Kranion. 2018;13:15-20

Kranion

Neurologia en una isla del Caribe:
rasgos clinicos y epidemioldgicos
de Aruba

Rafael Gonzalez Redondo y Carla Di Caudo

Existe una gran escasez de datos respecto a las enfermedades neurolégicas en las Antillas. El objetivo de este estu-
dio es revisar los rasgos clinicos y epidemiolégicos de la poblacion arubefia. Para ello, se han recabado sistematica-
mente los datos de 1.828 pacientes neuroldgicos durante mas de dos afios. El exceso de formas familiares y atipicas,
en probable relacion con el consumo de frutos naturales potencialmente neurotéxicos, como la guanéabana y la mo-
ringa, parece un rasgo de los parkinsonismos en uno de los paises con mayor densidad de estimulaciéon cerebral
profunda del mundo. El ictus, en sus variantes isquémica de pequefio vaso y hemorrégico, es la primera causa de
epilepsia y demencia, y la segunda causa de parkinsonismo. La creacion de unidades especializadas en epilepsia y
demencias ha demostrado una alta eficiencia en Aruba.
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There is a great lack of data regarding neurological diseases in the Antilles. The objective of this study is to review
the clinical and epidemiological features of the Aruban population. For this purpose, data on 1.828 neurological pa-
tients have been systematically collected for more than 2 years. The excess of familiar and atypical forms, probably
related to the consumption of potentially neurotoxic natural fruits, such as soursop and moringa, seems a feature of
Parkinsonism in one of the countries with the highest density of deep brain stimulation in the world. Stroke, in its
small-vessel ischemic and hemorrhagic variants, is the leading cause of epilepsy and dementia, and the second cause
of Parkinsonism. The creation of units specialized in epilepsy and dementia have shown high efficiency in Aruba.
(Kranion. 2018;13:15-20)
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cultural con el Reino de los Paises Bajos. Su poblacion

INTRODUCCION consta de 109.028 habitantes (2015), es poliglota (con

Aruba es una isla tropical de clima semiarido,
de 32 km de longitud y casi 10 km de ancho, que
se sitla a 25 km de la costa de Venezuela. Se trata
de una nacion prospera, independiente desde 1986,
que conserva su vinculo administrativo, politico y
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el papiamento y el holandés como lenguas oficiales, y
el inglés y el espafiol de uso comun), multicultural y
multirracial (mezcla de raza europea, amerindia y
africana [75%], africana [15%] y otras [10%])!. La
atencion a las enfermedades neurologicas en la isla
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TaBLa 1. Parkinsonismos en Aruba

Sexo (V/M) 51/44 7/10
Edad (afios) 67,7 72,8
(39-97) (35-86)
Inicio (edad) 60,6 64,7
(31-95) (25-80)
Evolucion (afios) 7,0 8,1
(1-29) (3-40)
Historia familiar + 45,5% 47,1%
Toxicos 15,8% 17,6%
Sorsaca 27,4% 64,7%
Moringa 25,3% 23,5%
Sorsaca o moringa 45,3% 64,7%
Prevalencia por 100.000 87,1 15,6
Incidencia por 100.000/afio 9,6 <05

10/11

72,2 72,6 69,1 31,62
(56-89) (58-88) (48-90)

68,0 68,6 67,9 31,62
(45-86) (52-87) (48-87)

44 4,0 15 <1
(1-15) (1-10) (1-3)

50% 37,5% 28,6% 100%
33,3% 4,8% 62,5% 100%
0,7% 14,3% 0% 0%

50% 28,6% 12,5% 50%

75% 38,1% 12,5% 50%

11,0 19,3 14,7 18

23 18 5,0 0,9

depende de tres neurblogos permanentes y esta
centralizada en el Hospital Dr. Horacio E. Oduber,
que es publico y de acceso gratuito. De forma ge-
neral, en la isla se asume que la casuistica de las
enfermedades es equiparable a la de Holanda; sin
embargo, nuestra experiencia ha sido discordante.

El ejercicio de la neurologia parece exponer
ciertos rasgos propios en las islas del Caribe con
potencial interés no solo en el ambito profesional,
sino también desde las perspectivas cientifica, sa-
nitaria y social. El objetivo de este trabajo es revisar
los datos epidemioldgicos disponibles, asi como las
peculiaridades clinicas de las enfermedades neuro-
logicas en esta poblacion.

METODO

Se realizé un estudio observacional prospectivo,
en el que se registraron las caracteristicas clinicas
de la préactica totalidad de los pacientes atendidos
en la consulta desde octubre de 2013 hasta enero
de 2016. Los diagndsticos se establecieron de
acuerdo con criterios internacionales. Los datos de-
mogréaficos se obtuvieron directamente del Ministe-
rio de Salud Publica y Deporte de ArubaZ.

RESULTADOS Y DISCUSION

En este trabajo original se recogen los datos de
1.828 pacientes neuroldgicos con un seguimiento
de mas de dos afios. A continuacion, se describen

los principales hallazgos y peculiaridades que ca-
racterizan a las enfermedades neuroldgicas en Aru-
ba, segun la enfermedad.

Trastornos del movimiento
Parkinsonismos

En la tabla 1 se detallan los datos de prevalen-
cia e incidencia anual para cada uno de los subtipos
(n = 163). Entre ellos, 95 casos se correspondian
con una enfermedad de Parkinson idiopética, mien-
tras que en el conjunto de parkinsonismos atipicos
se registraron 17 pacientes con los siguientes cua-
dros: fenotipo de paralisis supranuclear progresiva
(PSP) (n = 10), demencia por cuerpos de Lewy (n
= b) y degeneracion corticobasal (n = 2). Por otro
lado, se catalogaron como «parkinsonismo incierto»
(n = 12) aquellas formas inclasificables, posible
atrofia multisistémica en varios casos. También se
registraron 21 pacientes con parkinsonismo vascu-
lar, 16 con parkinsonismo iatrégeno (10 atribuidos
a antipsicoticos y 6 a cinarizina) y 2 casos simulta-
neos de parkinsonismo toxico (padre e hijo jardine-
ros) por exposicion a paraquat.

Se detectd un exceso de formas familiares: al
menos un familiar con parkinsonismo era reconoci-
ble en el 45% de los pacientes con Parkinson idio-
pético, en el 47% de los parkinsonismos atipicos y
en el 50% de los parkinsonismos inciertos, cuando
lo esperable a tenor de la literatura médica hubiera
sido un 10-15%3. Un probable mecanismo parece
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ser la endogamia condicionada por la insularidad en
las generaciones previas.

También destaca un exceso de casos atipicos
de parkinsonismo, pues 10 casos de PSP en la isla
practicamente duplican la prevalencia estimable se-
gln la literatura médica europea (6 casos/100.000
habitantes)?, sin contar los otros 12 casos atipicos
no confirmados. Este hallazgo es concordante, sin
embargo, con la prevalencia encontrada en otras
islas del entorno como Guadalupe® y Jamaica®, don-
de se ha reconocido como un factor de riesgo el
consumo habitual de ciertos frutos tropicales.

Exposicion a toxicos

La guanabana, conocida localmente como «sor-
saca» (zuurzakken, en holandés «saco acido»), es
una fruta tropical de la familia del chirimoyo cono-
cida por sus propiedades medicinales como anti-
canceroso, espasmolitico y antiparasitario, con una
neurotoxicidad recientemente probada’. No es de
extrafiar que una sustancia antiproliferativa y vermi-
cida tenga también propiedades neurodegenerati-
vas, y su impacto en la dieta en algunas poblaciones
podria estar aun subestimada. De hecho, Lehéricy,
et al. encontraron recientemente un patrén radiolo-
gico caracteristico para el parkinsonismo de Guada-
lupe que se habia asociado al consumo de sorsaca,
diferente de la PSP, a la que clinicamente se ase-
meja8. Los datos de esta revision sefialan que la
sorsaca podria estar también implicada no solo en
los fenotipos atipicos, sino también en el desarrollo
de la enfermedad de Parkinson idiopatica, ya que
es habitualmente consumida por el 27% de estos
pacientes en Aruba.

A finales de 2014 se detectd una extraordinaria
afluencia de casos de temblor atipico y reversible,
en rango epidémico, que coincidié con una promo-
cion a gran escala de un fruto tropical originario de
la India con propiedades medicinales: la moringa.
A partir de ahi se investigd en los pacientes con
parkinsonismo el consumo medicinal de hojas y
frutos de moringa, con gran popularidad por sus
potenciales propiedades procinéticas intestinales,
antimicrobianas, antiinflamatorias y sedante. El im-
pacto que pueden estar teniendo esta planta en la
dieta, tan promocionada en los supermercados au-
toctonos, es aun desconocido; sin embargo, no fal-
tan los estudios que apuntan hacia una probable
neurotoxicidad®. En Aruba, el 45% de los pacientes
con enfermedad de Parkinson, el 65% de los par-
kinsonismos atipicos y el 75% de los inciertos con-
sumian regularmente guanabana y/o moringa.

También resaltan 12 casos con historia de ex-
posicion profesional a los hidrocarburos en una
antigua refineria, ocho casos de exposicion domés-
tica o profesional a pesticidas (paraquat) y tres

consumidores habituales de cocaina durante la ju-
ventud. Por tanto, la exposicion a neurotdxicos na-
turales y sintéticos parece clave en la alta incidencia
de los parkinsonismos en la isla.

Otras enfermedades

Se diagnosticaron seis casos de enfermedad de
Huntington genéticamente confirmada distribuidos
en tres familias; 12 casos de distonia (11 mujeres):
siete secundarias a anoxia o hemorragias y cinco
idiopéticas; una familia con sindrome de piernas
inquietas de muy probable causa genética, pues
abuelo, madre e hijo debutaron con los mismos
sintomas hacia los 15 afios; tres casos de esclerosis
lateral amiotréfica y uno de sindrome de persona
rigida con anticuerpos positivos antiglutamato des-
carboxilasa.

Datos anecdoticos

En la isla habitan 21 pacientes operados con
estimulacion cerebral profunda: 17 como parte del
tratamiento para la enfermedad de Parkinson, tres
por distonia y uno por discinesias tardias. Esto su-
pone una densidad de un paciente intervenido por
cada 9 km?, sin duda uno de los mayores indices
del mundo. Cabe citar la relativa incidencia de dis-
cinesias inducidas por niveles altos de fenitoina,
especialmente en pacientes con mal control de la
diabetes; o la resistencia hallada en al menos dos
pacientes de raza negra que requirieron mas de
2.000 mg/dia de levodopa para alcanzar una res-
puesta positiva. También resulta intrigante el hecho
de que, a pesar del considerable tamafio muestral
y la duracion del seguimiento, no se reconociera
ningun caso de trastorno del control de impulsos
(hipersexualidad, compras o juego compulsivos,
hobbismo, etc.), quiza por algln sesgo cultural o
bien por la falta de exposicién a los agonistas do-
paminérgicos, que no comenzd hasta mediados de
2014.

Epilepsia

Se registraron 238 pacientes con epilepsia, la
mitad de cada sexo, con la siguiente distribucion
por edades: < 15 afios, 24%; 15-39 afios, 28%;
40-64 afos, 32%; > 65 afios, 16% (Fig. 1). Se
obtuvo una tasa de incidencia de epilepsia de 24,3
por 100.000 habitantes/afio, mientras que la tasa
de prevalencia activa se estim6 en 2,2/1.000 habi-
tantes, con distribucion bimodal y prevalencia ma-
yor en nifios y ancianos. Estos datos distan de los
encontrados en paises vecinos y sitlan a la isla en
el grupo de paises desarrollados con indices rela-
tivamente bajos de epilepsia. En Aruba existe un
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Ficura 1. Situacion de Aruba y pirdmide poblacional.
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Ficura 2. Distribucion y causas en el adulto de la epilepsia en Aruba.

riguroso control de las enfermedades infecciosas;
por ejemplo, no se dan casos autéctonos de neuro-
cisticercosis (causa principal de epilepsia en Latino-
américa), se garantiza un buen sistema sanitario y
no hay poblacion rural. En lo que respecta a la
clasificacion etiologica, la epilepsia sintoméatica es la
mas frecuente en todos los grupos de edad y cons-
tituye el 61% de los casos en adultos. Dentro de las
causas (Fig. 2), el ictus es la méas frecuente (24%),
seguida de los traumatismos (18%). En la poblacién
pediatrica la epilepsia idiopatica representa el 52%

de los casos (focal y generalizada) y la epilepsia
sintomatica le sigue en frecuencia con un 32%. En
este Ultimo grupo, la etiologia méas frecuente fue la
presencia de malformaciones (22,2%, incluyendo
tres casos de esclerosis tuberosa), seguida de las
infecciones (16,7%) y la anoxia perinatal (11%). En
los ancianos, los casos sintomaticos alcanzan el
76% vy las principales causas fueron ictus (48%) y
tumores (17%), seguidos de traumatismos, ence-
falopatias metabdlicas y demencias. La enferme-
dad cerebrovascular se distingue como la principal
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causa para el desarrollo de epilepsia en los adultos
en general.

En cuanto a los farmacos antiepilépticos, los
mas utilizados en monoterapia fueron acido valproi-
co (21%), levetiracetam (15,5%), carbamacepina
(10%) y oxcarbacepina (7%). Del total de pacientes
con epilepsia, el 63,8% se encontraba bajo régimen
de monoterapia. El 10% de los pacientes epilépticos
se consideraron epilepsias refractarias, un indice
considerablemente bajo en comparacion con el 15-
25% estimable seglin la bibliografia médical®. Un
5% de los pacientes requirid neurocirugia.

La heterogeneidad multirracial de la poblacion
parece aumentar la variabilidad en la respuesta. Por
ejemplo, en pacientes de origen asiatico se alcan-
zaba el control de las crisis con dosis teéricamente
infraterapéuticas pero efectivas. Una mencién espe-
cial merece el grupo de pacientes epilépticos con
sindrome de apneas obstructivas del suefio, obesos
en su mayoria, con una ostensible reduccion en la
frecuencia de crisis conforme se iniciaba el trata-
miento con CPAP durante el suefio.

El impacto de la creacion de una unidad de
epilepsia, con estudios neurofisiolégicos apropiados,
incluyendo registros nocturnos de encefalograma, y
el uso de antiepilépticos modernos (levetiracetam,
lamotrigina, oxcarbacepina) en sustitucion masiva
de los clasicos (fenobarbital, fenitoina) fue sobresa-
liente: entre los afios 2012 y 2015 la cantidad de
ingresos hospitalarios por crisis y estatus epiléptico
se redujo, segln datos del hospital, en un 30%.

Demencias

La epidemiologia de la demencia en Aruba es,
como en tantas otras islas del Caribe, una incogni-
ta. El deterioro cognitivo, en cualquiera de sus for-
mas, se atribuye comidnmente a la edad avanzada
y, tanto los familiares como los pacientes con pro-
blemas cognitivos, rara vez solicitan atencion espe-
cializada. En nuestra experiencia, la causa mas
prevalente de deterioro cognitivo en Aruba no es la
enfermedad de Alzheimer, sino la demencia vascu-
lar, o que parece un rasgo diferencial. La propor-
cion de casos con agregacion familiar también es
caracteristicamente elevada, en consonancia con
los hallazgos en otras enfermedades neurodegene-
rativas.

Se descubrié una familia con historia de doble
consanguineidad con 10 individuos en ocho gene-
raciones con demencia secundaria a una rara leu-
coencefalopatia de causa genética que pudo con-
firmarse: enfermedad por cuerpos de poliglucosano
del adulto. Por otro lado, se dieron dos extrafios
casos de encefalopatia mioclonica rapidamente pro-
gresiva con parkinsonismo, ataxia y demencia, en
ausencia de meningitis, con proteina 14-3-3 positiva

en el liquido y PCR-Zika que resultd débilmente
positivo (dudoso) en uno de ellos. Ambos coincidie-
ron en el barrio y en el mes con el primer caso
diagnosticado de zika en Aruba. Curiosamente, am-
bos pacientes habian consumido sesos de cabra
autdctona en el pasado. Lamentablemente, la ne-
cropsia nunca pudo realizarse.

Experimentamos un fuerte impacto socioeconé-
mico con la creacion del «Centro di Memoria» a
partir de 2014, que propicié un cambio en la per-
cepcion de la poblacion de los problemas cogniti-
VoS, no tanto por los tratamientos, sino por la edu-
cacion de los profesionales sanitarios y familiares.
El beneficio de la actividad en este grupo multidis-
ciplinar fue inmediato y patente en la disminucion
de ingresos hospitalarios por sindromes confusiona-
les, en la reduccién de procedimientos invasivos
como las gastrostomias y en el ahorro de costosos
farmacos inefectivos.

Enfermedades autoinmunes

En contraste con los datos que apuntan a una
menor prevalencia de esclerosis multiple en los pai-
ses tropicales, los indices en Aruba, donde el acce-
so a las pruebas sofisticadas es generalizado, no
parecen muy diferentes a los europeos. Se siguieron
al menos 18 casos diagnosticados de esclerosis
multiple (mayoritariamente con sintesis de bandas
oligoclonales confirmadas en liquido cefalorraqui-
deo), cuatro de neuromielitis 6ptica anti-AQP4 + y
un caso de encefalomielitis aguda diseminada. Al
menos tres de ellos fueron diagnosticados en nifios
de entre 10 y 15 afios. Un caso de neuromielitis
Optica con mala evolucién fue positivo tanto para
anticuerpos plasmaticos anti-MAG como para anti-
AQP4. También se registraron al menos ocho casos
de miastenia gravis.

Suryapranata, et al. encontraron una tasa de
incidencia global del sindrome de Guillain-Barré de
3,93/100.000, mas alta que la observada en los
paises desarrollados, hecho que se ha relacionado
con las infecciones por el virus del dengue!l. En ese
trabajo se hallé una incidencia marcadamente esta-
cional con un pico maximo en febrero, que también
hemos constatado en las exacerbaciones de otras
enfermedades como esclerosis multiple, neuromie-
litis Optica o miastenia gravis, posiblemente en rela-
cion con la afluencia de mosquitos.

Enfermedades vasculares

A diferencia de otras islas del entorno, en Aruba
existe plena capacidad para el tratamiento del ictus
agudo con trombolisis endovenosa. Sin embargo, el
numero de intervenciones parece considerablemen-
te menor de lo esperable, en gran medida por la
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alta prevalencia de encefalopatia vascular de peque-
fio vaso. Por ejemplo, la estenosis de cardtidas era
sistematicamente investigada con muy pocos casos
de indicacién quirdrgica. La incidencia era muy su-
perior para los infartos isquémicos de pequefio vaso
(lacunares) y hemorragicos. Esto se explica por las
altisimas prevalencias en la isla de obesidad (77%
de la poblacién con sobrepeso y 40% con obesidad
en 2006), diabetes (14,7%) e hipertension.

Otras enfermedades

No se observaron particularidades respecto a
las cefaleas primarias. Entre las formas secundarias,
destacan la hipertension intracraneal benigha y el
sindrome de apneas obstructivas del suefio, ambas
atribuibles al sobrepeso.

Las encefalopatias viricas tienden a coincidir
con los periodos invernales del hemisferio norte,
con una incidencia similar o menor. En cuanto a las
meningitis bacterianas, en la isla no se conoce nin-
gln caso autéctono de meningitis meningocécica,
enfermedad de Lyme o listeriosis. Los casos de
meningoencefalitis bacteriana fueron en su mayoria
posquirdrgicos 0 en pacientes inmunodeprimidos
por bacterias comunes, excepto un caso de menin-
goencefalitis tuberculosa (importada). Se conocen
casos aislados de neurosifilis y polineuropatia lepro-
matosa, bajo muy estricto control sanitario.

Impresion general

Las terapias alternativas, en especial el consu-
mo cronico de frutos medicinales, estan muy exten-
didas en la poblacion caribefla y constituyen un
elemento a tener muy en cuenta en la clinica diaria,
tanto por su potencial toxicidad como por su inte-
raccion con farmacos convencionales como los an-
tiepilépticos o los anticoagulantes. Por otro lado, se
dan otras circunstancias de interés posolégico,
como la relativa mala tolerancia a los parches en el
clima tropical o la variabilidad racial en los ajustes
de dosis, que tienden a ser mas altas en los pacien-
tes de rasgos africanos y mas bajas en los de origen
asiatico.

A nivel global, los protocolos clinicos de otras
latitudes en muchos casos no resultan extrapolables
porque no se ajustan a las particularidades de po-
blaciones como la arubefia, y deben ser adaptados
y «tropicalizados» para resultar Utiles en esta region.
En este sentido, desarrollar estudios de investiga-
cion en las regiones remotas como las pequefas
Antillas resulta valioso: por la singularidad de su
acervo genético y por lo extraordinario del entorno.

CONCLUSIONES

La practica de la neurologia en el Caribe impli-
ca rasgos propios, marcados por una poblaciéon
multiétnica con altos indices de obesidad, diabetes
e hipertension, en un entorno tropical y aislado. El
exceso de formas familiares y atipicas es una ca-
racteristica de los parkinsonismos autdctonos, asi
como el antecedente de consumo crénico de frutos
tropicales con potencial accidn neurotdxica. El ictus,
en sus variantes isquémica de pequefio vaso y he-
morragico, es la primera causa de epilepsia y demen-
Cia, y la segunda causa de parkinsonismo en Aruba.
La creacion de unidades especializadas en epilepsia
y demencias ha demostrado una alta eficiencia.
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