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Objetivos Docentes

» Revisamos los hallazgos radiologicos estructurales y funcionales se puede evidenciar con imagen
de RM en el periodo peri e interictal.

* Remarcamos la utilidad de la secuencia de DW y de perfusion con ASL en la lateralizacion del
foco epiléptico, especialmente en la epilepsia temporal.

Imagenes en esta seccion:
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Fig. 1: Figura0O1

Revision del tema

Clinicamente las crisis se dividen en generalizadas y focales con / sin generalizacion secundaria. Las
crisis parciales o focales a su vez, se subdividen en parciales simples y parciales complejas (sin o con
pérdida del conocimiento, respectivamente).

Los sintomas en las crisis pueden localizarlas topograficamente. Asi se pueden encontrar crisis motoras
(corteza motora- premotora) sensitivas (corteza parietal), tonicas (area motora suplementaria), visulaes
(corteza occipital), auditivas (corteza temporal de Heschl), sintomas relacionados con el gusto, el olfato,
auras abdominales (corteza temporal mesial y amigdala), aunque en muchas ocasiones los sintomas se
superponen o entremezclan.

Hasta el 30%-40% de los pacientes que presentan convulsiones parciales, no responde a medicamentos
antiepileptégenos. En estos pacientes el Ginico tratamiento eficaz es la reseccion quirtrgica de la region
cerebral que provoca las crisis.

La neuroimagen con RM por tanto tiene dos objetivos bdsicos: uno,el nas importante, la identificacion de
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la etiologia estructural subyacente; y dos, la identificacion de anomalias funcionales (si no existe
anomalia estructural o bien para corroborar nuestro diagnostico etioldgico),

El neurorradi6élogo debera estar familiarizado por tanto con los posibles diagnosticos etioldégicos como
con los hallazgos funcionales en el periodo inter y periictal

El protocolo de imagen en epilepsia debera por tanto, incluir secuencias morfoldgicas isovolumétricas
(potenciadas en T2, en T1 o secuencias 3DFLAIR), de alta resolucion espacial y secuencias funcionales
como la DW, el DTI o el ASL.

Nuestro protocolo de estudio incluye . 3D-SPGR-T1, 3DCUBE(FLAIR); Coronal IR; Coronal-T2,Axial
DW; secuencia ASL (perfusion sin contraste) y una secuencia DTI en plano axial. Se realizan en iméan de
3T, con una antena de 8 canales de cabeza-cuello y con una duracion de 35 min.

IMAGEN ESTRUCTURAL SUBYACENTE.
Jen qué anomalias morfologicas debe fijarse el neuroradiologo?

El neurorradiologo debe presentar una sistematica de estudio, ante un paciente con epilepsia. En nuestra
experiencia es muy Util, no disponer a priori de informacion clinica, para realizar una vision generalizada
del cerebro

Una vez realizada esta vision general, procedemos a la identificacion de :

* Asimetrias corticales entre ambos hemisferios cerebrales (morfologia y profundidad de surcos,
areas focales de aumento del espacio extraaxial, asimetrias de volumen de sustancia gris)

» Asimetrias de sustancia blanca (areas de hipersefial subcortical, con o sin extension a la sustancia
periventricular, asimetrias de volumen de sustancia blanca)

* Diferenciacion cortico-subcortical o “blurring”

» Asimetrias ventriculares focales, presencia de diasquisis cerebelosa .

+ Asimetrias en regiones temporales mesiales con revision de alteraciones de la superficie, de
volumen o sefial del hipocampo, amigdala, giro parahipocampico, fornix y cuerpo mamilar;
amplitud del asta temporal, pérdida de volumen de sustancia blanca entre hipocampo y surco
colateral, entre otras.

Una vez analizado, correlacionamos con los hallazgos clinicos y EEG, revisamos de nuevo la imagen
estructural

Las alteraciones estructurales, que pueden originar una epilepsia focal se pueden clasificar en los
siguientes grupos:

esclerosis mesial ( fig2; fig3);

malformaciones del desarrollo cortical: displasia cortical focal o multifocal (fig4), polimicrogiria
+/- displasia opercular uni o bilateral (fig5), lisencefalia difusa o focal (figb); heterotopias;
tumores (tig7;tig8) (fundamentalmente DNET, ganglioglioma, glioma o xantoastrocitoma
pleomoérfico;

alteraciones vasculares: malformaciones vasculares, cavernomas (fig9);

gliosis secundarias a TCE, cirugias. isquemia o procesos inflamatorios-infecciosos (figl0)
Misceldnea (sindromes asociados a epilepsia como encefalitis de Rasmussen (figl1,figl2) o
esclerosis tuberosa (fig 13), encefalitis autoinmunes

mmo O wWp

IMAGEN FUNCIONAL EN EPILEPSIA
El objetivo principal de la neuroimagen funcional es la deteccion de anomalias del funcionamiento

cerebral con secuencias de RM en los pacientes en los que no se identifica patologia estructural
subvyacente o en aquellos con hallazgos morfologicos muy sutiles y precoces, donde los cambios

Pagina 3 de 38 www.seram.es




funcionales corroboran nuestro posible diagnostico etiologico.
Planteamos dos situaciones

a. hallazgos funcionales en el periodo periictal

b. hallazgos funcionales en el periodo interictal

En este trabajo, nos limitamos a la utilidad de pruebas de imagen con secuencias funcionales en RM, no
desarrollando la utilidad del PET, SPECT, ya que estas pruebas de imagen de medicina nuclear, estan
desarrolladas en la practica clinica habitual y claramente argumentadas en la literatura.

Imagen funcional en el periodo periictal

Imagen de DW

Patogenia de la crisis.El edema intra o extracellular ocasionado por las crisis puede traducir cambios
transitorios en la intensidad de la sefial T1, T2 o FLAIR (demostrando el edema vasogénico), asociando
0 no cambios en la difusion (edema citotoxico). El edema vasogénico puede ocasionar ruptura de la BHE
(que en imagen se traduce con captacion de contraste).

En general cuando la crisis es muy prolongada, y especialmente en los status epilépticos (con crisis
sucesivas, con duraciéon mayor a los 30 min, sin recuperacion) es mas facil evidenciar estas alteraciones
de imagen.

Pero la realidad clinica es que estos cambios no ocurren en todos los pacientes, ni siempre se
correlacionan con los datos de EEG, luego deben estar sujetos a varios factores:

* El primero es el tipo de crisis: una crisis focal persitente se correlacionard mejor que una crisis
generalizada;

» El segundo factor es la dinamica de la crisis: una rapida propagacion del foco hara que la
correlacion de la imagen con los hallazgos EEG sea mas débil. Por tanto nos fiaremos mas para
localizar el foco del EEG si existe concordancia focal clinico-EEG aunque la imagen en RM sea
mas dispersa y multifocal; en cambios nos fiaremos mas de los hallazgos en RM si son focales y
se correlacionan con la clinica, aunque los datos de EEG sean mas difusos

* El tercer factor es el tiempo de adquisicion de la imagen en RM y del EEG ( no siempre es posible
hacer los estudios en tiempos inferiores a 48-72 h)

* El cuarto factor es intrinseco al paciente (edad, condicion basal, reserva cardiovascular)

* El quinto: la Intervencion farmacologica precoz

Si existen anomalias estructurales los cambios transitorios en la sefial suelen coincidir topograficamente
con las lesiones; por el contrario si no existen lesiones estructurales subyacentes, las areas posteriores,
especialmente las temporooccipitales, son las mas susceptibles a exhibir estos cambios debido la menor
inervacion simpatica de estas regiones (similar a lo que acontece en el sindrome de PRES)

Los hallazgos transitorios mas frecuentes en el periodo periictal son (figl4) :

* Ademas de la imagen convencional con el engrosamiento cortical e hiperserial potenciada en
secuenciasT2-FLAIR, la mala diferenciacion de la union SB-SG vy el realce lineal cortical tras
civ

* se puede identificar restriccion de la difusion (aunque hasta en un 40% de los pacientes no se
identifica edema citotoxico). Cuando la DW es positiva, los cambios en la seial debidos al
descenso en los valores de ADC, pueden observarse hasta las 48-72 h tras las crisis, con un pico
maximo a las 24h.
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Topograficamente estas alteraciones transitorias se han clasificado de forma clésica y practica, segin
Canas et al. 2010 y Raghavendra et al., 2007, en:

1 Restringidas a la corteza cerebral: las mas frecuentes (fig 15. Plantea diagnoéstico diferencial con
pequeiios ictus y enfermedad de Creutzfeldt-Jacob (fig 16)

2 Cortico-subcorticales : menos frecuentes y con diagndstico diferencial mas amplio Se subdividen
ademas en tres tipos:fig 20

» 2A Componente subcortical muy prominente: con efecto de masa, realce tras civ e importante
edema vasogénico (figl7) simulando neoplasias, trombosis venosas o meningoencefalitis
infecciosas o autoinmunes (fig 18) .

* 2B Bordeando una lesion residual previa (fig 19). Puede simular re- infarto agudo periférico

* 2C Con lesiones similares a distancia (fig20), (multilobares, en cerebelo, ganglios basales).
Simulan PRES (fig 21), Creutzfeldt-Jacob disease.Se incluyen también como remotas las
desmielinizaciones transitorias del esplenio del calloso (fig 22), aunque con curso clinico y
pronostico diferente

La mayoria de los tipos 1, 2A y 2B son unilaterales y focales, mientras que las tipo 2C son extensas
(hemisféricas, multilobares),uni o bilaterales.

El tipo 2C generalmente va asociado con una largo historial de crisis y a status epiléptico , conllevando
peor pronostico clinico, con mayores secuelas.

En el contexto clinico de status epiléptico los hallazgos en imagen pueden presentar cualquier patron,
aunque suele ser mas frecuente la aparicion de lesiones remotas (2C) y la participacion del hipocampo.

Imagen de Perfusion

Los cambios de perfusion en el periodo periictal traducen no solamente un incremento del flujo cerebral
focal sino también un dafio en la barrera hematoencefélica debido al proceso inflamatorio de las crisis
convulsiva (hecho visible si se administra civ a estos pacientes).

Estos cambios pueden acompanar a los cambios de la DW o en ocasiones pueden ser los tnicos visibles,
ya que son muy sutiles. Para ello se deben utilizar secuencias muy sensibles a los cambios de flujo
cerebral, como el pseudocontinous arterial spin labeling o ASL, técnica no invasiva, que usa el agua de
la sangre arterial, marcada oportunamente de forma magnética, como contraste enddgeno.

La secuencia ASL invierte la magnetizacion de la sangre con pulsos de radiofrecuencia. Tras un minimo
retraso o delay (que permita entrar la sangre marcada en el tejido cerebral), se adquieren imagenes que
contienen sefial procedente tanto del agua marcada como del agua estatica del tejido . A la vez se
adquieren imagenes control, sin marcaje previo y la diferencia de sefial entre las imdgenes marcadas y no
marcadas o etiquetadas, proporciona una medida directa de la sangre etiquetada que perfunde el tejido
cerebral (flujo CBF)

El tiempo que vida del trazador enddgeno (del agua marcada) depende de la relajacion longitudinal de la
sangre que oscila entre 1300-1750ms en los campos magnéticos habituales. Este tiempo de vida es
llamado tiempo de transito arterial (TTA), y es variable entre individuos, regiones y entre tejido sano y
patologico, pudiendo ser otra medida complementaria al flujo cerebral

Asi la hiperperfusion periictal se evidenciara en las imagenes de RM como clara asimetria en el flujo
cortical del area afectada y en dreas vecinas, con respecto al contralateral, con incremento del flujo
cerebral (fig23). Estos cambios se normalizaran a los 14-21 dias del evento agudo, similar a los cambios
de la DW

Los cambios en la perfusion en presencia de lesion focal subyacente epileptogénica, seran focales y
corroboraran nuestro diagndstico (fig24, fig25); en el caso de la ausencia de lesion subyacente los
cambios suelen ser més difusos y ayudaran a identificar la lateralizacion del foco epileptégeno

Esta hiperperfusion cortical también puede servir para la diferenciacion con areas de infarto (con
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hipoperfusion y generalmente restringidas a los territorios vasculares), con alteraciones multifocales
como el PRES (generalmente con areas hipoperfundidas, al menos transitoriamente)

En los ultimos afos existen varios trabajos que han correlacionado estos cambios de perfusion con la
secuencia de ASL y los hallazgos obtenidos en los registros EEG, ESI y PET, con muy buenos
resultados, especialmente en los pacientes donde existe un sustrato morfoldgico.

En nuestra experiencia, las secuencias ASL se correlacionan adecuadamente con el inicio clinico de la
crisis y con los hallazgos del EEG.

Otras secuencias: SW y espectroscopia-RM

De forma indirecta también se ha correlacionado la hiperperfusion cortical periictal con las imagénes de
susceptibilidad magnética SWI, que evidencian una disminucion del calibre de las venas corticales en el
periodo hiper-metabdlico pericritico, secundaria a la baja demanda de la desoxihemoglobina En estos
trabajos, también se pone de manifiesto que en muchos pacientes, los cambios en las imagenes de SWIy
los cambios en la perfusion, eran los tnicos hallazgos en imagen, superando a la DW.

La espectroscopia en el periodo critico, revelard los cambios derivados del malfuncionamiento de la
bomba Na+/K+-ATPasa con incremento del metabolismo anaerobio local. Este incremento se traduce
con incremento del pico de lactato en el periodo periictal y del glutamato neurotransmisor excitador por

excelencia (fig 26)

Imagen funcional en el periodo interictal

En el periodo interictal, también el neurorradidlogo puede obtener informacion en dos situaciones:

a. derivada de los cambios o secuelas tras una crisis epiléptica (fig27): areas de gliosis, pérdida de
volumen y atrofia cortical-subcortical, necrosis laminar (evolucion de crisis febriles prolongadas
en el tiempo, enfermedades paraneoplasicas o autoinmunes, status epiléptico prolongado....) En
general el mayor edema citotoxico, el lobulo temporal o las crisis tipo 2C tienen mayor posibilidad
de complicaciones a largo plazo. Estas secuelas per se complican la situacion del paciente por el
déficit que ocasionan y por la posibilidad de convertirse en un nuevo foco epileptogeno

b. derivada de la imagen funcional avanzada, cuando no existe clara lesion estructural basal.

Imagen de Perfusion

En el punto b) es donde recientemente se ha avanzado muchisimo en los centros con neuroimagen
avanzada. Las secuencias de perfusion con ASL, son de gran relevancia, ya que pueden identificar areas
de hipoperfusion similares a las obtenidas con el PET o SPECT, que podrian definir una posible area
epileptogena corroborando los hallazgos estructurales focales (fig28), o difusos (fig29) o lo que es mas
relevante, en ausencia de dafio estructural (fig 30),.Una de las grandes ventajas del ASL es que se puede
realizar repetidamente durante el periodo peri y postictal, evidenciando mayor resolucion temporal que
las secuencias de medicina nuclear, facilitando la deteccion del foco epileptdogeno.

Imagen de Tensor de difusion

La imagen con tensor de difusion, tiene especial importancia en las epilepsias temporales. En pacientes
con esclerosis mesial incipiente y datos EEG no concluyentes, las variaciones del valor del ADC, del
coeficiente medio de difusion (DWm) y de la fraccion de anisotropia (FA) medidos en areas mesiales
pueden ser indicadores de la lateralizacion del foco epileptdégeno y de la prediccion del éxito
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postquirurgico, pudiendo ser una técnica complementaria a las técnicas clasicas ya establecidas.

La conectividad del giro parahipocampico con el polo temporal anterior, el 4rea fronto-orbitaria, la
corteza temporal posterior y el occipital a través del giro fusiforme , es conocida y explica la
participacion de esta estructura en la interrelacion entre la memoria y la percepcion y el traslado de la
informacion almacenada a las areas corticales de asociacion.

Asi la afectacion del giro parahipocampico afectard a la memoria verbal en el lado izquierdo y a la
memoria no verbal o visual en el lado derecho, y esta afectacion se puede manifestar mas precozmente
con la disminucion del valor de FA en los mapas de tensor de difusion, previa a la pérdida de volumen
del giro (maés tardia)

Asi una disminucion en la FA y un aumento del DWm del hipocampo, giro parahipocdmpico (fig31,
fig32), o bien en la sustancia blanca temporal profunda, con respecto a las mismas regiones
contralaterales, corroborara la lateralizacion del foco temporal

Otros autores han publicado variaciones generalizadas de estos valores en los principales tractos de
sustancia blanca ipsilaterales al foco epileptdgeno, pero este hallazgo es menos consistente en la practica
clinica diarialmagenes en esta seccion:

e : I | 1

Sseram. | 33

quitectura interna y de las interdigit
Atrofia del cuerpo mamilar y el fornix ipsolateral
Otros avanzados: pérdida de volumen del I6bulo temporal y la atrofia de la sustancia
blanca entre el hipocampo y el surco colateral { —>)

Fig. 2: Figura02
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Imagen Areas de hipersenal y atrofia de hipocampo.

I Espectroscopia-RM TE: 144ms: incremento de Col / NAA
pre-quirurgica | peT.Fdg: Hipometabolismo temporal derecho
RM Funcional lenguaje: dominancia hemisférica izquierda

Fig. 3: Figura03
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Fig. 4: Figura04
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Fig. 5: Figura05
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Fig. 6: Figura06
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DNET en el complejo Ganglioglioma Glioma temporal bajo
hipocampo-amigdalar Situado en la amigdala grado. Proceso
Hipersenal T2 y quistes, Marcada hipersefial T2 expansivo cortico-

con areas quisticas y sin No suele asociar areas subcortical, con efecto
realce tras civ quisticas . Captacién de civ de masay sin captacién

Tumores tipicamente asociados a epilepsia

Fig. 7: Figura07
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Fig. 8: Figura08
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Gliosis

Paludismo TBC cerebral

Hipecampectomia derecha
Reinicio de crisissecundaria 2 Las crisis febriles prolongadas ocasionan Nédulos con captacion
anular y edema

gliosis subyacente al drea gliosis y pérdida de volumen del HC
quirdrgica Lobulo temporal normal perilesional

Fig. 9: Figura09
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Gliosis

Paludismo TBC cerebral

Hipecampectomia derecha
Reinicio de crisissecundaria 2 Las crisis febriles prolongadas ocasionan Nédulos con captacion
anular y edema

gliosis subyacente al drea gliosis y pérdida de volumen del HC
quirdrgica Lobulo temporal normal perilesional

Fig. 10: FiguralO
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Fig. 11: Figurall
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Areas de hipersefial subcortical occipital izquierda, en hipocampo izquierdo ( —» ) con
minima atrofia cortical .Control a los 24 meses. Desaparicion de la hipersefal
subcortical y aumento de la atrofia con remarcamiento focal de surcos corticales (—»)

Espectroscopia-RM con secuencia probe-p single voxel a TE: 144ms. Clara asimetria
en las curvas de ambos hipocampos, El hipocampo izquierdo afecto presenta
incremento de Col y del pico de lactato (flecha), con leve disminucion del NAA

Fig. 12: Figural2
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Fig. 13: Figural3
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Los cambios en DW aparecen simultaneos a los cambios en T2 y en T1 postgadolinio,
probablemente por el mayor componente de edema vasogénico respecto al citotéxico

10 DIAS DESPUES, Los cambios se resuelven con minimas secuelas

Fig. 14: Figural4
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Fig. 15: Figural5
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33 Congreso Naclonal

'DIAGNOSTICO DIFERENCIALTIPO 1

TR £

MELAS: Encefalopatia mitocondrial con multiples
episodios infartos-like. En el periodo subagudo se
objetiva ademas del edema cortical ( —> ) y del
realcegiral —> , gliosis subcortical —

Fig. 16: Figural6
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A LOS 10 DIAS

Componente subcortical muy prominente: con efecto de masa, realce tras civ, e importante
edema vasogénico . Se evidencia también edema citotdxico en la corteza mesial posterior —>
En La fila inferior, con RM a los 10 dias del evento agudo, resolucién de los hallazgos con
gliosis residual ( —>) y atrofia hipocampo. No evidencia de lesién subyacente

Fig. 17: Figural7
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Fig. 18: Figural8
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Fig. 19: Figural9
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Aparecencambios de sefial similares, especialmente en DW, en zonas distantes al foco
de inicio de la crisis. Patrén mas comun en satus epiléptico.
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Fig. 20: Figura20
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL TIPO 2C

SINDROME  /
DE PRES | ‘-

Sin edema citotoxico Con edema citotoxico

Crisis hipertensiva en paciente Sintomas de territorio posterior en paciente
puerperal. Resoluciconcompleta de con tratamiento con ciclofosfamida.

imagen y sintomas Resoluciénincompleta de sintomas e imagen

Fig. 21: Figura21
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Ocurreen el 0.5% .Se caracteriza por
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falta de captaciéon IV Resoluciéncompleta

Relacionada con convulsiones e

frecuentes o con modificaciones T2 SEN \
sUbitas en las concentraciones de los . g
farmacos antiepilépticos que pueden |/ ba
elevar los niveles de arginina AN \
vasopresina causando posiblemente

edema citotdxico en el esplenio del
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Fig. 22: Figura22
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\ l Paciente con
w esclerosis
. o ‘TY|‘I'_"i .\"(l
- -

b conocida
5 , -_— Crisis aguda

¥l de semiologia
- 9

EM derecha con gliosis y atrofia. Engrosamiento e hipersefial FLAIR de la amigdala. La DW
detecta ademas hiperseialamigdalary de la corteza temporal e insular. Hiperperfusion
cortical en ASL, temporal, insulary amigdalar, que se correlacionacon EEG y clinica

Fig. 23: Figura23
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Paciente con encefalopatia de Rassmusen, Nuevo ingreso por crisis visuales {occipitales)

Aparicionde nuevo foco de hipersefial FLAIR subcortical occipital izdo, acompafiado de
blurring e hipersefial en DW. Hiperperfusién focal occipital en ASL, indicando foco activo —
Marcada hipoperfusiéonde la corteza temporal izda, con atrofia residual cortical ( inactiva) —

Fig. 24: Figura24
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Yaciente con cuadro de amnes
global transitoria y vértigos
Alteracion EEG temporal derecho

Alteracion del desarrollo cortical
insular posterior derecho, con corteza
engrosada, hipersefialy mator
profundidad del surco. En el estudio
SL, marcada hiperperfusion focal
cortlcal que corrobora la alteracién

estructuraly coincide con los datos del
EEG.

Fig. 25: Figura25
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Fig. 26: Figura26
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Crisis temporales con origen en hipocampo
dcho. Foco anteriorcon edemay
engrosamiento. Foco temporal posterior
residual con necrosis laminar

Fig. 27: Figura27
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Pacientecon Hf ‘Mf de TCE
Gliosis residual occupltal basal derecha, claramente hipoperfundida en la secuencia de ASL

Wy 21
Paciente con crisis de semiologia temporal. EEG con actividad temporal izda. L
amigdalar. Hipoperfusion més extensa, temporal en la secuencia de ASL

Fig. 28: Figura28
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Tractografia

Pacientecon sindromede Aicardi, Crisis atonicas-tonicas.EEG: alteraciones difusas, st dchas
Agenesia del cuerpo calloso, con identificacién de los haces de Frost prominentesen la
tractografia 3D. Ventriculomegalia a expensas de atrios y astas occipitales.

No otras anomalias estructurales. En estudio de ASL se objetivan dreas mas extensas de
hipoperfusién cortical, especialmente de predominio frontoparietal derecho, ( coincidentes
con la sintomatologia de las crisis) pudiendo traducir alteracidn estructural mas extensa

Fig. 29: Figura29
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lesion visible

estructura

EEG previo
alteraciones
temporales
1izquierdas

ASL: hipoperfusion temporooccipitaf Nifio con crisis Rolandicas benignas
izquierda difusa. Lateralizacion izquierda
del foco

ASL: hipoperfusion periRolandica
bilateral en pericdo intercritico

Fig. 30: Figura30
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Fig. 31: Figura31
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EM DERECHA

Marcada

asimetria

Marcada asimetria

de la FA

Disminuciénde la FA

en el hipocampo

derecho con
’% ‘ ; respecto al

contralateral, asi

* [/ comoenlaSB

f temporal

Fig. 32: Figura32

Conclusiones

El neurorradiologo debe de estar familiarizado con la semiologia radiologica del paciente epiléptico, no
solamente con la etiologia si no también con los hallazgos de la RM periictal y con las nuevas secuencias
funcionales que permiten identificar alteraciones relacionadas con los cambios fisiopatologicos de la
crisis comicial y con los cambios previos a los hallazgos estructurales.
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