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Objetivos docentes

 Presentacion del papel de la neuroimagen en el
diagnostico de los pacientes con epilepsia. Protocolo
de RM “state-of-art” y su ampliacion con secuencias

adaptadas al pertfil de cada enfermo.

* Revision bibliografica de las principales alteraciones
del desarrollo cortical que se relacionan con la
epilepsia y su presentacion radiologica a travées de

diferentes casos clinicos.



Revision del tema

Epilepsia es una enfermedad con alta prevalencia y afecta
a mas de 70 millones de personas en todo el mundo. Su
iIncidencia es bimodal, con picos en Iinfancia y edad
avanzada. Es un complejo de sintomas con multiples
factores de riesgo y tiene una fuerte predisposicion

genetica.

La epilepsia se caracteriza por convulsiones recurrentes
en Individuos que tengan una predisposicion a generar
descargas electricas anormales en la sustancia gris
cortical. Puede ocasionar complicaciones posteriores

neurobiologicas, cognitivas, psicosociales y ocupacionales.

Una convulsion epileptica es debe a una excesiva
actividad neuronal anormalmente sincronizada que afecta
a pequenos O grandes redes heuronales. Resulta en
manifestaciones clinicas que son repentinas, transitorias, y

generalmente breves.
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Las convulsiones se dividen en generalizadas o parciales

(Tabla 1).

- Las crisis generalizadas suponen un incremento de la
actividad neuronal de todo cerebro. Durante las crisis
generalizadas hay una inmediata perdida de conciencia, a
veces acompanada de convulsiones generalizadas, no

limitadas a un area anatomica.

ES menos probable que las lesiones estructurales debuten
con las crisis primarias generalizadas pero si suelen

manifestarse con crisis parciales.

- En las crisis parciales la alteracion de la actividad
neuronal inicialmente es focal y por lo tanto pueden debutar
con auras o sintomas motores limitados a un area o areas
anatomicas especificas. Segun el estado de conciencia se
dividen en crisis simples, donde la conciencia es
preservada, o complejas, donde hay una perdida de

conclencia.
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Puede producirse una generalizacion secundaria rapida de

las crisis parciales, lo que a veces confunde el cuadro clinico.

Tanto las crisis generalizados como las convulsiones parciales
sSoOn mas comunes en ninos que en adultos. En general, la
Incidencia de convulsiones parciales es mayor que de las

convulsiones generalizadas primarias.

Péerdida inmediata de * |esion estructural
conciencia +/- convulsiones menos probable

Generalizada generalizadas sin limitacion al

area especifica

 Lesion estructural

Simple — sin pérdida de menos probable
conciencia
Parcial — puede
generalizar » Origen mas frecuente:
Compleja — con perdida de |Obulo temporal
conciencia

Tabla 1
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1. TOMOGRAFIA COMPUTERIZADA

La tomografia computerizada puede ser el estudio de eleccion
en las situaciones de emergencia. El estudio tomografico
permite el diagnostico inicial de sangrado agudo intracraneal
(A) o lesiones ocupantes de espacio (B) (Figura 1) y una

buena definicion de las lesiones mediante la administracion del

contraste endovenoso.

Hematoma
Intraparénquimatoso agudo

. OE Intraaxial

Fig. 1



El examen basal tomografico no concluyente puede ser ampliado
con un estudio de perfusion sanguinea cerebral (Figura 2) que
identifica en caso de estatus epiléeptico areas de aumento focal de
perfusion (areas de aumento de flujo (CBF) (A) y volumen (CBV)
(B) sanguineo y reduccion de tiempos de transito (MTT) (C)
sanguineo. Estos hallazgos pueden ser utiles en diferenciar las
crisis epilepticas focales de otras patologias que debutan con la

misma clinica comun con el ictus cerebral iIsquemico.

Fig. 2. Paciente de 70 anos con clinica de hemiparesia izquierda
posterior a una crisis tonico-clonica.
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2. RESONANCIA MAGNETICA

La resonancia magnetica tiene un papel crucial en la
deteccion de la etiologia de la crisis. Permite obtener un buen
contraste entre las sustancias gris y blanca, determina la
naturaleza de la lesion, orienta hacia la benignidad/malignidad y
facilita la evaluacion de un eventual abordaje quirurgico. Si el
foco de la convulsion puede ser localizado, |la neurocirugia
funcional ofrece una cura potencial para estos pacientes. La
neuroimagen, por lo tanto, es critica para identificar la etiologia

de |la actividad convulsiva y la planificacion de la terapia.

Es recomendable realizar el estudio con campo magnético de
fuerza igual o mayor que 1,5T ya que permite una mejor

definicion estructural.

El protocolo a aplicar debe Incluir secuencias obligatorias vy

secuencias adicionales teniendo en cuenta el grupo

demografico (adultos vs ninos) y cronicidad (convulsion de
debut vs episodios previos). Estos factores hacen sospechar la
probable etiologia de las convulsiones y hacen necesaria la
adaptacion de las secuencias diagnosticas necesarias para

detectar la patologia causante. (Tablas 2 y 3)



SECUENCIAS OBLIGATORIAS

UTILIDAD

FLAIR triplanar (<3 mm) o 3D
volumeétrico, con voxels isotropicos
de 1 mm

Deteccion y caracterizacion de
displasias corticales, evaluacion
de hipocampo

TSE IR T1 (=3 mm) en plano
coronal

Buena discriminacion sustancia
gris — sustancia blanca,
evaluacion de hipocampo

TSE T2 (<3 mm) en plano coronal

Evaluacion de hipocampos

DWI/ADC

Deteccion de lesiones de alta
celularidad, edema citotoxico

TSE T2 axial, a5 mm (1,5T) o0 3
mm (3T)

Deteccion de lesiones y
valoracion de hipocampo

T1 3D mm eco de gradiente (EG),
con el voxel isotropico de 1 mm

Permite reconstruccion
multiplanar para planificacion
quirurgica

SWI/ GRE T27

Deteccion de sangrado y
calcificaciones

Tabla 2

Los cortes coronales deben ser orientados perpendicularmente

al hipocampo a pesar del supuesto origen cortical de la crisis

(posible lesion dual).
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EDAD DEL
PACIENTE

Debut

ETIOLOGIA MAS SECUENIAS
FRECUENTE ADICIONALES

e |nfeccion
e |nfarto venoso
* Metabolopatias
| esion estructural

* Venografia
 T1y FLAIR
postcontraste

Episodios
previos

» Displasia cortical
* Heterotopias
* Fakomatosis
e Cavernoma
* Jumores
» Esclerosis temporal
mesial (>10 anos)

T1 postcontraste

Debut

e |nfeccion
e Posttraumatico
e |nfarto cerebral
* Malignidad

T1y FLAIR
postcontraste

Episodios
previos

» Esclerosis temporal
mesial
» Cavernoma
» Displasia cortical
* Malignidad

T1 postcontraste

Tabla 3
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El desarrollo de las tecnicas de resonancia magnéticas
permitio la Introduccion de secuencias adicionales como

perfusion, tractografia y espectroscopia.

 Perfusion cerebral (Figura 3) — permite establecer Ia
actividad metabolica de los focos epileptogenos mostrando
iIncrementos de los valores de flujo y volumen sanguineo

durante de la crisis y una resolucion de estas alteraciones

en el periodo Interictal.

Fig. 3. Paciente de 19 anos con antecedente de la crisis
reciente, periodo periictal. Secuencia T1 3D (A) muestra un
foco de engrosamiento cortical que coincide con un area de
aumento de los valores de volumen sanguineo en el estudio ;
de la perfusion (B). Una repeticion del estudio en el periodo |

Interictal mostro una resolucion de las alteraciones de la /
perfusion. yd



» Tractografia (Figura 4) — técnica util para la planificacion
planificacion prequirurgica ante reseccion de las lesiones
estructurales adyacentes a areas elocuentes. Facilita la

visualizacion de tractos neurales cercanos a la lesion

utilizando las tecnicas del tensor de la difusion.

Fig. 4. Paciente de 18 anos con displasia cortical focal.
Borramiento de la diferenciacion entre la sustancia gris y blanca en
la secuencia T1 IR (A) acompanada de un incremento de la senal
subcortical en la secuencia FLAIR (B) que se localiza en la

proximidad de las tracto de la sustancia blanca FAT (frontal aslant
tract) (estrella).



 Espectroscopia.

Mide parametros biologicos de los tejidos valorando Ia
presencia de las senales emitidas por los metabolitos. En un
tejido cerebral normal realizando los estudios con los imanes
de fuerza habitual (1,5T o 3T) y con los tiempo de eco largos
(140 ms o 280 ms) se observan solo las senales de cholina
(Cho), creatina (Cr) y N-acetylaspartato (NAA). Los
metabolitos como lactato o alanina son detectables en
condiciones patologicas. Modificando la longitud del tiempo
del eco podemos obtener las senales de otros metabolitos
como glutamato, glutamina, mio-inositol o lipidos que aportan
una informacion adicional sobre la composicion de la lesion a
estudiar.

En el estudio de epilepsia puede ser util para la diferenciacion
de las malformaciones corticales como displasias (Fig. 5) de
los tumores gliales (Fig. 6) basandose en la valoracion de la

relacion entre Cho, Cr y NAA.



/

SeRam 3 5 Congreso

Nacidnat‘

Fig. 5. Displasia cortical focal. Paciente de 13 anos con areas de
engrosamiento de la cortical en |la region frontal izquierda
asociados a una alteracion de la senal en la secuencia FLAIR (A).
En el estudio espectroscopico (B) con el voxel posicionado sobre
la lesion existe un perfil metabdlico normal, con bajos valores de
colina respecto creatina y un conservado pico de NAA.
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Fig. 6. Astrocitoma difuso. Paciente de 42 anos con unalesion
temefactiva en la region insular izquierda (A). En el estudio

espectroscopico (B) con el voxel posicionado sobre la lesion

existe un perfil de elevada actividad metabdlica, con elevacion de
los valores de Cho respecto Cry NAA.
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La epilepsia cortical es una enfermedad caracterizada por

crisis generalizadas o focales con origen en la corteza

cerebral.

Las lesiones epileptogenas se dividen en dos grupos:

 Lesiones primarias — las que ya estan presentes al

nacimiento y conllevan una alteracion estructural del

cerepro.

Lesiones secundarias — aparecen en un cerebro
adecuadamente formado. A su vez se dividen en tres

grupos segun su etiologia:

1. Lesiones Intrinsecas contextualizadas — debutan
en contexto de una enfermedad sistemica.
2. Lesiones intrinsecas aisladas — abarcan patologia

propla cerebral como tumores o malformaciones

vasculares.

3. Lesiones extrinsecas — generadas por una noxa |

externa.
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El aspecto de las lesiones estructurales depende de Ia
etapa de desarrollo embrionario en que se produce,
diferenciando segun Barkovich (2012) tres grupos de
anomalias de la proliferacion (1.) y migracion (2.)

celular, y alteraciones de la organizacion (3.) cortical.

(1.) PROLIFERACION de neuronas en la capa
subependimaria de las paredes de los ventriculos

laterales (matriz germinal).

(2.) MIGRACION de las neuronas desde la matriz
germinal en sentido centrifugal para formar la corteza

cerepral.

(3.) ORGANIZACION vertical y horizontal de las

neuronas corticales en capas y elaboracion de redes

neuronales.
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Se deben a reduccion o aumento de apoptosis o reduccion

0 aumento de la proliferacion de celulas germinales.

Se dividen en 4 categorias principales:

* Microcefalias — se caracterizan por reduccion de masa
cerebral. El cerebro puede presentar morfologia normal o
alterada. Puede acompanarse de lisencefalia.

 Megalencefalias — se caracterizan por aumento de masa
cerebral. Pueden acompanarse de polimicrogiria o agiria.

* Disgenesia cortical sin neoplasia — se divide en:

v Hemimegalencefalia (Figura 7) - sobrecrecimiento de
parte o la totalidad de un hemisferio cerebral.
v Hamartomas corticales en tuberosis esclerosa
(Figura 8)
v Displasia cortical focal tipo Il (Figura 9)
* Disgenesia cortical con neoplasia:

v DNET

v' Ganglioglioma y gangliocitoma
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Fig. 7. HEMIMEGALENCEFALIA - sobrecrecimiento de una

parte o la totalidad de un hemisferio cerebral.

Hallazgos adicionales:
* Aumento del tamano del ventriculo lateral (A)
» Asta occipital horizontalizada (B)
» Circunvoluciones poco profundas
» Desplazamiento contralateral de la hoz (C)

 (Calcificacion de sustancia blanca

* Anomalias venosas del desarrollo (DVA)




Fig. 8. HAMARTOMA CORTICAL - pequenas (<1 cm)

expansiones de la circunvolucion con pérdida de

diferenciacion entre sustancia gris y blanca.

Caracteristicas radiologicas:
 SenalbajaenT1 (A)
» Senal alta en T2/FLAIR (B)

« Puede realzar tras administracion del contraste

Son un hallazgo comun en esclerosis tuberosa (95-
100%) acompanandose de otros hallazgos
caracteristicos para esta patologia como astrocitomas

subependimales de las celulas gigantes, bandas

radiales, etc.
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| Fig. 9. DISPLASIA CORTICAL FOCAL TIPO 2

Caracteristicas radiologicas:

* circunvoluciones y surcos anormales

* borramiento de diferenciacion entre sustancia gris vy
blanca

* engrosamiento cortical

 senal alta de sustancia blanca en T2/FLAIR, mas brillante
qgue la corteza adyacente

 senal bajaen 11

La anomalia de la senal focal puede extenderse desde la

corteza hasta el ventriculo (signo de transmanto)




Congreso

Nacidnal,"

Afectan la migracion neuronal desde matriz germinal hacia

la corteza.

Se dividen en 3 grupos principales:

A. Espectro lisencefalia — heterotopia en banda (Figura
10) - simplificacion del patron giral (agyria / pachygyria)
puede asocliarse a agenesia del cuerpo calloso o
nipoplasia cerebelosa

B. Malformaciones tipo cobblestone - se debe a
sobremigracion neuronal resultando en corteza gruesa y
sin circunvoluciones

C. Heterotopias (Figura 11-12) — se deben a una

iInterrupcion de la normal migracion neuronal desde matriz

germinal hacia la corteza con presencia de islotes de
sustancia gris a lo largo de tracto de migracion. La

Intensidad de la senal es |la misma que la corteza normal en

todas las secuencias. TIpos:

* Subependimaria (periventricular) - pequenos nodulos
de sustancia gris en la capa ependimaria
distorsionando los contornos de los ventriculos.

« Subcortical — conformacion lineal o nodular.
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Fig. 10. LISENCEFALIA
reduccion de la profundidad y numero

de las circunvoluciones cerebrales

{ Fig. 11. HETEROTOPIA EN BANDA - banda de sustancia gris
ubicada de ubicacion paralela a |la corteza, con corteza adyacente

normal o con patron simplificado.

(\
>
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Fig. 12. HETEROTOPIA PERIVENTRICULAR Y SUBCORTICAL

‘ ' HETEROTOPIA
. . SUBCORTICAL
/ LINEAL

L

)

HETEROTOPIA

PERIVENTRICULAR

- —

HETEROTOPIA
SUBCORTICAL
NODULAR
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Anomalia de la organizacion vertical y horizontal de las
neuronas corticales en capas y elaboracion de redes
neuronales. Se dividen en 4 grupos:

1. Polimicrogyria sin y con esquisencefalia —
engrosamiento cortical focal con nhumerosas pequenas
circunvoluciones. La esquisencefalia se manifiesta como
una hendidura forrada de materia gris que se extiende
desde ependimo ventricular hacia piamadre. Existen dos
formas:

 En labio abierto (Figura 13): paredes de hendidura
estan separados y la hendidura se rellena con
liquido cefalorraquideo. Es la forma mas comun en
casos bilaterales.

 En labio cerrado (Figura 14): paredes de hendidura
estan en aposicion. Es la forma mas comun en

casos unllaterales.

cortical secundaria a patologia

. Disgenesia

metabolica

3. Displasia cortical focal tipo | y lli

. Microcefalia postmigracional
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Fig. 13. POLIMICROGYRIA CON ESQUISENCEFALIA
EN LABIO ABIERTO

Fig. 14. POLIMICROGYRIA CON ESQUISENCEFALIA

EN LABIO CERRADO
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Una crisis convuisiva puede ser causada por lesiones
estructurales (Figura 15) secundarias a enfermedad
cerebrovascular , trauma cerebral, y cambios
postquirurgicos y posradicos (gliosis, edema). Estas
lesiones se caracterizan por su tendencia a |Ia
progresion/aparicion de sintomas despues de que se
establezca el lesion.

El proceso se clasifica en tres fases:

* evento critico

* periodo de silencio

* |niclio de convulsiones recurrentes espontaneas.

Los pacientes pueden sufrir crisis convulsivas en la fase
aguda de lesion cerebral, pero en la mayoria de los casos la
sintomatologia convulsiva aparece despues de un intervalo de
tiempo.

En este grupo se Incluirian tambien las crisis secundarias a
Infecciones o tratamiento medico de las lesiones cerebrales
(uso de quimioterapia con L-asparginasa o ciclosporina) donde
las crisis tienen un curso concomitante a la terapia o cuadro
Infecclioso.

Encefalomalacia frontal derecha.

65 anos con antecedente de
traumatismo craneoencefalico hace 2
anos. Depositos de siderina en los
surcos aracnoideos frontoparietales
derechos.

Fig. 15. (A) Paciente de 56 anos con
antecedente de infarto isquemico en la
region prerolandica derecha hace 95
anos. Epllepsia de debult.

(B) Siderosis postraumatica. Paciente de

W e v -
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Existe la patologia intrinseca cerebral que se relaciona con las
crisis epilepticas como malformaciones vasculares o
lesiones ocupantes de espacio.

- Las malformaciones vasculares mas epileptdogenas son la
malformacion arteriovenosa y el cavernoma (Figura 17). Las
crisis pueden manifestrarse de novo o ser secundarias a un
sangrado. Existen ciertos factores que aumentan el riesgo de
una epilepsia secundaria. En caso de una malformacion
cavernomatosa el riesgo aumenta con |la multiplicidad de las
lesiones y su localizacion cortical. Los factores asociados a un
mayor riesgo epileptogeno de las malformaciones
arteriovenosas son la edad joven, la localizacion temporal, la
afectacion cortical y el tamano del nido vascular mayor de 3 cm.

Fig. 17. Cavernoma con signos de sangrado reciente. Paciente de
34 anos con cavernoma occipitoparietal izquierdo conocido. Crisis
convulsiva. Se observa una lesion hipointensa en la secuencia
potenciada en eco de gradiente (A) y componente hiperintensa
adyacente en la secuencia potenciada en T1 (B) compatible con
restos hematicos agudos.




- Lesiones ocupantes de espacio.

Hasta un tercio de los tumores cerebrales debutan con
una crisis y hasta casi un quinto de los pacientes con un
tumor cerebral sufren una crisis epileptica en el curso de
su enfermedad. La incidencia de la crisis se relaciona
con la localizacion cortical de la lesion y su estirpe
histologica.

Las lesiones cerebrales primarias que presentan un
mayor potencial epileptogeno son las de estirpe
glioneuronal (ganglioglioma (Figura 18), DNET),
seguidas de gliomas, oligodendrogliomas, meningiomas
v glioblastoma multiforme. En caso de las lesiones de
estirpe glial que generan convulsiones existe una
relacion Inversamente reciproca entre el potencial
epileptogeno de la lesion y su grado de malignidad — las
lesiones de menor grado generan con mayor frecuencia
convulsiones que lesiones mas malignas.

Existen varias hipotesis que representan el mecanismo
epileptogeno de estas lesiones como produccion de
sustancias citotoxicas que afectarian el metabolismo de
la corteza sana adyacente, con consecuente
degeneracion transinaptica a distancia Las lesiones
neoplasicas como ganglioglioma y DNET asocian con
frecuencia focos de displasia cortical que ya de por si es
epileptogena.
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Fig. 13. Ganglioglioma temporal derecho—

Paciente de 24 anos con epilepsia de debut. Lesion intraaxial
temporal derecha, isointensa en secuencia FLAIR (C), isointensa
en secuencia potenciada en T2 (B), con realce mural nodular en la
secuencia 11 postcontraste (A).
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Conclusiones

 La neuroimagen juega un papel fundamental en la
evaluacion de los pacientes con epilepsia, apoyando el
diagnostico tanto en los resultados de secuencias
morfologicas como funcionales.

» Factores estadisticos y curso de las crisis convulsivas
permite adaptar al protocolo diagnostico para Ia
deteccion de la patologia causante mas probable.
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