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Objetivos Docentes

 Dar a conocer el rol protagonico de la resonancia magnética como el principal paraclinico,
logrando demostrar la diseminacion espacial y temporal de las lesiones
desmielinizantes ayudando a confirmar el diagndstico de Esclerosis Multiple.

+ Conocer el correcto uso de las técnicas convencionales de RM y cuando es necesario emplear las
técnicas avanzadas.

* Mediante casos clinicos muy ilustrativos, familiarizarse con la semiologia radioldgica de las
lesiones desmielinizantes y los criterios diagndsticos actuales.

Revision del tema

GENERALIDADES

La Esclerosis Multiple es una enfermedad desmielinizante, inflamatoria y cronica del SNC, mediada
inmunolégicamente ( linfocitos T, macréfagos activados, microglia e inmunoglobulinas), con pérdida de
funcién motora y sensitiva.

Principal causa de discapacidad en adultos jovenes, aproximadamente un 50% no pueden caminar por si
solos a los 20 afios desde el inicio.

Relacion Mujer:Hombre es de 2 a 1. Debuta entre los 20 - 40 afios.

Expectativa de vida esta disminuida en 7-8 afos.

El tratamiento no es curativo. Con los inmunomoduladores se disminuye la frecuencia y severidad de los
brotes.

Etiologia desconocida: son personas genéticamente susceptibles que se exponen a factores de riesgo
ambientales, virus e inmunitarios (cigarrillo, virus Epstein-Barr).

Etnia: menos prevalente en chinos y afroamericanos.

FORMAS CLINICAS
- Inician como un sindrome clinico aislado (SCA) el 85% de los casos, con afectacion del nervio Optico,
tallo o medula, para luego volverse R-R. Hay 4 formas de presentacion:
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1. R-R : recurrente remitente, el 85%. Brotes con recuperacion parcial o total, y sin progresion entre
ellos.

2. S-P: secundariamente progresiva. E1 50% de las formas R-R pasan a S-P a partir de 10 afios, con
progresion con o sin brotes.

3. P-P: primariamente progresiva (10-15%) . Acumulan sintomas y discapacidad sin brotes claros.

4. Benigna: 10-20%, con leve o ninguna discapacidad por largos periodos de tiempo de hasta 20
anos.

FASES DE SU PATOGENESIS. Figura |

. Los macréfagos digieren un Antigeno desconocido ( virus? )

. Infiltracion local por Linfocitos T activados mielinoespecificos (citocinas, proteasas, R.
Libres), que provocan inflamacion vascular y rotura de la barrera H-E con dafio de mielina y
axones y formacion de placas cicatriciales.

3. Ly. B sintetizan Anticuerpos

4. Desmielinizacion, remielinizacion, destruccion de los oligodendrocitos, degeneracion axonal

secundaria y esclerosis por gliosis astrocitaria.

o =

-Inicialmente la inflamacion es transitoria y ocurre remielinizacion, por lo que el primer brote es un
episodio de disfuncion neuroldgica aislada (SCA). Con el tiempo hay activacion extensa de la
microglia, dafio crénico y extenso que clinicamente se traduce en acumulacion de discapacidad.

SIGNOS Y SINTOMAS: neuritis Optica, diplopia, oftalmoplejia internuclear, ataxia, neuralgia del
trigémino (troncoencefalo), o afectacion medular con mielitis trasversal parcial (debilidad y
entumecimiento).
Fatiga, sintomas vesicales e intestinales.
Presentacion atipica: déficit cognitivo.

DIAGNOSTICO
Fundamentalmente la clinica con el apoyo de paraclinicos:

* RM: mejor técnica para demostrar diseminacion espacial y temporal de las lesiones
desmielinizantes y confirmar el diagnostico. Crucial cuando faltan signos clinicos, o ante un inico
brote (sindrome clinico aislado), ya que es capaz de poner de manifiesto la diseminacion en
espacio y tiempo de las lesiones.Figuras 2 y 3.

* Bandas oligoclonales en LCR: presentes en el 90% de pacientes. Indica sintesis de IgG. intratecal.

» Potenciales evocados: Evaltian la conduccion de las vias nerviosas en el SNC, mediante la
aplicacion de un estimulo y el registro de la respuesta. Su utilidad es demostrar la desmielinizacion
de dichas vias (diseminacion en el espacio). De mayor utilidad son los PE visuales seguidos por
los somatosensitivos que demuestran lesion medular.

SECUENCIAS CONVENCIONALES DE RM
Preferentemente en equipos de alto campo de 1.5 T o3 T, protocolizado, en la misma maquina y con la
misma técnica. La RM muestra anomalias hasta en el 95% de los pacientes

* T1 sin Gadolinio ( axial y sagital ): identifica mejor los “Agujeros negros”, atrofias, pérdida de
volumen.

* T1 + Gadolinio ( axial): indica actividad inflamatoria si hay realce.

* FLAIR en los planos sagital y axial.

* T2 y DP: identifica mejor las lesiones corticales, yuxtacorticales y de fosa posterior.
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Secuencias T2 y T1 coronales con saturacion grasa de oOrbitas sin 'y con Gad. para ver nervios opticos si
se requiere por la clinica del paciente.

SECUENCIAS AVANZADAS
No se hacen de rutina. Solo en ensayos clinicos o ante dudas diagndsticas.

* Tensor de difusion.

* Perfusion .

* Espectroscopia: NAA (marcador neuronal) disminuye en placas cronicas por destruccion
neuronal y no en las agudas. Indica desmielinizacion y dafio axonal temprano. Se correlaciona bier
con la disfuncion clinica. Transitorio aumento de lipidos en placas agudas indica actividad
inflamatoria y degradacion de mielina.

* Transferencia de magnetizacion: método cuantitativo del grado de desmielinizacion y
destruccion tisular encefélica global.

* Cuantificacion del volumen cerebral (grado de atrofia) y area transversal de la médula cervical.

IMPORTANCIA DE LA RM
Ante la sospecha de EM establecer un diagndstico temprano en el sindrome clinico aislado o ante un
evento desmielinizante definitivo como Neuritis Optica, Mielitis transversa o lesion de tronco-cerebelo.
Buscar diagnosticos diferenciales.
Monitorizar la respuesta terapéutica y las complicaciones .

SEMIOLOGIA DE LAS PLACAS DE EM EN LA RM. Figuras 4y 5

Su distribucion es yuxtacortical, periventricular, en cuerpo calloso en su margen inferior, en fosa
posterior y médula.

Morfologia nodular u ovoidea “dedos de Dawson™ ( perivenular ), perpendicular al eje mayor de los
ventriculos laterales.

Tamafio de 5 a 10 mm.

El realce con Gadolinio indica actividad inflamatoria aguda.

MEDULAR:Figuras 3, 5 y10

Lesion hiperintensa en secuencias potenciadas en T2, no tumefactiva, focal o multifocal, ocupa
parcialmente el cordon, mas frecuente en los cordones posteriores.

Tamano igual o mayor a 3mm, y menos de 2 cuerpos vertebrales de eje mayor craneo-caudal.
Patrones atipicos: tumefactivo y difuso.

Otras caracteristicas: microsangrado y/o hierro dentro de la placa
El patron tumefactivo es un desafio diagnostico con algunos tumores de médula o lesiones inflamatorias
diferentes a EM que producen expansion medular ( herpes zoster,sarcoidosis, ADEM ).

CRITERIOS DE RESONANCIA DE McDONALD 2010 PARA DEMOSTRAR DISEMINACION
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TABLA 1: 2010 Criterios de McDonald para demostrar
diseminacién en el espacio DIS.

DIS puede ser demostrada por 21 lesiones en T2 en al menos 2
de estas 4 areas del SNC

Periventricular

Infratentorial

Yuxtacortical

Médula espinal

TABLA 2: 2010 Criterios de McDonald para demostrar diseminacion en el
tiempo DIT

DIT puede ser demostrado por:

1.Una nueva lesién en T2 o que realce con gadolinio en el seguimiento
con RM ,comparativamente conotro estudio de base previo
independiente del tiempo.

2.Presencia simultanea de lesiones asintomaticas con o sin realce con
gadolinio en cualquier momento del seguimiento.

EN EL ESPACIO Y TIEMPO DIS Y DIT. Figura 6

CRITERIOS DE McDONALD 2010 PARA EL DIAGNOSTICO DE EM

PATRONES DE REALCE DE LAS PLACAS AGUDAS EN EM
Figura 15

VARIANTES DE LA EM

ESCLEROSIS CONCENTRICA DE BALO: Figuras 23 y24
ENFERMEDAD DE SCHINDLER

ENFERMEDAD DE MALBURG

FORMA PSEUDOTUMORAL

NEUROMIELITIS OPTICA DE DEVIC: Figura 22

NEUROMIELITIS OPTICA O ENFERMEDAD DE DEVIC
Figura 22
Es una variante de la EM. Idiopatica, grave y desmielinizante.Tiene peor prondstico que la EM con
mayor discapacidad.
Produce neuritis Optica (uni o bilateral) y mielitis respetando la sustancia blanca cerebral. En médula
las lesiones son hiperintensas en T2, tumefactivas, extensas en region cervical o
toracicas, multisegmentarias ( >3 cuerpos vertebrales) y centrales.
Ante la sospecha de NMO se hara el test de Ac. contra la acuoporina 4.
Pobre respuesta al tratamiento modificador de la enfermedad.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LA EM

* Inespecificas ( Figura 25 ): hallazgo incidental en poblacion normal o con migraia.

* Desmielinizantes inflamatorias idiopaticas: encefalomielitis diseminada aguda (ADEM),
mielitis aguda transversa.

* Infecciones: enfermedad de Lyme, neurosacoidosis, neurosifilis, Encefalitis por VIH.

* Enfermedades vasculares: enfermedad de pequefio vaso, CADASIL, embolia multiple, vasculitis
primaria del sistema nervioso central, sindrome de Susac.

* Desordenes metabdlicos o genéticos: defecto de vitamina B12, adrenoleucodistrofia,
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leucodistrofia metacromatica, defecto adquirido de cobre, enfermedad de Fabry.
* Neoplasias: gliomas, linfomas, etc.

INESPECIFICAS
Figura 25
Se ven en poblacion normal o con migrana. 5 - 10 % de la poblacidn tiene estas lesiones en sustancia
blanca.
Son lesiones de menos de 3 mm, puntiformes y aisladas. Subcorticales profundas, no afecta zonas de
irrigacion limitrofes, de morfologia no fusiforme ( redondas, puntiformes o amorfas).
No afecta zonas tipicas de la EM como el cuerpo calloso, yuxtacortical, ni tienen la morfologia en”
dedos de Dawson”.
Asintomadticas y estables en el tiempo.

PATRON VASCULAR

Patron vascular: supratentoriales, region subcortical sub-U.

No existe una morfologia tipica y la localizacion yuxtacortical va en contra de este patron.

De predominio frontotemporales en territorios vasculares, y region limitrofe entre dos territorios
vasculares, periventriculares confluyentes, e infratentoriales centrales.

Tipico: afectacion de ganglios basales y ausencia de realce con Gad.

Suele afectar personas mayores de 50 afios con factores de riesgo CV.

Veremos este patrén en: Angiopatia amiloide, migrafia, vasculitis del SNC, toxicos (cocaina, alcaloides,
anfetamina) o CADASIL.

Si existen factores de riesgo cardiovascular, y es mayor de 50 afios, estas lesiones con alta probabilidad
seran debidas a Microangiopatia Figura 26

CADASIL
Figura 27
Arteriopatia cerebral de pequefio vaso , hereditaria AD, por mutaciones en el gen NOTCH 3 del
Cromosoma 19.
Lo sospecharemos en paciente joven de 40 a 59 afios con AIT/ ictus, déficit cognitivo , y sin FRCV.
Lesiones son subcorticales, confluyentes, Infartos lacunares de distintos tamafios y focos de
microsangrado.
Afecta principalmente polo anterior de Lébulos temporales, frontal, parietal, capsula externa
e insula. Suele respetar la corteza.

TRATAMIENTO

* Terapia modificadora de la enfermedad: Interferon beta, acetato de glatiramero .Se usa en
formas R-R.
* Inmunosupresores como azatioprina, ciclofosfamida, natalizumab : uso en formas progresivas.

Reducen la frecuencia, gravedad y duracion de las recaidas. Disminuyen la incapacidad fisica,
mejorando su evolucion.

Exacerbaciones: corticoides como metil-prednisolona y ACTH.
Sintomatico: sintomas urinarios (urgencia, retencion e incontinencia), intestinales (constipacion,
incontinencia), cerebelosos, cognitivos.

INDICADORES DE PRONOSTICO DESFAVORABLE
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-Edad tardia de aparicioén

-Curso progresivo

-Sexo masculino

-Exacerbaciones frecuentes

-Pobre recuperacion entre brotes

-Alteracion de funciones cerebelosas o motoras
Imagenes en esta seccion:
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Fig. 1: Patogénesis.
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Fig. 2: Mujer de 39 afios con EM S-P, multiples brotes con empeoramiento progresivo de su
discapacidad. Brotes consisten en vision borrosa e hipoestesia hemicuerpo Izquierdo. Los Gltimos de
predominio motor en MMII. Actualmente tetraparesia severa.
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Fig. 3: Mismo caso anterior. Lesiones supra e infratentoriales, asi como medulares que cumplen criterios
de EM sin signos de actividad inflamatoria aguda de las lesiones.
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Fig. 4: Semiologia radiologica de EM
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Fig. 5: Semiologia radiologica de EM
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TABLA 1: 2010 Criterios de McDonald para demostrar
diseminacién en el espacio DIS.

DIS puede ser demostrada por 21 lesiones en T2 en al menos 2
de estas 4 areas del SNC:

Periventricular

Infratentorial

Yuxtacortical

Médula espinal

TABLA 2: 2010 Criterios de McDonald para demostrar diseminacion en el
tiempo DIT

DIT puede ser demostrado por:

1.Una nueva lesién en T2 o que realce con gadolinio en el seguimiento
con RM ,comparativamente con otro estudio de base previo
independiente del tiempo.

2.Presencia simultanea de lesiones asintomaticascon o sin realce con
gadolinio en cualquier momento del seguimiento.

Fig. 6: 2010, Criterios de McDonald para demostrar diseminacion en el espacio y tiempo. Las lesiones
sintomadticas son excluidas de los criterios y no contribuyen al conteo de lesiones.
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Clinical Presencation

>2 aeachs®; objoctive climacal

evidence of >2 loions or objective

clinacal evidence of | lesion widh

remonable histoeical

evidence of a prioe arrack®

»2 amacks®; objective climical Dissemimation in space, demooatrased by

evidence of 1 lovion =1 T2 desbon in ar least 2 of 4 MSaypical regions of the CNS
(perrventracular, juvmscortical, infrarcnronial, or ;E: I coed)?; or
Awair a further clinical amack® implcadng a di CNS site

1 srwck®; ebjecuve dimacal Dissemination in time. Jmmmd by

evidence of 2 leslons Sigmuk atic gad <nhancing
and nomnhndng Ieuom a any Gme; or
A new T2 andice gadolinium enhancing leston(s) on follow. up
MR irrepectove of ns tieming with reference 10 4 bascline scan; oo
Await a second dinscal stk

1 araack®; objectve clinscal Disseminarion in space and time, demomanad by

evidence of ) lesion For DIS

(chinically isolared syndrome) 21 T2 kevion in at least 2 of 4 Li'b-cypal regions of the ('\S
{periventricular, tical, iad, or spiral cond)®;
Awair a second clinacal aack® implicating a differene CNS .ur and
For DIT
Simukancow presence of asympromanc gadolinmm enhancing
and nonenbancing ksions s any sme; or
A pew T2 andice gadolinium enhancing lesion(s) on follow-up MRI,
imaspective of i niming with reforence 1o a2 hascline xang or

Awair a second clinkal armack®
lesidionns newrlogaal peogresion 1 year of dncise pnywo {retrospectivdly of peospecsvely

wagpezive of MS (PPMS) devermined) plus 2 of the following criteria®:
1. Evidemce for DIS in dhe brsn bused on 1 T2 ksioms in the
MS churscrensic (periventrioudar, juntacoescal, of mfratentorial) regiom
2. Evidemce for DIS in the spinal cord based on 22 12
lesions im the coed
3. Punitive CSF (boddectric focuseg evidence of obgodional bands
and/oe devaned IgG indes)

Fig. 7:

Pagina 12 de 33




Fig. 8: Varon de 27 afios, debuta con diplopia binocular horizontal persistente y cefalea. AP: tiay
hermana con EM. Solicitan RM para descartar enfermedad Inflamatoria desmielinizante de SNC.
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Fig. 9: Mujer de 52 afos que desde los 30 presenta episodios de angustia, parestesias en ambas manos y
pies de varios dias, desvanecimientos y fatiga. Hallazgos en RM compatibles con EM sin signos de
actividad inflamatoria actual.
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Fig. 10: Mismo caso anterior. Lesiones medulares multifocales, pequeias, hiperintensas en T2, de menos
de dos cuerpos vertebrales de tamao.
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Fig. 11: Mujer de 50 afios con EM del tipo R-R, con episodios recurrentes de déficit neurologico.
Lesiones yuxtacorticales muy especificas de EM.
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Fig. 12: Mismo caso anterior. Lesiones en margen inferior del cuerpo calloso especificas de EM. No hay
signos de actividad inflamatoria aguda.
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Fig. 13: Mujer de 34 afios. Debuta con cuadro de 4 dias de debilidad proximal MID 4/5, con marcha
hemiparética, hipoestesia-hipoalgesia de MII, fatiga, hormigueo en planta de ambos pies e hiperreflexia.
AP: madre con EM
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Fig. 14: Mismo caso anterior. Lesiones en médula cervical y dorsal alta. Tras la administracion de
contraste se evidencia realce de tres lesiones supratentoriales: frontal derecha, subcortical frontal
izquierda y esplenio de cuerpo calloso, asi como dos medulares a nivel T1-T2 y T2-T3. En resumen:
Multiples lesiones supra e infratentoriales y medulares que cumplen criterios de enfermedad
desmielinizante tipo EM, con criterios de diseminacion espacial y temporal.
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Fig. 15: .
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Fig. 16: Se identifican multiples lesiones en el cordon medular, desde la union bulbo medular hasta
region dorsal alta, de alta sefial en T2 y STIR, que no tienen efecto de masa, sugerentes de enfermedad
desmielinizante. Se solicita RM craneal para descartar EM.
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Fig. 17: Lesiones de sustancia blanca periventricular, hiperintensas en secuencias T2, perpendiculares al
eje del VL,alguna es hipointensa en T1, en relacion con agujero negro. Ademas de lesiones en pedinculo
cerebeloso derecho y hemiprotuberancia izquierda marginal-anterior, bulbo raquideo, alguna de ellas
también agujero negro. Tras la administracion de contraste ninguna de las lesiones presenta realce.
Hallazgos en relacion con enfermedad desmielinizante tipo EM sin signos de actividad actual.
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Fig. 18: Lesiones de sustancia blanca periventricular, subcortical (de disposicion perivenular),
yuxtacortical y en rodilla y esplenio del cuerpo calloso, ovoideas, perpendicular al eje mayor de los
ventriculos laterales. En resumen: Hallazgos en relacion con enfermedad desmielinizante que cumple
criterios de EM sin evidencia de actividad actual
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Fig. 19: Varon 49 afos, cuadro de vision doble binocular, vértigo, fatiga, debilidad extremidades
derechas. RM: se identifican multiples lesiones de sustancia blanca subcortical, yuxtacortical,
periventriculares y en cuerpo calloso,ovoideas, perpendiculares al eje mayor de los VL, asi como
multiples lesiones en zona anterior y periférica de la protuberancia y pedunculo cerebeloso izquierdo.
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Fig. 20: Mismo caso anterior. Tras la administracion de contraste al menos 10 lesiones presentan realce
en relacion con signos de actividad inflamatoria aguda. Cumple criterios de EM con diseminacion en el
espacio y tiempo de las lesiones.
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Fig. 21: Caso anterior. Multiples lesiones hiperintensas en sec. potenciadas en T2 en union
bulbo-medular y todos los niveles cervicales,alargadas. Tras la administracion de contraste presentan
realce las lesiones de los niveles C2, C4 y C7-T1 en relacion con placas desmielinizantes activas.
Resumen: Lesiones desmielinizantes tanto supra como infratentorial, y medulares que cumplen criterios
de enf. desmielinizante tipo EM, con criterios de diseminacion tanto espacial como temporal.
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Fig. 22: .
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Fig. 23: Hombre de 36 afios con paresia progresiva de MMII. Se interpretd la masa como un tumor de
alto grado y realizan reseccion tumoral. La Anatomia Patoldgica muestra macrofagos y es negativa para
neoplasia. Posteriormente presenta nuevo deterioro clinico por lo que se realiza nueva RM cerebral.
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Fig. 24: Caso anterior. En la nueva RM se aprecian dos grandes masas frontal derecha y parietal
izquierda, con efecto masa, edema adyacente, restriccion a la difusion y un realce en anillo incompleto
con Gad. muy caracteristico de la Esclerosis concéntrica de Bal6, una variante de EM rara y agresiva.

Pagina 29 de 33 :




Fig. 25: Aisladas lesiones de sustancia blanca, puntiformes de predominio frontal y caracteristicas
inespecificas.
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Fig. 26: Lesiones de sustancia blanca tipicas, por enfermedad de pequefio vaso en paciente con factores
de riesgo CV.
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Fig. 27: Lesiones de sust. blanca hiperintensas, confluyentes, asi como infartos lacunares, lesiones
subcorticales y microsangrados.

Conclusiones

» La RM tiene una alta sensibilidad_en detectar placas desmielinizantes del SNC y su variacion en
tiempo y espacio, siendo el paraclinico mas importante en el diagnostico de EM.

 El radidlogo al conocer las caracteristicas de seial, morfoldgicas, topograficas y evolutivas de las
lesiones desmielinizantes en la Esclerosis Multiple, logra aumentar la especificidad de la RM.

* Una planificacion cuidadosa de la técnica de RM y el seguimiento clinico, dan mucha informacion
tras un primer episodio con positividad en la RM, evitando diagnosticos y tratamientos tardios.

* Dado el aumento en la incidencia de EM, sus devastadores efectos y altos costos de su tratamiento
( no curativo ) es necesario seguir investigando con el objetivo de lograr diagnosticos atin mas
precoces.
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