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TITULO DE LA TESIS

Evaluacién por Resonancia Magnética funcional de la medula espinal en su segmento cervical de
apariencia normal por imagen utilizando tensor de difusiéon en pacientes con Esclerosis Multiple
como indicador de progresion de la enfermedad.
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RESUMEN.
INTRODUCCION.
La Resonancia Magnética se ha establecido como una herramienta muy valiosa para el diagndstico y
seguimiento de los pacientes con Esclerosis Multiple debido a su capacidad de proveer excelente detalle y
caracterizacion de los tejidos. El 95% de los pacientes con Esclerosis Multiple clinicamente definida tienen
Resonancia Magnética positiva
Las imagenes ponderadas en tensor de difusién pueden dar una idea de la pérdida axonal difusa en la
sustancia blanca en pacientes asintomaticos.

PROPOSITO DEL ESTUDIO

El mayor impacto clinico de las imagenes de Tensor de Difusion es en el diagnéstico y seguimiento de esta
enfermedad el cual se debe esencialmente a dos fendmenos: la capacidad de demostrar alteracién en
sustancia blanca que aparece “normal” en las secuencias morfoldgicas; y documentar dafo en la corteza
cerebral cuya repercusion clinica parece ser mas significativa que la “carga lesional” visible en T2.

OBJETIVO
Analizar los valores de Fraccion de Anisotropia en los tractos de sustancia blanca en la medula cervical en
pacientes con Esclerosis Multiple como método de imagen para predecir la evolucién de la enfermedad.

MATERIAL Y METODOS.

Se incluyeron 20 pacientes con diagndstico de Esclerosis Multiple con y sin lesiones en medula espinal
cervical los cuales se compararon con 5 pacientes sanos.

Se realiz6 el estudio en equipo de 3 Teslas Magnetom Verio de Siemens con las secuencias habituales:
T1, T2, FLAIR, T1 con Gadolinio endovenoso, asi como secuencias de Difusién, DTl y ADC, realizando la
medicion cuantitativa de FA y ADC los cordones ventral, lateral y posterior de la medula espinal



RESULTADOS.

Entre los pacientes control y los pacientes con Esclerosis Multiple con o sin lesiones en medula cervical
existe diferencia significativa sobre todo hacia los cordones posteriores media de 0.24 para los pacientes
con Esclerosis Multiple vs 0.5 en los pacientes controles.

CONCLUSIONES.

Se encontraron diferencias significativas en la medicién de la Fraccion de Anisotropia en los cordones
posteriores entre los pacientes con Esclerosis Multiple versus pacientes sanos (media de 0.24 para los
pacientes con Esclerosis Multiple vs 0.5 en los pacientes control), como lo demuestran estudios previos
publicados en la literatura medica

No existe diferencia significativa en las mediciones de la Fraccién de Anisotropia entre pacientes sanos
versus enfermos de Esclerosis Multiple en los cordones ventrales y laterales

Tampoco existe diferencia en las mediciones de la Fracciéon de Anisotropia en los cordones ventral,
posterior y lateral en pacientes con Esclerosis Multiple con lesiones medulares y pacientes que no
presentan lesiones medulares en la sustancia blanca cervical.

PALABRAS CLAVE: Resonancia Magnética, Coeficiente de Difusiébn Aparente, Fraccién de Anisotropia,
Esclerosis Mdltiple, lesiones en la sustancia blanca cervical, cordones de sustancia blanca

INTRODUCTION.

MRI has established itself as a valuable tool for the diagnosis and monitoring of patients with MS due to its
ability to provide excellent detail and tissue characterization. 95% of patients with clinically definite MS have
positive MRI

Weighted images diffusion tensor can give an idea of diffuse axonal loss in the white matter in asymptomatic
patients.

PURPOSE OF THE STUDY

The greatest clinical impact of the diffusion tensor images is in the diagnosis and management of this
disease which is mainly due to two phenomena: the ability to demonstrate that alterations in white matter
appears "normal" in the morphological sequences; and document damage in the cortex whose clinical
significance appears to be more significant than the "lesion load" visible in T2.

OBJECTIVE
Analyze fraction anisotropy values in white matter tracts in the cervical cord in patients with MS and imaging
method for predicting disease progression.

MATERIAL AND METHODS.

20 patients with a diagnosis of MS with and without cervical spinal cord injuries, which were compared with
5 healthy patients.

The study was conducted in team of 3 Teslas Siemens Magneton Verio with standard sequences: T1, T2,
FLAIR, T1 with intravenous gadolinium and Broadcasting sequences, DTl and ADC, performing quantitative
measurement of FA and ADC the ventral cords , side and back of the spinal cord

RESULTS.

Among the control patients and patients with multiple sclerosis with or without cervical cord injury there is a
significant difference especially to the average posterior columns of 0.24 for MS patients vs 0.5 in controls
patients.



CONCLUSIONS.

Significant differences in the measurement of the fraction anisotropy in the posterior columns in patients
with MS versus healthy patients (mean 0.24 for MS patients vs 0.5 in control patients) were found, as shown
by previous studies published in the medical literature

There is no significant difference in measurements of the fraction anisotropy between healthy patients
versus MS patients in the ventral and lateral cords

Nor is there any difference in the measurements of the fraction anisotropy in the ventral, posterior and lateral
cords in patients with multiple sclerosis and spinal cord injury patients without cervical spinal cord injury in
white matter.

KEYWORDS: MRI, apparent diffusion coefficient, fraction anisotropy, Multiple Sclerosis, cervical lesions
white matter, white matter cords



ABREVIATURAS.
RM: Resonancia Magnética.
ITD: Imagenes de Tensor de Difusion.
EM: Esclerosis Multiple
FA: Fraccion de Anisotropia
FLAIR: Fluid Attenuation Inversion Recovery
ROI: Sitio de Interes

INTRODUCCION.

La esclerosis multiple es la enfermedad autoinmune que afecta al sistema nervioso central mas frecuente
en sujetos de entre 20-50 anos, y es la principal causa de discapacidad en este grupo

Es caracterizada por la recurrencia de eventos neurolégicos multifocales y signos y sintomas con grado
variable de recuperacion. Eventualmente, la mayoria de los pacientes desarrolla un curso clinico progresivo
de la enfermedad. (7)

El primer registro relacionado con la Esclerosis Mdltiple fue la descripcion de las placas localizadas en el
sistema nerviosa central hechas por Robert Carswell a mediados del siglo XIX, pero no fue si no Charcot
quien hizo las primeras descripciones detalladas. (12)

La Esclerosis Multiple se diagnostica principalmente por la clinica. El requisito basico para el diagndstico
es la demostracion de lesiones en el sistema nervioso ya sea en base a los hallazgos clinicos o una
combinaciéon de hallazgos clinicos y de imagen. La historia clinica y el examen fisico son los mas
importantes para el diagnoéstico. (5)

La Resonancia Magnética se ha establecido como una herramienta muy valiosa para el diagndstico y
seguimiento de los pacientes con Esclerosis Multiple debido a su capacidad de proveer excelente detalle y
caracterizacion de los tejidos.

El 95% de los pacientes con Esclerosis Mudltiple clinicamente definida tienen Resonancia Magnética
positiva. (10, 15, 16).



ANTECEDENTES

DEFINICION: La esclerosis multiple es la enfermedad autoinmune que afecta al sistema nervioso central
mas frecuente en sujetos de entre 20-50 afios, y es la principal causa de discapacidad en este grupo (2)
Es caracterizada por la recurrencia de eventos neurolégicos multifocales y signos y sintomas con grado
variable de recuperacion. Eventualmente, la mayoria de los pacientes desarrolla un curso clinico progresivo
de la enfermedad (7).

El primer registro relacionado con la Esclerosis Mudltiple fue la descripcién de las placas localizadas en el
sistema nerviosa central hechas por Robert Carswell a mediados del siglo XIX, pero no fue si no Charcot
quien hizo las primeras descripciones detalladas. (12)

FISIOPATOLOGIA

La hipdtesis mas aceptada actualmente postula que la Esclerosis Multiple es el resultado de una
determinada predisposicidon genética y de un factor ambiental no conocido que provocarian células T
autorreactivas que, tras un periodo de latencia (10 a 20 afos segun algunos autores) serian activadas por
un factor sistémico o local. Esto originaria una reaccién autoinmune que desencadenaria la reaccion de
inflamacion y desmielinizacion. No esta clara la naturaleza de este factor aunque se considera que estarian
implicadas enfermedades virales y autoinmunes, que serian las que inducirian la formacion de placas. Al
parecer los linfocitos CD4+ activados se adhieren a la superficie de las células endoteliales de los vasos y
migran hacia el Sistema Nervioso Central atravesando la barrera hematoencefalica. Esto se continda con
una amplificaciéon de la respuesta inmune tras el reconocimiento de antigenos especificos en las células
presentadoras de antigenos que se acompafa de otros factores como auto anticuerpos o citoquinas. Los
anticuerpos contra los antigenos que se encuentran en la sustancia blanca y oligodendrocitos pueden
causar la desmielinizacion directamente por inmunidad celular, bien por la activacion del complemento que
induciria una citdlisis, encontrandose fragmentos de anticuerpos contra la proteina basica de la mielina en
los pacientes afectos de Esclerosis Multiple o bien indirectamente por inmunidad humoral induciendo la
activacion de macréfagos y células de la microglia que por medio del complejo trimolecular (formado por
receptores de la célula T, antigenos y receptores de la molécula HLA clase Il) producirian citoquinas, como
el factor a de necrosis tumoral y el interferén g que generarian reacciones de nitro oxigenacién produciendo
aminoacidos, componentes del complemento o enzimas proteoliticos y lipoliticos

Otros factores también implicados en la toxicidad de los oligodendrocitos serian productos solubles de las
células T, como la perforina, la interaccion del antigeno Fas con su ligando, la interaccion de CD8+ con el
complejo mayor de histocompatibilidad I, la infeccion viral persistente, siendo de éstas la mas frecuente la
producida por el herpes virus tipo 6, que incluso en sujetos normales puede dar una clinica que remeda la
Esclerosis Mdltiple. (3)

El episodio agudo de la Esclerosis Multiple se caracteriza por la inflamacién perivenular con la preservacion
axonal y desmielinizacion seguida de una fase de curacion con la remielinizacion incompleta. Estos eventos
pueden ocurrir en forma ciclica, lo que resulta en un deterioro progresivo de la transmisién neuronal y la
funcion clinica. Las lesiones cronicas, muestran hipocelularidad tanto de la glia y de los axones (9)

EPIDEMIOLOGIA
Se calcula que alrededor del mundo existen mas de 2.5 millones de individuos afectados. En México la
prevalencia es de al menos 1.5 a 12 pacientes por cada 100 000 habitantes (6)

CLASIFICACION CLINICA
Los pacientes pueden agruparse en cuatro grandes categorias en funcién de la evolucion de la enfermedad

1. Esclerosis Mdltiple remitente-recurrente: La forma mas comun, que afecta a alrededor del 85% de
los pacientes. Se caracteriza por ataques agudos seguidos por periodos de remision.



2. Esclerosis Mdltiple progresiva secundaria: Se puede desarrollar en algunos pacientes con
enfermedad recurrente-remitente. El curso de la enfermedad sigue empeorando con o sin periodos
de remisién o estabilizacion de la gravedad de los sintomas (mesetas).

3. Esclerosis Mdltiple progresiva primaria: Afecta aproximadamente al 10% de los pacientes. Los
sintomas continuan empeorando gradualmente desde el principio. No hay recaidas o remisiones,
pero puede haber mesetas ocasionales. Esta forma es mas resistente a los medicamentos
normalmente usados para tratar la enfermedad.

4. Progresiva-recidivante: Es una forma rara, que afecta a menos del 5% de los pacientes. Es
progresiva desde el principio. No hay periodos de remisién.(4)

DIAGNOSTICO

La Esclerosis Multiple se diagnostica principalmente por la clinica. El requisito basico para el diagndstico
es la demostracion de lesiones en el sistema nervioso ya sea en base a los hallazgos clinicos o una
combinaciéon de hallazgos clinicos y de imagen. La historia clinica y el examen fisico son los mas
importantes para el diagnéstico. (5)

La Resonancia Magnética se ha establecido como una herramienta muy valiosa para el diagndstico y
seguimiento de los pacientes con Esclerosis Multiple debido a su capacidad de proveer excelente detalle y
caracterizacion de los tejidos. El 95% de los pacientes con Esclerosis Multiple clinicamente definida tienen
RM positiva (10, 15, 16).

La lesiéon caracteristica demostrada en la Resonancia Magnética es la placa. Patolégicamente las placas
consisten de una regién discreta de desmielinizacion con relativa preservacion de los axones. Sin embargo,
la creciente evidencia sugiere que la lesidbn axonal es una caracteristica patoldgica importante de la
Esclerosis Multiple y que la pérdida axonal puede ocurrir ya sea como parte del proceso desmielinizante o
como un proceso independiente. El examen histologico de las placas activas revela infiltracion peri vascular
de linfocitos (predominantemente células T) y macréfagos con células plasmaticas ocasionales. (5)

Las placas de Esclerosis Multiple se encuentran tipicamente en la regién periventricular, cuerpo calloso,
centro semioval y en menor medida, las estructuras profundas de la materia blanca y ganglios basales, por
lo general tienen un aspecto ovoide y las lesiones estan dispuestas en angulo recto con el cuerpo calloso
como si estuvieran irradiando de esta area. (5)

La implicacion de la médula espinal es un hallazgo frecuente en los pacientes con Esclerosis Mdltiple. Los
estudios de imagen por Resonancia magnética han demostrado lesiones de la médula hasta en el 90% de
estos pacientes asintomaticos, el dafio de la sustancia blanca medular cervical se correlaciona con el
deterioro locomotor. (8).

Las lesiones de la Médula espinal se correlacionan con discapacidad clinica del paciente. (5)

La evaluacion de la médula espinal se ha vuelto cada vez mas importante, tanto en el diagnéstico y
seguimiento de la esclerosis multiple, en que los cambios en la funcién de la médula espinal han mostrado
correlaciéon con discapacidad clinica (1)

El mecanismo por lo que la Esclerosis Multiple afecta la médula espinal de aspecto normal es desconocida
y puede estar relacionada con la degeneracién walleriana, un proceso de vasculitis/ isquémica primaria o
principios de desmielinizacion local. Las imagenes potenciadas en Tensor de Difusibn se muestran
prometedores como una técnica para la evaluacion de la médula espinal cervical y puede ser capaz de
detectar cambios en los tractos de sustancia blanca que preceden a los cambios detectables en la
intensidad de sefial de intensidad y pérdida de volumen en pacientes con Esclerosis Multiple. En general
se acepta que las lesiones de desmielinizacidon primaria tiene una predileccion por las columnas posteriores
de la médula espinal, por lo tanto, el analisis de las medidas de Fraccién de Anisotropia en diferentes
regiones de la médula espinal puede demostrar diferencias espaciales. (1)

Los estudios de Resonancia magnética con extension a la médula espinal pueden aumentar la probabilidad
de encontrar la diseminacion de las lesiones y mejora la sensibilidad de diagnéstico en comparaciéon con



la Resonancia Magnética cerebral por si sola. En un estudio de cohorte de pacientes con Esclerosis
Multiple, la adicion del rastreo de la médula espinal cervical en comparacion con la Resonancia magnética
cerebral sola, aumento la sensibilidad diagnéstica de los criterios originales de McDonald en un 66-85%

(5).

Las técnicas convencionales de Resonancia Magnética potenciadas en T2 pueden subestimar el tamafio
de la placa y la extension de esta. Técnicas avanzadas de Resonancia Magnética, (con imagenes de tensor
de difusion y la espectroscopia) revelan frecuentemente la participacion de sustancia blanca de apariencia
normal en pacientes con Esclerosis Mdltiple. (5).

TENSOR DE DIFUSION: DEFINICION Y PRINCIPIO FISICO

En la sustancia blanca la difusién de las moléculas de agua libre, en un espacio tridimensional, no es la
misma en todas las direcciones a esto se le denomina anisotropia. La anisotropia de la difusion ésta
causada por la orientacion de las fibras del tracto e influenciada por las siguientes caracteristicas:

Microestructural
* Organizacion intra axonal.
* Densidad de la fibra.
» Paquete neuroglial.
* Grado de mielinizacion.
» Diametro individual de la fibra.

Macroestructural
* Variacion en la orientacion de los tractos de sustancia blanca.

Un tensor es un constructo matematico que describe las propiedades de un elipsoide en un espacio
tridimensional. La anisotropia de la difusion ésta caracterizada por una clase de tensor de 3x3 segundos.

En el tensor de difusion, las propiedades de la difusion del agua son evaluadas usando las coordenadas
espaciales x y z (eje z sobre el eje principal del campo magnético). La matriz del tensor tiene 9 elementos,
de los cuales 3 son iguales (tensor simétrico).

Los otros 6 son calculados de 6 imagenes obtenidas de los gradientes de difusién no alineados. Tres de
ellos son diagonales a lo largo del eje principal y se les denomina eigenvalores, estos reflejan los valores
de la configuracion del elipsoide y su sumatoria, la cual es independiente de la orientacion del elipsoide,
refleja el tamano del elipsoide. (20)

Los mapas de sustancia blanca bidimensional y tridimensional pueden ser creados en base a las similitudes
entre voxeles contiguos (valores de la anisotropia de la difusién) y por su orientacién (mapa de
eigenvectores). Los eigenvalores y los eigenvectores generan el mapa de color de la sustancia blanca, en
los cuales la intensidad representa la anisotropia y el color representa la direccion. El tensor de Difusion es
el unico método de imagen no invasivo para mapear los trayectos de los tractos de la sustancia blanca. Sin
embargo, este proceso es técnicamente y matematicamente demandante requiriendo: gran calidad de las
imagenes lo cual incluye, la mayor estabilidad y homogeneidad posible del campo magnético sumado a
fuertes y rapidos gradientes. (20)

Localizacién de las fibras de sustancia blanca: Se utilizan varios métodos para reconstruir las fibras, uno
de ellos denominada “asignacion de fibras usando localizaciones continuas” ésta basado en un algoritmo
de propagacion lineal que usa la informacién del tensor local para cada medida de propagacion; la técnica
de propagacion lineal simple que conecta voxeles en base a el numero de campos (orientacion principal
del eigenvector local) es incapaz de proveer una representacién precisa de los tractos de sustancia blanca.
(20)

El perfeccionamiento de las técnicas de propagacion lineal usando rangos de campos continuos, ha
proveido la conexidn que sigue al tracto de fibra de sustancia blanca; ademas la técnica de propagacion
lineal puede ser modificada para crear una suave curva por interpolacion del eje principal del vector. La



localizacion de la fibra es iniciada con un voxel el cual se propaga linealmente en direccion anterégrada y
retrograda de acuerdo a principal eigenvector en cada voxel. (20)

La localizacion ésta determinada cuando el voxel alcanza una anisotropia fraccional tan baja como el
umbral de 0.25-0.35 y cuando el angulo entre los dos principales eigenvectores se encuentre entre 35° y
40°. El paso final de este proceso es el co-registro de los tractos de la sustancia blanca en tres dimensiones
en imagenes T2 mediante un software denominado “registro automatizado de imagenes” (20)

TENSOR DE DIFUSION Y MEDICION DE LA FRACCION DE ANISOTROPIA

Las imagenes de tensor de difusion es un nuevo método que puede demostrar la orientacion y la integridad
de las fibras en los tractos de sustancia blanca en vivo lo que permite cuantificar el grado de anisotropia
de los protones de agua en los tejidos.

Con esta modalidad de imagen se puede evaluar el dafio axonal causada por un infarto o enfermedad
cronica de la neurona motora tales como la esclerosis multiple (18, 19)

La anisotropia es la propiedad del tejido cerebral normal que depende de la direccionalidad de las
moléculas del agua y de la integridad de las fibras de sustancia blanca. Los tractos muy densos muestran
un mayor grado de anisotropia, mientras que la sustancia gris tiene menor grado respecto de la sustancia
blanca

La Fraccion de Anisotropia es una variable numérica cuyos valores oscilan entre 0 (maxima isotropia, tal
como la observada en espacios subaracnoideos y ventriculos normales, donde el agua se moviliza
libremente) y 1 (maxima anisotropia por restriccion en el movimiento del agua tisular). Por ejemplo, la
Fraccion de Anisotropia varia a lo largo de la evolucién de un infarto cerebral. Las primeras estimaciones
publicadas en la literatura demuestran que cuanto mayor es la caida peor es el pronéstico funcional. De
igual manera y en un area de encefalomalacia la fraccion de anisotropia sera extremadamente baja, dado
que en virtud de la casi ausencia de barreras anatdémicas, las moléculas de agua se desplazan tan
facilmente como lo hacen dentro de los ventriculos normales (19)

Aplicaciones clinicas: Esclerosis Multiple: El mayor impacto clinico de las imagenes de Tensor de Difusién
es en el diagnéstico y seguimiento de esta enfermedad el cual se debe esencialmente a dos fendmenos:
la capacidad de demostrar alteracién en sustancia blanca que aparece “normal”’ en las secuencias
morfolégicas; y documentar dafio en la corteza cerebral cuya repercusion clinica parece ser mas
significativa que la “carga lesional” visible en T2.

Las diferentes series publicadas miden la fraccién de anisotropia en via piramidal, cuerpo calloso y
sustancia blanca de apariencia normal en grupos de pacientes que presentan la forma “a brotes y
remisiones”(19)

Las imagenes ponderadas en tensor de difusién pueden dar una idea de la pérdida axonal difusa en la
sustancia blanca en pacientes asintomaticos. El tensor de difusiéon permite la medicién de la Fraccién de
Anisotropia, que refleja el grado en que la difusion de moléculas de agua sigue una direccién frente a
muchas direcciones. Esta técnica es util para evaluar la integridad de los tractos de sustancia blanca, que
normalmente tienen un alto grado de anisotropia debido a su disposicion lineal y la difusion preferida de
agua a lo largo del eje largo de las fibras mielinizadas.(5)

La lesién de los axones del nervio o vainas de mielina que permite una mayor difusién de agua a través de
las vias de materia blanca y por lo tanto disminuye la anisotropia fraccional. (5).La anisotropia es un
parametro cuantitativo que representa el grado en que la difusién varia en diferentes direcciones (11)

Mediante el uso de secuencias de Resonancia Magnética eco-planar con gradientes de campo magnético
en difusién aplicadas en diferentes direcciones, el tensor difusiéon permite medir el movimiento aleatorio de
las moléculas de agua, lo que proporciona métricas como la media de difusividad y la anisotropia fraccional,
que son sensibles al tamafo y la geometria de los espacios llenos de agua. De acuerdo con los hallazgos



las secuencias de tensor de difusion se aprecia aumento difusividad media y la disminucién de la Fraccion
de Anisotropia en las lesiones hiperintensas potenciadas en T2 (10).

La cuantificacion de la fraccion de anisotropia de los tractos de fibras mielinizadas proporciona un
parametro que podria ayudar a caracterizar y posiblemente cuantificar el estado de la mielinizacién de las
lesiones de Esclerosis Mdltiple. (9)

CARACTERISTICAS DE LAS LESIONES POR RESONANCIA MAGNETICA:
Las lesiones tipicas de Esclerosis Multiple presentan las siguientes caracteristicas:

Lesiones activas versus lesiones cronicas. Las lesiones agudas de tienden a ser mas grandes que las
lesiones cronicas y con margenes algo mal definidos en contraparte de las lesiones en resolucién, que se
hacen mas pequefias con margenes mas nitidos. Esto refleja presumiblemente reduccién del edema y la
inflamacion presente en el momento de la formacién de placa aguda dejando sélo en las zonas residuales
la desmielinizacion y la gliosis

El uso de gadolinio, un agente de contraste paramagnético que puede cruzar la barrera hematoencefalica
solo si esta interrumpida, se ha utilizado para evaluar la actividad de la placa. El gadolinio aumenta la
intensidad de sefal en las imagenes ponderadas en T1. La acumulacién de gadolinio en las placas se
asocia con placas nuevas o recientemente activas y con la inflamacion aguda

Los patrones de captacién de gadolinio pueden proporcionar algunas pistas sobre la patologia subyacente
de las lesiones. Lesiones con realce en anillo surgen en areas previamente dafiadas o en areas de
inflamacion local acelerada, las lesiones con realce débil predicen el desarrollo de la persistencia de las
lesiones hipointensas en imagenes potenciadas en T1

Por lo tanto, se cree que las lesiones con realce anular pude estar relacionado con actividad de la
enfermedad y dafo tisular extenso y pueden marcar un tipo de inflamacién caracteristica de las formas
mas agresivas de la enfermedad.

Los agujeros negros: La mayoria de las lesiones de la Esclerosis Multiple son isointensas a la sustancia
blanca en secuencias ponderadas en T1, pero algunos son hipointensas o aparecen como "agujeros
negros" en particular en la region supratentorial. Estas lesiones hipointensas no son especificas ya que
casi la mitad volvera a la normalidad en unos pocos meses. La desapariciéon de un agujero negro es mas
probable debido a la remielinizacién y resolucion del edema.

Aunque la evidencia es limitada, los agujeros negros persistentes se cree que son marcadores de
desmielinizacion severa y pérdida axonal. El sustrato patolégico de la acumulacion de la persistencia de
los agujeros negros parece ser el dafio predominantemente axonal. Dicha pérdida axonal focal muy
probablemente contribuye a la degeneracién walleriana. En contraste con esta evidencia, otro estudio
sugirié que los agujeros negros se asociaron con la remielinizacion.

Lesiones activas versus lesiones cronicas. Las lesiones agudas de tienden a ser mas grandes que las
lesiones cronicas y con margenes algo mal definidos en contraparte de las lesiones en resolucion, que se
hacen mas pequefias con margenes mas nitidos. Esto refleja presumiblemente reduccién del edema y la
inflamacion presente en el momento de la formacién de placa aguda dejando sélo en las zonas residuales
la desmielinizacion y la gliosis. (5)

CRITERIOS DE MC DONALD: Los criterios diagnésticos de McDonald incluyen criterios especificos de
imagen por Resonancia Magnética para la demostracién de la diseminacién de las lesiones en el tiempo y
en el espacio.

Los criterios de McDonald se desarrollaron por primera vez en 2001 y fueron revisados en 2005 y
nuevamente se revisaron en 2010 con el fin de incorporar nuevas pruebas y para simplificar el uso de la
neuroimagen, preservando la sensibilidad y especificidad de los criterios. El requisito basico del diagndstico



es la demostracién objetiva la diseminacién de lesiones en el sistema nervioso central en el espacio y el
tiempo

Diseminacion en el espacio: Se demuestra por la existencia por una o mas lesiones en secuencia T2 en al
menos dos de las cuatro regiones tipicas o por el desarrollo de un ataque clinico que implican un sitio
diferente del sistema nervioso central.

e Diseminacion en el tiempo: Se demuestra con la Resonancia Magnética por la presencia de lesiones
realzadas con gadolinio en pacientes asintomaticos en cualquier momento, o una nueva lesion demostrada
en secuencia T2. (5, 13).

NEUROMIELITIS OPTICA: La neuromielitis o6ptica (Sindrome de Devic) es una enfermedad
desmielinizante, autoinmune e inflamatoria crénica del sistema nervioso central caracterizada por afectar
severamente la médula espinal y a los nervios 6pticos de forma monofasica o en brotes y remisiones,
siendo una causa de discapacidad en jovenes y adultos. La primera descripcion fue realizada por Sir Clifford
Albutt en 1870, pero Eugene Devic y Fernand Gault fueron quienes en 1894 caracterizaron tanto la clinica
como los procesos patolégicos de esta entidad cuando publicaron los casos de 17 pacientes con asociacion
de neuritis 6ptica y mielitis transversa aguda en formas simultaneas o separadas por escaso tiempo.

Durante afios esta afeccion ha sido clasificada como variante opticoespinal de la esclerosis multiple. Sin
embargo, actualmente existen variadas caracteristicas clinicas, de laboratorio, que neuroimagen y en la
anatomia patoldgica que la distinguen de la esclerosis multiple. Principalmente la presencia de un auto
anticuerpo especifico en sangre llamado IgG-NMO o antiAQP4 que se une a los canales de agua
diseminados en el Sistema Nervioso Central llamados acuaporina-4 en los pies de los astrocitos y tiene un
papel fundamental en la patogenia de esta enfermedad.

La localizacién mas frecuente es en la medula espinal cervical y nervios 6pticos. El 60% de los pacientes
tienen algunas lesiones encefalicas inespecificas.

Las caracteristicas por Resonancia Magnética en secuencias potenciadas en T2 demuestra nervios 6pticos
ligeramente agrandados hiperintensos, un aumento de la sefial medular hiperintensa y anisotropia
fraccional mas baja que en pacientes con esclerosis multiple en secuencias Tl + Contraste las lesiones
agudas muestran tipicamente refuerzo (16, 17).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La esclerosis multiple es una enfermedad autoinmune que afecta al sistema nervioso central mas frecuente
en sujetos de entre 20-50 afnos, y es la principal causa de discapacidad en este grupo.

Las lesiones en los tractos de sustancia blanca en la medula cervical se correlacionan con deterioro clinico
neurolégico.

¢ Se puede identificar a los pacientes sin deterioro clinico neurolégico con cambios en la Fraccion de
Anisotropia del tensor de difusion en los tractos de sustancia blanca cervical para prevenir progresion de
la enfermedad?

JUSTIFICACION.

Las imagenes ponderadas en tensor de difusién pueden dar una idea de la pérdida axonal difusa en la
sustancia blanca en pacientes asintomaticos. El tensor de difusion permite la medicién de la Fraccion de
Anisotropia, que refleja el grado en que la difusion de moléculas de agua sigue una direccién frente a
muchas direcciones.

Esta técnica es util para evaluar la integridad de los tractos de sustancia blanca, que normalmente tienen
un alto grado de anisotropia debido a su disposicion lineal y la difusion preferida de agua a lo largo del eje
largo de las fibras mielinizadas.

La cuantificacién de la Fraccién de Anisotropia de los tractos de fibras mielinizadas proporciona un
parametro que podria ayudar a caracterizar y posiblemente cuantificar el estado de la mielinizacion de las
lesiones de Esclerosis Multiple en estadios tempranos de la enfermedad y predecir la progresion de la
enfermedad.

HIPOTESIS

Existe disminucion de los valores de Fraccién de Anisotropia en los tractos de sustancia blanca de la
medula cervical en pacientes con Esclerosis Multiple con estudio de imagen convencional normal como
predictor de la evolucién de la enfermedad.

OBJETIVO GENERAL.

Analizar los valores de Fraccion de Anisotropia en los tractos de sustancia blanca en la medula cervical en
pacientes con Esclerosis Multiple como método de imagen para predecir la evolucién de la enfermedad.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

Correlacionar los valores obtenidos de la Fraccion de Anisotropia en pacientes con Esclerosis Multiple
asintomética con posible deterioro neuroldgico

Calcular la Fraccion de Anisotropia en medula espinal cervical en pacientes con Esclerosis Mdltiple con
estudio de imagen convencional normal.



MATERIALES Y METODOS.

Disefo y tipo de estudio.

Estudio Retrospectivo, Observacional y Transversal.
Utilizando imagenes ponderadas en Tensor de Difusién utilizando equipo de resonancia magnética de 3

Teslas

Poblacion de estudio.

Pacientes con diagnostico de Esclerosis Multiple estudiados en la consulta externa de Neurologia del
Centro Médico Nacional 20 de Noviembre.

Criterios de inclusién
Estudios de pacientes derechohabientes del ISSSTE atendidos en CMN 20 de Noviembre.
Estudios de RMN de pacientes con diagndstico de Esclerosis Multiple con secuencias T1,
T1+gadolinio, FLAIR, Difusiéon y medicién de la Fraccion de Anisotropia en los cordones de
sustancia blanca en medula cervical
Estudios que cuenten con informacion en expediente clinico.
Criterios de exclusion.
Estudios de pacientes no derechohabientes del ISSSTE.
Estudios de pacientes a quienes se haya realizado algun procedimiento quirurgico
Estudios de pacientes sin tratamiento para Esclerosis Mdltiple.
Criterios de eliminacion.
Estudios con datos incompletos en expediente clinico.
Muestreo probabilistico
Aleatorio simple
Muestreo no probabilistico.
Muestreo por conveniencia.

Metodologia para el calculo del tamafo de la muestra y tamafio de la muestra.

Férmula para el célculo de una muestra finita y conocida.



Descripcion operacional de las variables.

VARIABLES

alteraciones de la
Fraccidn de
Anisotropia

VARIABLE | DEFINICION DEFINICION TIPO DE | MEDICION
CONCEPTUAL OPERACIONAL |[VARIAELE
Sexo Condicion organica que | Pacientes  con | Cualitativa Masculino
distingue a los machos| EM Masculinos y | nominal Femenino
de las hembras Femeninos
Edad Tiempo transcurrido | Pacientes  con | Cuantitativa Afios
desde el nacimiento|diagndstico de | Discreta
hasta el dia de hoy EM mayores de
25 afios ¥
menores de 60
afios de edad
Fraccion de| Propiedad del tejido| Medicidn Cualitativa 0-1
Anisotropia | cerebral normal que| mediante la | Continua
depende de la | técnica de
direccionalidad de las| Tensor de
moléculas del agua vy|Difusion de la
de la integridad de las| Fraccion de
fibras de sustancia| Anisotropia en
blanca pacientes con
EM en los
cordones de
sustancia blanca
de la medula
cervical
Cordéon de|Parte del sistema| Cordones de | Cualitativa Corddn
sustancia nervioso sustancia blanca | nominal anterior, lateral
blanca en la| central compuesta|de la medula ¥ posterior
medula de fibras nerviocsas| cervical con
espinal mielinizadas. afeccidn
demostrada por

De acuerdo con los Articulos 16, 17 y 23 del Capitulo |, Titulo Segundo: De los Aspectos Eticos de la
Investigacion en Seres Humanos, del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud. El presente proyecto es retrospectivo, documental sin riesgo, que estrictamente no amerita

Aspectos Eticos

del Consentimiento Informado.

Los investigadores confirmamos que la revision de los antecedentes cientificos del proyecto justifican su
realizacion, que contamos con la capacidad para llevarlo a buen término, nos comprometemos a mantener

un estandar cientifico elevado que permita obtener informacion atil para la sociedad.

El investigador principal garantiza que los pacientes incluidos en el estudio no se identificaran en las
presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y que los datos relacionado con la privacidad
seran manejados en forma absoluta confidencial para cumplir con lo anterior, el investigador utilizara para
la creacién de la base de datos, numero de folio para identificarlos y de esta forma conservar el anonimato

de los mismos.




Conflicto de intereses.

¢ No existen conflictos de intereses.

METODO DE MEDICION.

Se revisaron los expedientes de pacientes con diagndstico de Esclerosis Multiple de Marzo de 2014 a Junio
de 2015, se recuperaron del sistema PACS y se grabaron en CD para ser procesados en estacion de
trabajo de RM, los estudios contaban con las secuencias Eco Planares, a través de la secuencia T1, T2,
FLAIR, DWI, ADC, DTl y T1 con gadolinio.

Como primer paso, se observaron las caracteristicas morfolégicas de los estudios para determinar la
diseminacion en tiempo y espacio de las lesiones desmielinizantes, asi como la evaluacién de lesiones en
medula cervical mediante las secuencias T1, T2, FLAIR y T1 con gadolinio

Larevision de las secuencias de Difusion y Tensor de Difusion para la obtencién de los valores cuantitativos
de ADC y FA se realiz6 en la estacion de trabajo satélite del Resonador Magneton Superconductor de 3.0
Tesla, de Siemens Medical Engineering Group, Erlangel-Alemania, equipado con sistema de adquisicion
EPI en el area de Resonancia Magnética de nuestro servicio.

Se evalud la medula cervical a nivel C2-C3 en los cordones ventral, lateral y posterior, las regiones de
interés (ROI) de 10 mm2 se colocaron con cuidado para evitar el fendmeno de volumen parcial con el tejido
adyacente o liquido cefalorraquideo de la siguiente forma, ademas se tomaron dos mediciones por region

Automaticamente, el equipo calcula los valores de FA y ADC en los voxels incluidos en el ROl y los presenta
de forma numérica en una tabla como se demuestra en las siguientes imagenes.

FA ADC TraceW b0
Meda artmétidiesEst Media artmétiesEst Media artmétidesEst Media artmétidesEst
1D Tamafo/Min/Méx Tamafio/Min/Méx Tamafio / Min/ Mix Tamafio / Min / Méx

4 3508 1948 8540 67 905 (1] 2020 72
411681655 417791041 4/83/101 4/200/219

i

Estos datos se recolectaron en una hoja de recoleccion de datos para su posterior analisis estadistico
mediante el programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) Version 15.0 para Windows. Los
valores de p menores de 0.05 fueron considerados estadisticamente significativos.

RESULTADOS.

Solo se incluyeron 20 pacientes los cuales cumplian con los criterios establecidos, ademas se incluyeron
5 pacientes sanos para realizar comparaciones entre tejido enfermo y sano.

De los pacientes enfermos 11 son del sexo femenino y 9 del masculino, de estos 9 tenian lesiones
medulares visibles por Resonancia Magnética y solo 1 tenia enfermedad activa al momento de realizar el
estudio la cual era supratentorial.



La media de edad de los pacientes enfermos es de 41 afios con un promedio de 10 afios de diagndstico
de la enfermedad
En los pacientes sanos la media de edad fue de 28 afios y se incluyeron a 4 pacientes femeninas y solo 1

masculino.

Se colocaron los ROIs en la sustancia blanca de los cordones ventral, posterior y lateral de la medula
cervical tanto en los pacientes sanos como en los pacientes con diagndstico de Esclerosis Mdultiple en dos
regiones distintas obteniendo mediante el calculo simultaneo de fraccion de anisotropia y ADC los
siguientes valores.

PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE ESCLEROSIS MULTIPLE SIN LESIONES VISIBLES
POR RESONANCIA MAGNETICA EN MEDULA CERVICAL

0.46 1274 0.373 2141 0.457 0.692 0.58 0.903 0.33 2299 0.194 2.029
0.113 4.0%5 0.069 3.226 0.313 2.151 0.164 4.095 0.072 4.0%5 0.123 J.845
0.075 4.0%5 0.132 3.955 0.784 0.706 0.513 1.623 0.182 3.916 0.193 335
0.681 0.678 0.415 1.782 0423 0.911 0.614 0.15 0.281 2108 0.167 2.667
0.3% 0.708 0.269 0.624 0.22 0.568 0.293 0.727 0.129 2.7 0.207 1.13
0.373 1.955 0.378 1.648 0.274 0.857 0.655 0.7 0.144 3.938 0.22 J.847
0.576 0.574 0.492 0.586 0.224 0.659 0191 0.66 0.257 2.23 0.268 324
0.25 1.033 0.681 0.442 0.343 0.736 0.281 1.034 0.192 1.065 0.229 2398
0.373 0.716 0.33 0.865 0.121 0.696 0.28 0.9 0.332 0.901 0431 0.899
0.383 1.029 0.206 0.946 0.302 0.76 0.436 0.797 0.375 1.25 0.194 212
0.301 0.987 0.256 0.843 043 0.822 0.366 0.904 0.456 0.648 0.469 0.642

PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE ESCLEROSIS MULTIPLE CON LESIONES VISIBLES
POR RESONANCIA MAGNETICA

0.36 2.589 0.546 2.094 0.216 2136 0.308 3.253 0.216 2,136 0.3 3.253
0.314 3.307 0.318 2.503 0.563 116 0.692 0.692 0.352 2.78 0.335 262
0.305 1.846 0.181 3.969 0.441 0.725 0.396 1.235 0.127 4.05 0.138 394
0.849 0475 0.344 2.274 0.693 0.864 0.953 0.527 0.3%4 2539 0.434 2.641
0.367 0.876 0.353 0.8 0.216 1.059 0.606 0.628 0194 1.892 0.165 2285
0.23 0.855 0.296 0.866 0117 0.957 0.217 0.889 0116 4.095 0.166 3.333
0.319 0.749 0475 0.656 0192 0.845 0.214 0.368 0216 1467 0.208 3413
0.572 0.792 0.641 0.555 0177 0.843 0.377 0.835 0.244 221 0.231 241
0.323 0.783 0.361 0.668 0.447 0.761 0.447 0.761 0.324 0.744 0.412 0.764

PACIENTES SANOS

0.28 0.76 0.302 1.183 0.506 0.89 0.599 1.179 0432 0.949 0.403 0.834
0.348 0.85 0.3%6 1.046 0.593 0.877 0.492 0.795 0.543 0.603 0.436 1.065
0.445 0.898 0.455 0.836 0.62 0.762 0.491 1.276 049 0.718 0.318 0.698
0.196 1.178 0.2 1.332 0.234 0.929 0.364 1.103 0439 0.504 0.231 0.568
0.345 0.927 0.385 1.887 0.554 0.727 0.344 0.834 0.605 0.914 0.38 0.833




El andlisis de los valores obtenidos de ADC y FA para los pacientes con Esclerosis Mdltiple con lesiones
medulares observables por Resonancia Magnética por corddn, mediante los métodos de promedio,
desviacion estandar, error de la desviacién estandar y significancia mediante método de analisis de

varianzas ANOVA arrojan:

PACIENTES CON LESIONES MEDULARES

: 1.36355556 | 0.39055555 | 1.60366809 | 0.34022222 | 1.03688889 | 04677778 | 1.07644444 | 0.24255586 | 24414444 | 0. 273955669
§ ] L L § § ] L § § ] L
(19085133 | 0.98906619 | 013990453 | 1.163806 | 0.20153632 | Q4342713 | 0. 4276211 | 0.84036512 | 0.09662183 | 1.10120799 | 010950236 | 0.51872526
0.06363044 | 0.32995606 | 004662484 | 033526867 | 0.06717944 | (04470904 | 0.080%207 | 0.28012471 | 0.03220728 | 0.36706933 | 0.03663412 | 030624175

PACIENTES SIN LESIONES MEDULARES

DJGITZT2T | 1ATRT2TZT | 0.32736364 | 1.57264845 | 0. 35016162 0245 |23
11 11 11 11 11 11 11 11 11 11 11 11
017874624 | 129810524 | 017106847 | 1.A4138007 | 007791336 | 04368598 | 017255803 | 099666155 | 011736439 | 1.26316%45 | 0.10793617 | 1. 1013618
(.05363402 | 0.30139346 | 0.08167911 | 0.34413904 | 0.0536429 | 013441672 | 0.020282 | 030050477 | 0.03538669 | 0.36288599 | 0.03284368 | 0.34376369




ANALISIS ANOVA PACIENTES CON ESCLEROSIS MULTIPLE CON LESIONES
CERVICALES VS PACIENTES SIN LESIONES CERVICALES

AMOVA
Suma de Wedls
CUBEEI0E g cuadratca F =
[ Conoon LIl PA 1 PReTgrupeE oS 1 s 285 §13
IPEIGruplE &1 13 a3
Tom E20 =
Coroon L ADC 1 RME-GRpE 225 1 735 164 630
EE-GrpE 24 E35 15 1372
Totn 24514 15
Corosn L FA 2 TR g o020 1 i) TRz 285
INEA-Grapas 17 18 v
Tata 458 12
Carosn Lawrsl ADC 2 IR -GrIpas 0as 1 0es 004 553
IRYAGrIpOE 24277 18 1.343
Tatal 24 281 13
Coroan Veral FA 1 INSEI-grupos paz 1 ooz 050 B26
INYR-GrIpoE §41 18 036
Total B43 19
Caroan venual ADCY INSET-GrupDE 143 1 143 756 396
INgrR-grupas 1,407 8 RE--
Tatal 1.550 13
Corsan Venbal FA 2 INVEE-GrUpos p2d i nz4 BT 460
INArR-GrUpDE T8 8 043
Tatal T34 19
Carsén Veantral ADC 2 INET-Grupds oo 1 AaTa .08 778
InAra-grupos 15683 18 B8
Tatal 15.653 13
Carsdn Postanar FA 1 Inter-grupos pan 1 il 023 B8
INiFR-Grupos 212 18 2
Taeal 713 13
Caroan Poamnar ADC 1 Inter-grupos 100 1 100 o7 794
INiFE-Grupos 25 308 18 1.434
Total 25505 13
Corodn Poatenar FA 2 IPIES-Grupas paz 1 a0z ATS 681
IR B-GrUPOE 213 i8 a12
Taeal 215 13
Corsan Poslenar ADC 2 IMef-grupos Bid i 514 559 ABE
IPIrE-Grupes 15752 18 1.087
Tomi 20365 13




Grafico de Dispersion. FAy ADC en Cordon Lateral 1
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Grafico de Dispersion. FAy ADC en el Cordon Lateral 2
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Grafico de Dispersion. FAy ADC en cordén ventral 1
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Grafico de Dispersiéon. FA y ADC en cordén ventral 2
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Grafico de Dispersion. FAy ADC en el cordén posterior 2
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COMPARACION PACIENTES CON ESCLEROSIS MULTIPLE VS PACIENTES SANOS

PACIENTES SANOS.

0.28 0.76 0.302 1.183 0.506 0.89 0.599 1.179 0.432 0.949 0.403 0.834
0.348 0.85 0.396 1.046 0.593 0.877 0.492 0.795 0.543 0.603 0.436 1.065
0.445 0.898 0.455 0.836 0.62 0.762 0.491 1.276 0.49 0.718 0.318 0.698
0.196 1.178 0.2 1.332 0.234 0.929 0.364 1.103 0.439 0.804 0.281 0.868
0.345 0.927 0.385 1.887 0.554 0.727 0.344 0.834 0.605 0.914 0.38 0.833

REGISTRO

»’ASJ570619/(
AML650910/
AEJ590902/(
EMG770919-
IEUV680113-

0.3228 0.9226 0.3558 : 0.837 L
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0.041213 | 0.069844 | 0.035131 | 0177449 | 0069551 | 0.039114 | 0.046882 | 009524 | 0032636 | 0.063528 | 0.028253 | 0.05905

Los pacientes sanos muestran valores promedio de FA que varian de 0.35 hacia los cordones laterales, y
de 0.50 en los cordones posteriores y ventrales
Valores de ADC de 0.83 a 1.03 mm?/seg en los cordones laterales y ventrales.
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Los valores promedio de FA en los pacientes con Esclerosis Multiple fueron de 0.36 para los cordones
laterales, 0.38 para los ventrales y de 0.24 para los posteriores



ANALISIS ANOVA PACIENTES SANOS VS PACIENTES CON ESCLEROSIS MULTIPLE
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DISCUSION:

La esclerosis multiple es la enfermedad autoinmune que afecta al sistema nervioso central mas frecuente
en sujetos de entre 20-50 afos, y es la principal causa de discapacidad en este grupo de edad.

La Resonancia Magnética se ha establecido como una herramienta muy valiosa para el diagndstico y
seguimiento de los pacientes con Esclerosis Multiple debido a su capacidad de proveer excelente detalle y
caracterizacion de los tejidos.

La implicacion de la médula espinal es un hallazgo frecuente en los pacientes con Esclerosis Mdltiple. Los
estudios de imagen por Resonancia magnética han demostrado lesiones de la médula hasta en el 90% de
estos pacientes asintomaticos, el dafio de la sustancia blanca medular cervical se correlaciona con el
deterioro locomotor. Las técnicas convencionales de Resonancia Magnética potenciadas en T2 pueden
subestimar el dafio a los tractos de sustancia blanca y la extension de esta.

Técnicas avanzadas de Resonancia Magnética, (con imagenes de tensor de difusion y la medicion de la
Fraccion de Anisotropia y ADC en los tractos de sustancia blanca) revelan frecuentemente la participacion
de sustancia blanca de apariencia normal en pacientes con Esclerosis Multiple.

En el presente estudio tuvo propdsito de medir la fraccion de Anisotropia en los tractos de sustancia blanca
de la medula espinal cervical en pacientes con Esclerosis Multiple en pacientes asintomaticos, compararla
en pacientes con y sin lesiones en la sustancia blanca y ademas compararla con pacientes sanos.

Los datos obtenidos muestran una disminucion generalizada en las mediciones de la Fraccion de
Anisotropia en pacientes con Esclerosis Multiple y dafio de la medula cervical con imagen de Resonancia
Magnética convencional, con medias de 0.39 para el corddn lateral, 0.4 para el cordén ventral y de 0.25
para los cordones posteriores

Para los pacientes sin lesibn medular por imagen convencional las mediciones de la Fraccién de
Anisotropia fueron para el cordén lateral 0.34, los cordones ventrales 0.37 y de 0.24 para los cordones
posteriores

Las mediciones de los pacientes sanos controles fueron de 0.33 para los cordones laterales, de 0.45 para
los ventrales y de 0.43 para los cordones posteriores

En lo que respecta a las mediciones de ADC en pacientes con lesion medular por imagen convencional
fueron para el corddn lateral de 1.48, 1.05 para el corddn ventral y de 2.5 para los cordones posteriores

Para los pacientes sin lesién medular los valores ADC fueron de 1.5 para los cordones laterales, 1.025 para
los cordones ventrales y de 2.25 para los cordones posteriores.

Los pacientes controles sanos tuvieron mediciones de ADC de 0.98 para los cordones laterales, 0.83 para
los cordones ventrales y de 0.83 para los cordones posteriores.

El estudio nos muestra que no existe una diferencia significativa en las mediciones de la Fraccion de
Anisotropia entre los pacientes con Esclerosis Multiple independientemente de que tengan lesién o no de
la medula cervical por estudios de Resonancia Magnética convencional

Sin embargo en los entre los pacientes control y los pacientes enfermos existe diferencia significativa sobre
todo hacia los cordones posteriores media de 0.24 para los pacientes con Esclerosis Multiple vs 0.5 en los
pacientes controles.

Emerson y colaboradores en el 2009 presentan un estudio de similares caracteristicas con 41| pacientes
en donde se demuestra diferencias estadisticamente no significativas entre pacientes con Esclerosis



Multiple versus pacientes sanos (0.603 + 0.090, 0.652 + 0.087 0.611 + 0.089 para los cordones lateral,
ventral y posterior para los pacientes con Esclerosis Multiple vs grupo control de 0.715 + 0.062, 0.752 +
0.069 y 0.759 + 0.067 para los cordones lateral, ventral y posterior) sin embargo no se menciona ninguna
cifra de corte en las mediciones de la Fraccién de Anisotropia.

Hesseltine y colaboradores en el 2006 presentaron las diferencias de las mediciones de la Fraccion de
Anisotropia en la medula cervical en pacientes con Esclerosis Mdltiple versus pacientes sanos con cifras
de Fraccién de Anisotropia en el corddn lateral de 0.56 en pacientes enfermos versus 0.69 en pacientes
sanos, en el corddn posterior 0.52 en pacientes con Esclerosis Multiple versus 0.63 en los pacientes
controles y en el corddn ventral 0.53 en pacientes enfermos versus 0.58 en pacientes sanos, concluyendo
con esto que la medicién de la Fraccién de Anisotropia en la medula cervical de apariencia normal es
superior a la Resonancia Magnética convencional para identificar a este tipo de pacientes y dar un mejor
manejo para evitar la progresion de la enfermedad.

En lo que respecta a nuestro estudio y a pesar de que la muestra fue pequefia (20 pacientes con Esclerosis
Multiple y 5 pacientes sanos) se encontraron diferencias (p .002) en las cifras de Fraccion de Anisotropia
en los cordones posteriores entre los pacientes con Esclerosis Multiple independiente de la presencia o
ausencia de lesiones medulares evidenciadas por Resonancia Magnética convencional versus pacientes
sanos

Estas cifras podrian ayudar al clinico para seleccionar a este tipo de pacientes para modificar el tratamiento
y evitar la progresion de la enfermedad

CONCLUSIONES

Si se encontraron diferencias significativas en la mediciéon de la Fraccién de Anisotropia en los cordones
posteriores entre los pacientes con Esclerosis Mdultiple versus pacientes sanos (media de 0.24 para los
pacientes con Esclerosis Multiple vs 0.5 en los pacientes control), como lo demuestran estudios previos
publicados en la literatura medica

No existe diferencia significativa en las mediciones de la Fraccion de Anisotropia entre pacientes sanos
versus enfermos de Esclerosis Multiple en los cordones ventrales y laterales

Tampoco existe diferencia en las mediciones de la Fraccion de Anisotropia en los cordones ventral,
posterior y lateral en pacientes con Esclerosis Multiple con lesiones medulares y pacientes que no
presentan lesiones medulares en la sustancia blanca cervical.

Esperamos que el presente trabajo sirva como referencia para estudios futuros
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