“No olvidemos a las
demencias”: Diagnostico
diferencial de sus tipos

mediante imagen.
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Objetivos Docentes

Pretendemos con este trabajo
ofrecer al radiologo una revision
de las caracteristicas de cada

uno de los principales tipos de
demencia en la TCy RM craneal,

asi como las principales claves
que permiten distinguir a una de
Ootra.




Revision del tema:

La demencia es un sindrome clinico de
deterioro cognitivo adquirido que se

produce por una disfuncion cerebral y que
interfiere en las actividades de la vida diaria,
viendose afectadas areas como la memoria, el
razonamiento, el lenguaje o el
comportamiento.

La mayor parte de las demencias son cuadros
degenerativos progresivos e irreversibles,
asociados al envejecimiento. La incidencia
aumenta con la edad, por lo que su prevalencia
es cada vez mayor y se preve que vaya en
aumento: los 50 millones de afectados en todo

el mundo en la actualidad pasaran a triplicarse
en 2050. 1

En Espana, su prevalencia se estima entre un
5% v un 8% de la poblacidon mayor de 60 anos,
v representa la 62 causa de muerte.!?



Envejecimiento cerebral:

El proceso de envejecimiento conlleva la
aparicion de una serie de cambios en el
parenquima cerebral que pueden ser
visualizados mediante TC o RM:

-Atrofia o péerdida de volumen cerebral.

-Alteraciones de senal de la sustancia blanca en
RM.

-Depositos de hierro.

Es el llamado
“envejecimiento

III

cerebral”. El reto

recae, sobre todo, en

saber distinguir qué RN ‘

Atrofia e hipodensidades periventriculares en relacion

S | g NOS fO rman p 3 rte con proceso de envejecimiento cerebral. Imagen

propiedad del Hospital Campus de la Salud

de este proceso fisiologico

v cuales son patologicos, ya que los signhos de
envejecimiento cerebral y demencia se
superponen constantemente.



ESTUDIO DE IMAGEN EN EL
DIAGNOSTICO DE LAS DEMENCIAS:

El diagnostico de las demencias es
eminentemente clinico, y solo el estudio
anatomopatologico permite un diagnostico de
certeza. Sin embargo, las técnicas de
neuroimagen han jugado clasicamente un
papel muy importante a la hora de ayudar a
establecer la causa de la sintomatologia, asi
como para establecer un diagnostico
diferencial.

La TCy la RM siguen siendo las pruebas mas
utiles y mas usadas, aunque en las ultimas
décadas se estan abriendo camino también
otras técnicas como el SPECT/PET.



Podemos establecer 4 objetivos a la hora de
utilizar las técnicas de imagen en el paciente
con sospecha de demencia:

1- Excluir causas potencialmente tratables o
reversibles de demencia (tumores, hematomas
subdurales, hidrocefalia normotensiva,
neurosifilis).

2-Realizar un diagnostico diferencial con
procesos intracraneales que pueden simular
una demencia.

3-Valorar la presencia de hallazgos especificos
de determinados tipos de demencia,
permitiendo establecer un diagnostico mas
preciso.

4-Controlar la progresion de la enfermedad y
la respuesta al tratamiento, una vez
establecido un diagnostico.



En este estudio nos vamos a centrar en el
tercer objetivo: diferentes subtipos de
demencia manifiestan diferentes hallazgos en
las pruebas de imagen, lo que permite al
radidlogo establecer, con mayor o menor
confianza, un diagnostico especifico del tipo de
demencia que sufre el paciente.

La instauracion de un diagnostico especifico
otorga una serie de ventajas:

-Permite predecir con mayor seguridad |a
evolucion de la enfermedad y su pronostico.

-Permite orientar mas eficazmente el manejo
del paciente, pues diferentes tipos de
demencia responden mejor a ciertos
tratamientos. 13



IMAGEN RADIOLOGICA DE LOS
PRINCIPALES TIPOS DE DEMENCIA:

A continuacion se enumeraran las demencias
mas importantes en cuanto a su prevalenciay
significacion clinica; asi como alguna de
presentacion exotica, subrayando su forma de
presentacion radioldgica y las claves que
permiten orientar su diagnostico mediante
pruebas de imagen.

Multiples microsangrados tanto a nivel infratentorial como a nivel
supratentorial de predominio en ganglios basales y multiples infartos
isquémicos lacunares cronicos en territorio arterias perforantes. Estos

hallazgos sugieren angiopatia amiloidea, otra causa conocida de demencia.
Imagen propiedad del Hospital Campus de la Salud, Granada



1-ENFERMEDAD DE ALZHEIMER

-Es |la causa mas frecuente de demencia a nivel
global (hasta el 70% de las demencias en
Fspafa). !4

-Incidencia de 1-3/1000 personas-ano entre los
65 vy los 70 anos hasta 14-30/1000 entre los 80-
85 afios. '

Esporadico: se manifiesta
después de los 65 anos (90%).

-2 tipos

Familiar: presentacion precoz
en menores de 40 anos (10%).

\

-Tiene un inicio insidioso y una progresion

lenta, que suele comenzar con una alteracion
de la memoria reciente y alteraciones del
lenguaje, que van dando paso a alteraciones de
la conducta, afasia, apraxia y amnesia.




1.1-Histologia:
Se caracteriza por 2 elementos clave:

-Placas seniles neuriticas, formadas por el
deposito de proteina B -amiloide.

-Ovillos neurofibrilares, que son agregados
patoldgicos intraneuronales de proteina tau en
estado de hiperfosforilacion y de ubiquitina.

La localizacidon de estas lesiones sigue un patron
ordenado, en el que se basa la clasificacion de
Braak y Braak: se inicia en el cortex entorrinal
(estadios I-1l), para posteriormente extenderse al
hipocampo, areas limbicas, areas de asociacion
del neocortex (estadios IlI-1V) y por ultimo a

areas primarias sensoriales y motoras (estadios
V-VI). b

F<tadios Braak I-I1 Estadios Braak -\ E<tadios Braak V-VI




1.2-Factores de riesgo v protectores:

FACTORES DE
RIESGO

Edad El principal factor de riesgo. La
incidencia y prevalencia se
duplica cada 5 anos después de

los 65.
Mutaciones en los Se relacionan con el Alzheimer
genes de la familiar de inicio precoz.

presenilinaly 2 Conducen aunaumento de la
produccion de B -amiloide.

Alelo E4 dela  Los portadores de este alelo
apolipoproteina E4 presentan un mayor riesgo, sin
conocerse bien la causa.

Sexo Es mas frecuente en mujeres.

FACTORES PROTECTORES
Genotipo apo-E2

Uso de AINEs

Terapia estrogénica en mujeres posmenopausicas

Alto nivel educativo



1.3-Hallazgos en imagen:

-En los estudios de imagen estructural, el
hallazgo mas significativo es la presencia de

atrofia hipocampal.
También se observa

atrofia del cortex
entorrinal y amigdala,
region temporal
medial y basal,

cortex parietal y
cortex cingulado
posterior.

RM T2 FLAIR: amplia atrofia de astas temporales bilateral,
asi como de la zona hipocampal y parahipocampal,
sugerentes de enf. de Alzheimer.

Imagen propiedad del Hospital Campus de la Salud,
Granada.

-Suele existir una dilatacion ventricular
asociada (“hidrocefalia ex vacuo”).

-NO suele haber afectacion significativa de las
cortezas primarias sensitivo y motora, ganglios
basales ni cerebelo, pues estas areas no se
afectan de inicio por la degeneracion neuronal.



El grado de atrofia del lobulo temporal medial
se puede valorar con la escala de Scheltens.

-Debe realizarse en secuencias coronales T1 de
RM.

-El nivel de atrofia se evalua en 4 grados de
acuerdo al analisis visual de 3 estructuras: |la
cisura coroidea, el asta temporal vy el
hipocampo. ©!

Grado Anchura de Anchura del Altura del

la cisura asta hipocampo
coroidea temporal

0 Normal Normal Normal

1 - Normal Normal

2 44 49 \ 4

3 4419 444 L & 4

4 1441 144 2 2 5
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Ejemplos de diferentes grados de atrofia del lobulo temporal medial sequn la escala de Scheltens.

Imagen obtenida del dominio web de Radiology Assisstant, disponible en:
http://www.radiologyassistant.nl/en/p43dbf6d16f98d/dementia-role-of-mri.html

Una puntuacion alta en la escala de Scheltens
tiene una sensibilidad muy alta para detectar
casos de Alzheimer. Sin embargo, también
puede darse en otras formas de demencia. '©!

El volumen del hipocampo permite detectar
Alzheimer en fases precoces vy se relaciona con
la gravedad de la enfermedad.



1.4-Estudios de imagen avanzados:

-En los estudios funcionales se ha observado
una disminucion de flujo parietotemporal y en
cortex cingular en la SPECT y del metabolismo
de la 18F-FDG en la PET, asi como un aumento
de los depositos en la PET con amiloide en el
cortex de asociacion. La PET es la técnica que
presenta una mayor sensibilidad y especificidad
(85-90%) para diferenciar a sujetos con
Alzheimer de controles.

-En RM de espectroscopia se ha encontrado
una disminucion significativa del NAA y
aumento de mioniositol parietal posterior, en
difusion un aumento del coeficiente de
difusidon aparente en hipocampo y en sustancia
blanca parietal, y en perfusion con RM se ha
descrito un patron similar al de la SPECT.

En estudios de RM funcional se ha observado
una activacion disminuida en el |I6bulo
temporal en tareas de memoria y en recientes
estudios de RM funcional en reposo se
demuestra una disminucion de conectividad
funcional de la red por defecto.



2-DEMENCIA VASCULAR:

-La 22 causa de demencia en frecuencia (12,5-
27% de todas las demencias). 2

-Constituye un cuadro de deterioro cognitivo
secundario a enfermedad cerebrovascular.

-Se caracteriza por un inicio subito con
progresion escalonada y fluctuante y focalidad
neurologica, en relacion con enfermedad
vascular conocida.

Al contrario que la mayoria de demencias, |la
vascular no siempre sigue un curso progresivo,
sino que puede entrar en periodos de
estabilizacion e incluso de recuperacion
parcial.

-Se requieren criterios de imagen para su
diagnodstico 3! demostrando que las lesiones
vasculares contribuyen a la enfermedad
cognitiva bien por acumulacion de dano o bien
por la localizacion estratégica de los infartos.



2.1-Etiopatogenia:

-Existen 2 grandes sindromes de demencia
vascular: la demencia multiinfarto (o de gran
vaso) vy la enfermedad de pequeno vaso.

-La presencia de enfermedad de Alzheimery
demencia vascular es muy frecuente, existiendo
una relacion de coadyuvancia entre ellas. Es lo
que se denomina “demencia mixta”. 3

Y

z : ":

-Se encuentran
cambios vasculares
cerebrales hasta

en el 40% de todas
las autopsias de

.
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demencia 3. \.

Signos de atrofia en enfermedad de Alzheimer con lesiones lacunares
isquémicas. La combinacion de Alzheimer y enf. vascular es muy frecuente
(“demencia mixta”) . Imagen propiedad del Hospital Campus de la Salud,
Granada

pacientes con




2.1a-Demencia multiinfarto:

Se produce a consecuencia de multiples areas
de infarto cerebral (sobretodo por embolismos
recidivantes bilaterales).

Es el tipo mas comun de demencia vascular y
produce una afectacidon mayoritariamente
cortical.

2.1b-Enfermedad de pequeno vaso:

Engloba una serie de trastornos de |a
microcirculacion cerebral, que dan lugar a un
cuadro de demencia subcortical.

La enfermedad de Binswanger pertenece a
este grupo: también llamada encefalopatia
subcortical arterioesclerotica, se caracteriza
por desmielinizacion de la sustancia blanca
subcortical en relacion con HTA y
arterioesclerosis, cursando con paralisis
pseudobulbar y marcha torpe con base de
sustentacion amplia.




2.2-Hallazgos en imagen:

-La demencia multiinfarto principalmente se
relaciona con infartos bilaterales en el territorio
de la arteria cerebral anterior, en las areas de
asociacion parietotemporales y temporo-
occipitales del hemisferio dominante y en |a
region paramedial talamica. Son los
denominados “infartos estratégicos”. '°

Infarto del territorio de la arteria cerebral anterior izquierda de cronologia subaguda, visible en la
secuencia T2 FLAIR (izquierda) y difusion (derecha). Esta es una de las localizaciones de infarto
denominada “estrategica”. Imagen propiedad del Hospital Campus de la Salud, Granada.



-En la enfermedad de pequeno vaso existen
lesiones lacunares, microsangrados cronicos y
lesiones de sustancia blanca.

La isquemia de la sustancia blanca da lugar a
amplias areas hipodensas en TC e
hiperintensas en RM de distribucion
periventricular, reflejo de la desmielinizacion
de la sustancia blanca. Estas areas, tipicas de la
enf. de Binswanger, conforman las areas de
“leucoaraiosis’.

Esta afectacion
se considera
significativa desde el

c
’
.

punto de vista de los
criterios de
demencia, cuando es
superior a un 25%

. Alteraciones de senal parcheadas de la sustancia blanca
d C | d SUS ta Ncild supratentorial compatibles con extensa leucoencefalopatia

vasculodegenerativa. Coexistian con lesiones lacunares
b I dNCA. [6] cronicas en territorios perforantes. Los hallazgos sugieren
enfermedad de Binswanger. Imagen propiedad del Hospital
Campus de la Salud



Extensas lesiones hiperintensas en secuencia T2 FLAIR en la
sustancia blanca, confluentes en zonas periventriculares y centros
semiovales, y gue no captan contraste; sugerentes de enfermedad

de Binswanger. Imagenes propiedad del Hospital Campus de la
Salud



3-DEMENCIA POR CUERPOS DE LEWY:

-La 42 causa mas frecuente de demencia (15-25%
de todos los casos de demencia). [

-Es una demencia que se presenta con un cuadro
clinico bastante especifico, compuesto de un
sindrome de parkinsonismo atipico,
alucinaciones visuales y fluctuaciones cognitivas
vy del estado de alerta.

-La caracterizacion de este tipo de demencia es
muy importante, va que su clinica puede ser
indiferenciable de la enfermedad de Parkinson,
pero el paciente presentara una escasa respuesta
a la L-DOPA y un empeoramiento significativo si
se le trata con neurolépticos.




3.1-Hallazgos en imagen:

-Se puede observar una atrofia cortical leve y
difusa, con ausencia de atrofia temporal
significativa (lo que permite diferenciarla de la
enf. de Alzheimer). '©]
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RM realizada en un paciente con clinica de demencia, gue muestra imagenes compatibles con

microsangrados en ganglios basales e hipocampos y marcada leucoencefalopatia de probable

origen vascular oclusivo cronico. Ni en el estudio axial ni en el coronal se percibe una evidente

atrofia cortical ni tampoco atrofia hipocampal. Imagenes propiedad del Hospital Campus de la
Salud
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-El estudio con pruebas nucleares tiene una
mavyor utilidad, demostrandose un
hipometabolismo dopaminergico mediante
PET. La SPECT con FP-CIT muestra baja
captacion de transportadores dopaminérgicos

(especificidad el 90%), a diferencia de la enf. de
Alzheimer.



4-DEMENCIA FRONTOTEMPORAL.:

-La 42 causa de demencia en frecuencia (5-10% de
todos los casos de demencia). !¢l Clasicamente se
conocia como “enfermedad de Pick”.

-Afecta a pacientes menores de 65 anos(45-65
anos).

-Se manifiesta como alteraciones de |a
personalidad, comportamiento y/o lenguaje,
diferenciandose 3 variantes segun el predominio
de una u otra area cognitiva alterada: variante
conductual, semantica o afasica. 3

A medida que avanza la enfermedad, el mutismo,
la apatia y abulia dominan el cuadro.

Rara vez existe agnosia, apraxia o amnesia, al
menos hasta fases finales.



4.1-Hallazgos en imagen:

-Como indica su nombre, se identifica por una
importante atrofia de los lobulos frontales y
temporales. El grado de atrofia puede ser tan
marcado que las circunvoluciones adquieren un
aspecto afilado, “en filo de cuchillo”.t®]

Atrofia cerebral de predominio frontotemporal, caracteristica fundamental de esta demencia. Imagenes
propiedad del Hospital Campus de la Salud

-Las regiones mas afectadas por la atrofia son
distintas dependiendo de la variante de demencia
frontotemporal:

Variante conductual Atrofia del cortex orbitofrontal y
mesiofrontal

Variante afasica Atrofia de region perisilviana
izquierda

Variante semantica Atrofia temporal izquierda,
caracteristicamente muy asimétrica



5-PARALISIS SUPRANUCLEAR
PROGRESIVA:

-La paralisis supranuclear progresiva (PSP) es una
forma de demencia poco comun, que forma parte
de los sindromes de parkinsonismo atipico como
la demencia por cuerpos de Lewy.!®!

-Se desconoce su etiopatogenia y su diagnostico
es anatomopatologico (presencia de ovillos
neurofibrilares de proteina tau).

-Se caracteriza por el desarrollo de demencia,
sindrome pseudobulbar, parkinsonismo,
alteraciones oculares e inestabilidad postural y
caidas.!’!




5.1-Hallazgos en imagen:

-En la PSP destaca una marcada atrofia del
mesencefalo, que adquiere un contorno
superior concavo, dando lugar a una tipica
alteracion de su forma en los cortes sagitales
conocida como “signo del colibri”. '°]

Este es el signo
mas representativo
de la enfermedad,
por 1o que la RM
es la prueba de
eleccion, por su
capacidad para
valorar la fosa
Posterior.

| -

Imagen sagital T1 de RM, con atrofia mesencefalica y de los
pedunculos cerebelosos superiores con diametro AP del
mesencefalo <14 mm , dilatacion de la cisterna
interpeduncular, y un perfil del techo mesencefalico céncavo,
dando lugar al “signo del colibri”. Imagen propiedad del
Hospital Campus de la Salud, Granada

-Un diametro AP en sagital del mesencefalo
< 14 mm es signo de atrofia significativa. !’




6-ENFERMEDAD DE CREUTZFELDT-
JAKOB:

-Es una enfermedad prionica de muy baja
prevalencia, con apenas 1 caso por millon de
habitantes.

-El 90% de los casos son esporadicos.

-Histoldgicamente se produce espongiosis de |a
sustancia gris con pérdida neuronal y gliosis.

-Cursa con una demencia rapidamente progresiva
con mutismo acinético, mioclonias, pérdidas de
memoria, cambios en el comportamiento,
alucinaciones y ataxia, produciéndose |la muerte
del enfermo en un plazo inferior a 2 anos.




6.1-Hallazgos en imagen:

-En RM destaca la hiperintensidad T2 y FLAIR
en los nucleos estriados v la corteza. También
es tipica |la alteracion de senal de |la region

medial y pulvinar del talamo, sobre todo en |a

forma asociada al consumo de productos
carnicos.!'®!

-La alteracion de la difusion es el hallazgo mas

precoz, aunque solo es visible en las fases
Iniciales.

' 4
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Enf. de Creutzfeldt-Jakob: Secuencias T2 FLAIR donde se muestran alteraciones de senal bilaterales de
distribucion casi simétrica que afectan a la porcion posterior de ambos putamenes, y corteza de la
convexidad precentral, con restriccion a la difusion; y sin realce tras administracion de gadolinio.
Imagenes propiedad del Hospital Campus de la Salud, Granada.



Conclusiones

La demencia es un trastorno de diagnhostico
eminentemente clinico. La TCy RM craneal
permiten descartar causas tratables de |a
demencia, como puede ser un tumor o una
hidrocefalia normotensiva, pero también
permite acercar el diagnostico a un tipo
especifico de demencia atendiendo a diversas
claves, como son las zonas de distribucion de la
atrofia, la presencia de microsangrados y otras
lesiones mas especificas en determinadas
estructuras encefalicas.
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