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Enfermedad neurodegenerativa

 Presentación clínica similar puede cursar con diferentes procesos
histopatológicos. ( ej. la DFT tipo conductual con la EA variante frontal)

 Idéntico sustrato histopatológico puede presentar diferentes sintómas
(ej, acumulación de cuerpos de Lewy puede causar PD o DCL).

 Solapamiento de hallazgos radiológicos con diferentes síndromes. ( ej
la atrofia hipocampo se puede ver en AD , en bvDFT y en estadios
tardíos den DCL).

 Relación no linear entre los hallazgos de imagen y la severidad de la 
enfermedad ( el mismo grado de atrofia cursa con diferente variabilidad
clínica).



Enfermedad neurodegenerativa

 No es infrecuente que coexistan varias patologías
neurodegenerativas, sobre todo en pacientes de más edad.  



CLASIFICACION DE ENFERMEDADES NEURODEGENERATIVAS

TAUPATHIAS.
1‐ EA.
2‐DFT
3‐PSP

SINUCLEOPATIAS.
1‐PD.
2‐ DCL.
3‐MSA

AMILOIDOSIS CEREBRAL
1‐EA
2‐AAC ( amiloidosis)



Identificar alteraciones específicas 
que ayuden al clínico en un diagnóstico definitivo:
Aumentar la especificidad sobre la sensibilidad.

Evolución de la Neuroimagen

Imagen en demencias



Albert et al. Alzheimers Dement. 2011

Instituto	Nacional	sobre	el	Envejecimiento	y	la	Asociación	de	Alzheimer	(NIA‐AA)



Últimos criterios para el DD de AD en 
el marco de investigación.

• Los síntomas clínicos pasan a segundo plano.
• Se prioriza los biomarcadores. 

Clasificación AT(N) ( C)
– Grupo 1: depósito de β amiloide. (A)
– Grupo 2: Alteración de la proteína tau. (T)
– Grupo 3 : neurodegeneración (N)

BIOMARCADORES DE IMAGEN Y EN LCR

NIA‐AA	Research Framework:	Toward a	biological definition of	Altheimer’s disease.		
Jack		CR,	Bennett	DA,	Blennow K	et	al.	Alzheimer	Dementi 2018;	14:	532‐562.



Últimos criterios para el DD de AD en 
el marco de investigación.

– Grupo 1: depósito de β amiloide. (A).
• PET amiloide es un sustituto válido para los depósitos 
de Aβ ( tanto en el párenquima cerebral como en las 
paredes de los vasos). 

• Aβ42 (o el ratio Aβ42/ Aβ40 ) en LCR es un indicador
válido del estado anormal patológico associado
Aβ cerebral.

BIMARCADORES DE IMAGEN Y EN LCR

NIA‐AA	Research Framework:	Toward a	biological definition of	Altheimer’s disease.		
Jack		CR,	Bennett	DA,	Blennow K	et	al.	Alzheimer	Dementi 2018;	14:	532‐562.



Últimos criterios para el DD de AD en 
el marco de investigación.

–Grupo 2: Agregados de la proteína tau. (T).
• PET con ligandos a Tau patológica.
• Tau fosforilada en LCR.

–Grupo 3 : Neurodegeneración (N).
• Hallazgos de RM.
• FDG‐PET .
• Tau total (T‐tau) en LCR. (No son específicos de AD 
sino que se pueden ver en múltiples patologías).

BIMARCADORES DE IMAGEN Y EN LCR
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Últimos criterios para el DD de AD en 
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NIA‐AA	Research Framework:	Toward a	biological definition of	Altheimer’s disease.		
Jack		CR,	Bennett	DA,	Blennow K	et	al.	Alzheimer	Dementi 2018;	14:	532‐562.

Últimos criterios para el DD de AD en 
el marco de investigación.



Perfil biomarcador             
A+T+N+C+

 Aβ Marcador positivo ( A+).
 Agregado de proteína Tau 

positivo ( T+).

 Neurodegeneración (N+).
 Deterioro cognitivo (C+)

Enfermedad de 
Alzheimer

Severidad de la enfermedad

Enfermedad de Alzheimer

NIA‐AA	Research Framework:	Toward a	biological definition of	Altheimer’s disease.		Jack		CR,	Bennett	DA,	Blennow K	et	al.	
Alzheimer	Dementi 2018;	14:	532‐562.



 Neurodegeneración (N ‐).
 Deterioro cognitivo ( C‐)

Perfil biomarcador
A+ T‐ N‐ C‐

 Aβ Marcador positivo ( A +).
 Agregado de proteína Tau 

negativo ( T ‐).

Cambios histopatológicos de 
EA

Alzheimer preclínico

NIA‐AA	Research Framework:	Toward a	biological definition of	Altheimer’s disease.		Jack		CR,	Bennett	DA,	Blennow K	et	al.	
Alzheimer	Dementi 2018;	14:	532‐562.



 Neurodegeneración (N +).
 Deterioro cognitivo ( C+)

Perfil biomarcador
A+ T‐ N+ C+

 Aβ Marcador positivo ( A +).
 Agregado de proteína Tau 

negativo ( T ‐).

Cambios histopatológicos 
de EA

Cambios patológicos de Alzheimer y no 
Alzheimer ( Alzheimer’ continuum)

Severidad de la enfermedad



• Brain
metabolites
(ERM)

• Sustancia blanca 
(DTI)

• Sustancia gris (RMf)

• Perfusion
(ASL)

• Volumetry (VBM)

Perdida 
neuronal: 

Functional
decline:

Biochemical
changesConectividad

Cho Cr

NAA

Cr2
Mio

Glx



Excluir lesión estructural
Excluir swelling cerebral (difusión y Contraste) (ECJ, Encefalitis, Hidrocefalia)

Alteraciones en T2 y FLAIR (Enf pequeño vaso, infartos lacunares..)
Valoración de microhemorragias en T2*

Valorar el grado y patrón de la atrofia cortical:
1)Normal o excesiva para la edad
2)Simetrica o asimétrica
3)Patrón regional
4)Gradiente anterior o posterior

Determinar presencia de atrofia focal
1)Lóbulo temporal medial (EA)
2)Polo temporal y frontal (AFT)
3)Biparietal (Atrofia cortical posterior ej EA)
4)Occipital (DLB, EA)
5)Cíngulo posterior y Precuneus (AD posterior y presenil)
6)Mesencéfalo (PSP)
7)Protuberancia (AMS)
8)Cerebelosa (Priones, alcohol..)

ESTUDIOS DE IMAGEN CONVENCIONAL ( TC, RM)



ESTUDIO DE LA NEURODEGENERACIÓN (TC Y RM )

• Valoración de atrofia cortical y lobar
– Grado de atrofia cortical global.
– Grado de atrofia lobar o regional.

• Grado de atrofia de estructuras mesiales temporales.
• Grado de atrofia parietal.
• Grado de atrofia frontal.
• Grado de atrofia temporal neocortical. 



Neurodegenerative Disorders: Classification and Imaging Strategy Sven Haller, Valentina Garibotto, and Frederik Barkhof

Clinical Neuroradiology, https://doi.org/10.1007/978‐3‐319‐61423‐6_78‐1



ATROFIA GLOBAL CORTICAL

Grado 0
Normal

Grado I
Surcos 
abiertos

Grado II
Atrofia giral

Grado III 
Knife blade

0- Normal 1- Surcos abiertos 2- Atrofia giral 3- Knife blade

Clasificación de Pasquier, 1996



Neurodegenerative Disorders: Classification and Imaging Strategy Sven Haller, Valentina Garibotto, and Frederik Barkhof

Clinical Neuroradiology, https://doi.org/10.1007/978‐3‐319‐61423‐6_78‐1

Atrofia global cortical ( AGC)



Estructuras mesiales temporales



I II III IV

Puntuación Cisura 
coroidea

Asta 
Temporal

Altura hipocampo

0 N N N
1  N N
2   

3   

4   

Normal 
En < 75 años

Normal en > 75 años
AT< 50% Hipocampo

Hipocampo
AT>50% Hipocampo

Hipocampo
lineal



Neurodegenerative Disorders: Classification and Imaging Strategy Sven Haller, Valentina Garibotto, and Frederik Barkhof

Clinical Neuroradiology, https://doi.org/10.1007/978‐3‐319‐61423‐6_78‐1
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ESCALA DE ATROFIA DEL LOBULO PARIETAL. ( Koedam)

No predominio amnésico 
Pacientes jóvenes



ESCALA DE ATROFIA DEL LOBULO PARIETAL. ( Koedam)

Koedam, Eur Radiol
2011





DFT variante SEMANTICA
Hemisferio izquierdo
Atrofia:
Temporal anterior 
Temporal Inferior (C fusiforme)

DFT‐ Comportamiento
Atrofia fronto‐Temporal 
Cortex orbito frontal y cisura interhemisférica
Asimétrica.
AFECTACION TEMPORAL ANTERIOR > MEDIAL
Conserva oocipital y parietal

DFT varainte AFASIA PROGRESIVA
Hemisferio izquierdo
Alrededor del área Silviana

DEMENCIA FRONTOTEMPORAL





DEMENCIA VASCULAR

• 3 patrones que causan DV
– Demencia multinfarto.
– Infartos en áreas estratégicas que causan demencia.
– Encefalopatía subcortical vascular.  

Jellinger. Frontiers in aging Neuroscience 2013. 



DEMENCIA VASCULAR

Encefalopatía subcortical vascular
• Patología de pequeño vaso 

– Hiperseñal en sustancia blanca
( Fazekas)

– Microhemorragia.
– Infartos lacunares múltiples



DEMENCIA VASCULAR

• Demencia multinfarto.  



DEMENCIA VASCULAR

• Infarto de área estratégica.  



Infartos en regiones estratégicas y demencia 
multiinfarto.  

1‐Arteria cerebrales anteriores. 
2‐ Arterias cerebrales posteriores incluyendo
infarto de las ramas paramedianas talámicas. 
3‐ Arterias cerebrales medias.

3a) regiones temporo‐occipitales.
3b) regiones temporo‐parietals.
3c) Giro angular 

4‐ Territorios frontera.
5‐ Infartos talámicos bilaterales.

Jellinger. Frontiers in aging Neuroscience 2013. 



 Encontrar  1 microsangradoss aislados es 
bastante común en envejecimiento normal.

 Más de 1 apoya el diagnóstico de AD sobre 
todo si son de distribución lobar.

 Si hay >10, ( múltiples ) y mayoritariamente 
lobares es típico en CAA y CADASIL.

 Si son de distribución central, son 
marcadores de enfermedad cerebrovascular 
sistémica ( HTA). 

 La aparición de microsangrados puede 
aumentar en caso de inflamación que puede 
suceder espontáneamente o tras 
tratamiento. ( ARIA‐H Amyloid related
imaging abnormalities with hemosiderine
deposit.)

Importancia de microsangrados en evaluación de 
demencia



Secuencias de SWI   : Microsangrados



• Brain
metabolites
(ERM)

• Sustancia blanca 
(DTI)

• Sustancia gris (RMf)

• Perfusion
(ASL)

• Volumetry (VBM)

Perdida 
neuronal: 

Functional
decline:

Biochemical
changesConectividad

Cho Cr

NAA

Cr2
Mio

Glx



Aprobados por la FDA: Neuroquant and 
Neuroreader: Buena correlación junto con el 
Freesurfer con volumetría manual



Parámetros que influencian la 
volumetría.

• Variabilidad interindividual.
– Combinar con MTA.

• Comparación con supercontroles.
• Efectos de la secuencia de RM
• Efectos fisiopatológicos como la 

malnutrición y deshidratación. 



ASL PET

ASL en demencias



Problemas de ASL

- USA 



Problemas de ASL

- USA 



PASL

Control PASL Hipoperfusión Posterior



•DESCARTAR OTRAS LESIONES.
• HCA,
• Lesiones ocupantes de espacio.
• Infartos o lesiones post-traumáticas.
• Hematomas ( sobre todo HSC).
• Otras patologías quirúrgicas.

•ATROFIA
• Presencia o ausencia de atrofia. 

• Atrofia global Cortical. (GCA)
• Atrofia focal.

• Mesiotemporal (MTA)
• Parietal (Koedam)

•Frontotemporal (frontal, anterior 
temporal, posterior temporal)
•Asímetria
•Atrofia infratentorial.

•LESIONES VASCULARES
• Hiperintensidades en SB (Fazekas)
• Lacunares, infartos corticales, 
• Infartos territoriales
• Infartos estratégicos.

•MICROSANGRADOS
• Si/No
• Distribución espacial.

• Lobar
• Central (tálamo, ganglios 

basales , tronco)
• Siderosis superficial.

Checklist CT/MRI





QUESTION 6

1 X 2

Which type of dementia is irreversible?



Presente y futuro de la RM en 
demencias?

• Aumentar la rentabilidad de los estudios de RM 
convencional:
– Informes estructurados.
– Utilizar las secuencias de SWI

• Esfuerzo en la translación de los estudios cualitativos 
utilizados en investigación a la práctica clínica.

• Incorporar el ASL en los estudios de demencia, para ver 
el impacto en el diagnóstico individual.

• Valorar la utilidad de los estudios de fMR de reposo 
para una posible translación a la práctica clínica. 



Escala de atròfia cortical global    2   ( Graus 0 3).

‐ Simetria

‐Escala de atrofia frontal = 2.

‐ Simetria.

‐ Escala de atrofia del lòbul temporal medial dret .=  2  ( 
Graus 0‐ 4).

‐ Escala de atrofia del lòbul temporal medial esquerra .=  2  ( 
Graus 0‐4).

‐ Insula/Cisura de Silvi: 2  ( grau 0‐3)

‐ Escala de Koedman de atrofia parietal. =  2  ( Grau 0‐3 ).

Avaluació de les lesions vasculars

‐ Escala de Fazekas =  1  ( grau 0‐3).

‐ Presencia de microsagrats i distribució. 3 subcorticals
temporo‐ parietals esquerra + subaracnoidal parietal 
esquerra



BioM Topogràfic
Malatia d’Alzheimer
temporo‐parietal bilat
Cíngul post i precuneu

PET amb 18F‐
FDG



Normal Det cognitiu lleu‐EA prodròmica Malaltia d’Alzhe

Demències: PET amb FDG (metabolisme cerebral de gluc

Quadrant posteri

BioM de Progre



LBD

Curs mes oscil∙lant amb alteracions/al∙lucinacions visuals
Quadrant posterior : TPO



Demència frontotemporal Demència semàntica/Afàsia progress



PET amiloide Negatiu: 
Captació normal a substancia blanca, 
Sense captació a la substancia gris
Estudi negatiu: exclou M.Alzheimer. Alt
VP negatiu. 

PET amiloide: Florbetapir – F18 o 
Flutemetamol – F18

PET amiloide Positiu: 
Captació a la substancia blanca i gris: 
Pèrdua de contrast entre substancia gris i 
blanca

< 65 anys molt suggestiu de M.Alzheimer
> 65 anys augmenten els falsos positius


