occipital bilateral
oculomanual ipsilateral
5 Femenino CM: 54 Sindrome A partir Signos Normal Normal  Normal Discreto
9 afios maduropatia  de Rett de los 6 meses de encefalopatia hipometabolismo
grave de vida. difusa y grave talamico
Actividad de caracter y temporal
patolégica progresivo. bilateral
bimanual Actividad paroxistica
(lavado multifocal EEG
de manos) suefio patolégico

y de forma menos llamativa, tanto enintensidad como en extensi@h,scus'ON

a nivel temporal (anterior y mesial bilateral) en un paciente.  Aunque la clasificacion de los trastornos del desarrollo segun la

En el caso de la DH (Fig. 6) el hipometabolismo se centra4E-10 excluye el SR, nosotros lo hemos incluido por tratarse de
de nuevo en ambos talamos, en el I6bulo frontal (corteza prefram-sindrome que puede presentarse en el proceso de maduracion
tal bilateral incluido el cingulo anterior) y esta vez de forma m&s forma de conducta regresiva o pérdida de las adquisiciones,
marcada en corteza temporal (neocorteza anterior bilateral). muy similar a lo que ocurre en el autismo infantil precoz.

Las alteraciones en la distribucién de FDG del paciente remi- La estereotipia o actividad patolégica oculomanual, bimanual
tido con SR (Fig. 7) no fueron tan llamativas como en los casostras, deben considerarse como signos precoces de los trastornos
anteriores. Aun asi, las asimetrias, aunque discretas, se volvietehdesarrollo. Dicha alteracion se produciria por el fallo en el pro-
alocalizar de nuevo en ambos tdlamos y en este caso en la corteza de maduracion de los subsistemas neurofuncionales corticales
temporal mesial del lado derecho (Tabla V). y subcorticales, es decir, nicleos de la base y circuitos orbitofron-
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Figura 6. Demencia de Heller (estudio PET-FDG). Grave y extenso hipome- Figura 7. Sindrome de Rett (estudio PET-FDG). Discreto hipometabolismo
tabolismo prefrontal bilateral (incluido cingulo anterior), neocértex tempo- talamico bilateral y temporal mesial de predominio derecho.
ral anterior de forma bilateral y tdlamos también bilateralmente.

tales. El correlato observado en la PET con FDG, en forma gleicosa, por lo cual queda atrapada en el tejido cerebral. El tiempo de
hipometabolismo de los tdlamos, I6bulos frontales y temporalespera para una adecuada captacion de FDG es de unos 40 minutos,
podria explicar la disfunciény el cuadro neuroldgico que presentsiando la distribucion de la FDG en el cerebro directamente propor-
los trastornos autistas. Los estimulos aferenciales, visuales y aaitinal al consumo neuronal de glucosa. Como el Unico sustrato ener-
tivos, que deberian pasar por el tAlamo son bloqueados y n@étco que consume la célula nerviosa es la glucosa, laimagen obser-
teleprocesarian en el sustrato cortical correspondiente. Tal comuada en los estudios PET-FDG representa fielmente el metabolismo
observaenlos estudios por PET, el hipometabolismo de los talamgogor ende, la actividad neuronal del cerebro.
y l6bulos frontales corresponderia a la disfuncion que presentan El analisis de las imagenes puede realizarse de modo visual,
estos nifios, no permitiéndoles una correcta maduracién. semicuantitativo o cuantitativo. En la mayoria de las ocasiones el
La tomografia por emision de positrones se basa en la utilizaralisis visual puede ser suficiente, aunque es necesario un per-
cion de radioisétopos emisores de positrofes €N, ''C y¥F)  fecto conocimiento del patrén normaly de sus variantes, asi como
para el marcaje, en principio, de cualquier sustrato biolégico o dde las posibles fuentes de error.
ga, permitiendo estudiar y cuantificar de manerainocua su distribu- Dentro de las posibles alteraciones morfofuncionales que apa-
cién regional en el organismo [7]. La informacion molecular, furrecen en los pacientes autistas destaca la importancia del giro cin-
cional y bioquimica proporcionada por la PET es totalmente distigalado anterior (GCA). Existen una serie de razones que justifican
ta de la aportada por las técnicas de imagen predominantemehtgapel de esta region cortical en el autismo: 1. El GCA se ha
anatémicas o estructurales como es el caso de la TAC o la RMifaplicado en funciones cognitivas superiores como la expresion y
medida del metabolismo cerebral mediante PET-FDG presenta ehafecto, las cuales aparecen alteradas en el autismo; 2. Se ha
gran sensibilidad en la deteccion de alteraciones focales corticatkgtectado en estudipsst mortente autistas [15] un aumento de
incluso cuando los estudios de TAC o RM son normales [8]. Antiesdensidad celular en muchas areas del sistema limbico, incluido el
de la aparicion en la literatura de series de pacientes estudia@@A, y 3. La existencia de estudios anteriores con PET ya han
mediante PET, diversos trabajos en los que se utilizaba SPECTEdgerido las posibles alteraciones metabdlicas del GCA en estos
perfusion cerebral coff" Tc-HMPAO han mostrado alteracionespacientes [16]. Ademas, la region del GCA es extremadamente
perfusionales heterogéneas en los pacientes con trastornos dellelesa en cuanto a receptores de serotonina, lo cual podria resultar
sarrollo, describiendo unos grupos con hipoperfusion predominamely interesante con vistas a una predisposicion individual de cada
temente en lébulos temporales y parietales, mas marcadas goaelente alarespuestafarmacolégica[17,18]. Mehmet Haznedar et
hemisferio izquierdo [9], mientras que otros autores [10], sin erak[19] estudian en unareciente publicacion laimportanciadel GCA
bargo, describen una hipoperfusion global, mas marcada en léb@osiete nifios con autismo mediante PET-FDG y RM. Estos autores
temporal lateral y frontales en su porcion medial. hallan una disminucién del volumen del area 24’ de Brodmann en
Las técnicas de PET para el estudio del sistema nervioso cerratorteza del GCA derecho y un hipometabolismo bilateral del
(SNC) son muy numerosas [11]. Sin embargo, en la clinica diaria@CA comprometiendo las areas 24 y 24’ de Brodmann.
radiotrazador mas utilizado es la 2-fluoro-2-deoxi-D-glucosamarca- Ellébulo temporal desempefia un papel principal en la neuro-
daconfltor-18¢F-FDG). En 1977, Sokoloff et al [12] utilizaron porimagen del paciente autista. DeLong et al [20], en un estudio
primera vez la deoxiglucosa marcada H6hpara el estudio del realizado en cuatro nifios con autismo infantil grave que presen-
metabolismo cerebral de la glucosa mediante autorradiografia. Eatean déficit cognitivos, observaron alteraciones anatomicas (es-
trabajo abri6 el camino parala utilizacion en estudios hunivavive  clerosis bilateral de hipocampo en RM) y metabdlicas (hipometa-
[13,14]. Tras su administracion por via intravenosa, la FDG llegatadlismo temporal anterior bilateral en PET-FDG) en estructuras
interior de las células por difusion pasiva, donde la glucosa es fosfesiales temporales. Estos autores apuntan el hecho de que la
rilada por la accin, entre otras, de la enzima hexocinasa, pasanditexacion funcional de la porcion medial del I6bulo temporal,
FDG-6-fosfato. Siendo la reaccion reversible por efecto de la gluceecesaria para el aprendizaje del lenguaje y de la adaptacion social
sa-6-fosfatasa, la hipoxia potencia la accion de la hexocinasa, migel-nifio, puede ser importante en el paciente autista.
tras que la insulina inhibe la de la glucosa-6-fosfatasa. La FDG-6- En el sindrome de Asperger, variante de autismo en el que esta
fosfato ya no sigue a partir de este punto las vias metabolicas deolaservada la funcion intelectual, se ha observado mediante PET
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gue la corteza prefrontal medio-izquierda es un componente fyoatron tipico de imagen metabdlica. Otra consecuencia que se
damental del cerebro que sirve para mantener una correcta inperede extraer es el hecho de que la afectacion de la corteza
accion social [21]. Schiefter et al [22] compararon los hallazg®ntal, aunque no tan constante como la taldmica, nos puede
metabdlicos de PET-FDG y los anatémicos mediante RM o TArvir de guia desde el punto de vista de la imagen metabdlica.
en 13 nifios con autismo infantil. Estos autores observaron trastddemas, destaca la alteracion del cortex cingulado anterior y de
nos patoldgicos de la migracion neuronal en los estudios de RAljunas areas de la corteza motora, hallazgos éstos recientemen-
muchos de los cuales se objetivaron tras verse el hipometaboligedescritos en la literatura. Otra afectacion descrita por diversos
gue presentaban en el estudio PET, y que indicaban que las altderes, aunque ha sido menos constante en nuestra serie, es la
raciones metabdlicas son las que ofrecen la pista sobre la positdElébulo temporal; probablemente, en una serie mas larga en
existencia de alteraciones en RM y que quedarian sin descubroisginto a nimero de pacientes, esta region del cerebro mostraria
no fuese por los hallazgos de la PET. alteraciones en la distribucién del radiotrazador metabdlico. Por
Entre los mecanismos fisiopatol6gicos postulados en el autigtimo, destacamos un patrén que nos parece caracteristico en
mo, destaca el descrito por McBride et al [23] en 1989 en relaciéstos pacientes, independientemente de laregion cerebral impli-
con las alteraciones de la funcién serotoninérgica en estos paceada: la afectacion bilateral.
tes. Estos autores observaron unos niveles elevados deestHT
el grupo de adolescentes estudiados. Chugani et al [24] describen
enungmpodegaeanSQHMammconPEtuﬂ&mﬂocoﬁQNCLU&ONES
radiotrazador la alf&C-metil-_-triptofano como indicador de la — Las estereotipias patolégicas oculomanual y bimanual son
sintesis de serotonina, alteraciones de la sintesis de serotonina esignos tipicos de los trastornos del desarrollo. Suelen aparecer
la via dentato-talamo-cortical, la cual es importante en la produc- en una edad cronoldgica determinada en el proceso de madu-
cién del lenguaje y en la integracion sensorial. racion, aproximadamente al final del primer semestre de vida
Las asimetrias observadas se centraban en la corteza frontalposnatal, y representan un fallo madurativo en los circuitos
region talamica y nucleo dentado del cerebelo. En este sentido,neurofuncionales del tdlamo, vias de conexion corticales y
Fernell et al [25] demostraron mediante PET una disminucion del areas de asociacion.
10% de los niveles de receptores de dopamiren2 caudado — La imagen metabdlica cerebral aportada por la PET-FDG es,
y putamen de seis nifios con autismo infantil seguin el DSM-III-R, desde nuestro punto de vista, fundamental en la correcta valora-
tras tratamiento con 6Reritro-5,6,7,8-tetrahidrobiopterin, un cion del paciente con trastornos del desarrollo. Proporciona datos
cofactor en la via de la sintesis de catecolaminas y serotonina. neurobioquimicos de gran utilidad en la comprensién de la neu-
Aunque nuestra serie es corta en cuanto a niumero de pacien+ofisiopatologia de estos procesos. Laimagen puramente anato-
tes, los hallazgos observados mediante PET son bastante conmoestructural representada por la RM o la TAC no es capaz de
cluyentes y guardan una estrecha relacidén con lo descrito hastaproporcionar este tipo de informacién. No obstante, y al tratarse
ahora en la literatura. Destacan sobremanera tres alteracionegle informaciones complementarias, creemos recomendable que
que parecen ser caracteristicas en este tipo de pacientes y quiacorrectavaloracion de estos pacientes incluyatanto unaimagen
presentan una correlacidn importante con la neurofisiopatologia anatémica (RM) como metabdlica (PET-FDG) del SNC.
de los trastornos del desarrollo. El mas significativo de ellos es Proponemos como patron de imagen metabdlica caracteristi-
la disminucién del metabolismo en ambos tdlamos. Esta hipo- co de los trastornos del desarrollo, la disminucién bilateral de
captacion de FDG, que tiende a ser bastante difusa, es, desdéa captacion de FDG, principalmente de ambas regiones tala-
nuestro punto de vista, el hallazgo més caracteristico del pacien-micas, que se acompafia frecuentemente de alteraciones hipo-
te con trastornos del desarrollo y puede ser considerada como urmetabdlicas en los I6bulos frontal y temporal.
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ESTEREOTIPIAS, TRASTORNOS DEL DESARROLLO ESTEROTIPIAS, TRASTORNOS DEL DESARROLLO
Y ESTUDIOS CON NEUROIMAGEN Y ESTUDIOS CON NEUROIMAGEN

Resumenlntroduccion Creemos que es de gran interés, en clinicResumo[REV NEUROL 1999; 28 (Supl 2): S 124-30].
neuropediatrica, valorar los trastornos conductuales molares y re®alavras chave.
lizar el correlato molecular en el sistema nervioso cenBratientes

y métodosSe han estudiado 26 pacientes diagnosticados de trastor-
nos graves del desarrollo, que presentaban una clinica tipica con
estereotipias manuales. Se eligieron al azar cinco nifios para prac-
ticarles un estudio de neuroimagen metabdlica mediante la tomo-
grafia por emision de positrones cBfluoro-deoxi-glucosa (PET-
FDG). Resultados y conclusiondsa conclusién mas significativa

es que los nifios con trastornos graves del desarrollo presentan un
fallo madurativo en los circuitos neurofuncionales del talamo, vias
de conexidn corticales y areas de asociacion. Esta situacion clinica
es reforzada por los resultados de la PET-FDG, que presenta un
patrén de imagen metabdlica caracteristica de los nifios autistas,
con una disminucion bilateral de la captacién de FDG, principal-
mente en regiones talamicas, l6bulos frontales y temporales [REV
NEUROL 1999; 28 (Supl 2): S 124-30].

Palabras claveAutismo. Autismo infantil precoz. Demencia de He-
ller o psicosis desintegrativa. Sindrome de Asperger. Sindrome de
Rett. Somatognosia. Somatograma. Tomografia por emision de po-
sitrones cont®fluoro-deoxi-glucosa.
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