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Resumen
La esclerosis múltiple (EM) es una enfermedad inflamatoria y neurodegenerativa, de 
curso crónico, caracterizada por áreas focales de desmielinización/daño axonal, llamadas 
“placas”. Los criterios actualmente utilizados en su diagnóstico incluyen la demostración 
clínica o paraclínica de diseminación de estas lesiones en el espacio y en el tiempo, y la 
exclusión de diagnósticos alternativos. La resonancia magnética (RM) es la herramienta 
paraclínica más importante para establecer el diagnóstico de EM y permite demostrar la 
diseminación en el espacio, con base en la presencia de, al menos, un criterio en dos 
de las cinco localizaciones características: una lesión en cortical-yuxtacortical, tres en la 
sustancia blanca periventricular, una en el tejido nervioso infratentorial, una en la médula 
espinal y una en el nervio óptico. La diseminación en tiempo se puede establecer a partir 
de la detección simultánea de lesiones con y sin realce con el medio de contraste en un 
mismo examen de RM, o mediante la demostración de nuevas lesiones en estudios de 
RM de seguimiento. El curso de la enfermedad y el tratamiento farmacológico producen 
cambios característicos en las imágenes de RM que incluyen el desarrollo de atrofia, la 
leucoencefalopatía multifocal progresiva y el síndrome inflamatorio de reconstitución 
inmunológica.

Summary
Multiple sclerosis (MS) is a chronic inflammatory and neurodegenerative disease characterized 
by focal areas of demyelination/axonal damage known as “plaques”. The diagnostic criteria 
currently used include clinical or para-clinical demonstration of the dissemination of these 
lesions in space and time, and the exclusion of alternative diagnoses. Magnetic resonance 
imaging (MRI) is the most important para-clinical tool for the diagnosis of MS and allows to 
demonstrate the dissemination in space based on the presence of at least one criteria in two of 
the five characteristic locations: one lesion in cortical-yuxtacortical, three in the periventricular 
white matter, one in the infratentorial nervous tissue, one in the spinal cord and one in the optic 
nerve. Dissemination in time can be established from the simultaneous detection of lesions with 
and without contrast enhancement in a single MRI study, or through the demostration of new 
lesions in follow-up MRI studies. The course of the disease and its pharmacological treatment 
lead to characteristic changes in imaging including the development of atrophy, multifocal 
progressive leukoencephalopathy and immune reconstitution inflammatory syndrome.
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Introducción
La esclerosis múltiple (EM) es la enfermedad inflama-

toria desmielinizante y neurodegenerativa más frecuente 
en adultos entre los 18 y 35 años de edad y constituye la se-
gunda causa de discapacidad neurológica en adultos jóvenes 
(1,2). Esta patología se considera un trastorno autoinmune 
órgano-específico, caracterizado por múltiples áreas focales 
de desmielinización llamadas placas o lesiones, las cuales se 
acompañan de distintos grados de gliosis, inflamación y 
daño neuroaxonal (3).

Epidemiología

La incidencia anual de la EM oscila entre 1,5 y 11 casos 
por cada 100.000 personas, y la prevalencia media es de 
3/100.000; sin embargo, la mejoría en la detección temprana 
de la enfermedad permite diagnosticar más casos (2). Se 
calcula que en Estados Unidos existen entre 350.000 y 400.000 
personas con esta enfermedad, y en todo el mundo, más de 
2.500.000 (2,4).

Varios estudios han demostrado que la EM tiene una 
distribución geográfica heterogénea, caracterizada por un 
“gradiente latitudinal”, en el cual la prevalencia aumenta a 
medida que se aleja del ecuador (5). De acuerdo con esto, Co-
lombia se considera un área de bajo riesgo para el desarrollo 
de esclerosis múltiple, con una prevalencia aproximada de 
1,48 a 4,98 casos por cada 100.000 habitantes (6).

La EM es más frecuente en la tercera o cuarta década de 
la vida; sin embargo, puede presentarse en la adolescencia, 
así como en personas mayores de 50 años (2,7). La relación 
mujer/hombre es de aproximadamente 2:1 (4).

Variantes clínicas

La presentación inicial en forma de brotes de la enferme-
dad (85-90 % de todos los casos de EM), se denomina “sín-
drome clínico aislado”, y dentro de las formas de presenta-
ción de este se incluyen:

• Neuritis óptica: Se caracteriza por dolor agudo y alteración 
unilateral de la visión. Puede presentarse con visión bo-
rrosa o escotomas (8) y su duración varía entre pocos días 
y dos semanas, con posterior recuperación espontánea de 
los síntomas (9,10).

• Síndrome cerebeloso y del tallo cerebral: Puede manifestarse 
con diplopía secundaria a oftalmología intranuclear, pa-
rálisis del sexto par, ataxia, nistagmos, síntomas faciales 
sensitivos, vértigo y síntomas paroxísticos (8). Los sínto-
mas paroxísticos se caracterizan por eventos con una du-
ración de segundos a minutos, los cuales recurren en 24 
horas (11). El inicio de los síntomas suele ser subagudo 
y hay una recuperación completa o parcial en pocas se-
manas.

• Síndrome medular: Estos pacientes suelen presentar una 
mielitis transversa parcial o alteración en el control de es-

fínteres. La instauración de los síntomas suele darse en un 
periodo de por lo menos 24 horas (11) con una duración 
menor a tres semanas (8).

• Síndromes hemisféricos y polirregionales: Constituyen otras 
formas menos frecuentes de presentación del síndrome 
clínico aislado. El síndrome hemisférico se caracteriza por 
hemiparesia o alteraciones sensoriales, cuadrantanopsia 
y, con menor frecuencia, puede manifestarse con ence-
falopatía, convulsiones y fiebre (12). Los síndromes poli-
rregionales suelen presentarse con la combinación de las 
formas típicas del síndrome clínico aislado, por ejemplo: 
neuritis óptica más mielitis, neuritis óptica con síndrome 
del tallo cerebral, mielitis y síndrome del tallo cerebral, o 
las tres presentaciones al mismo tiempo (13).

Entre el 85 y el 90 % de los pacientes presentan periodos 
de recaída-remisión (RR), con episodios de aparición súbita o 
déficits neurológicos recurrentes, seguidos de una recupera-
ción parcial o completa (8). Del 25 % al 40 % de los pacientes 
con la variante RR desarrollan la forma secundaria progresi-
va (SP), luego de aproximadamente 20 años de enfermedad 
(8). Este fenotipo se caracteriza por la progresión de la enfer-
medad, independientemente de los episodios de recaída. El 
diagnóstico se realiza al demostrar progresión de la enferme-
dad, sin tomar en cuenta las recaídas durante un período de 
al menos seis meses (14)

Aproximadamente, del 10 % al 15 % de los pacientes 
presentan EM del tipo primaria progresiva (PP), caracterizada 
por un inicio insidioso de los síntomas seguido por deterioro 
gradual en el tiempo (8) sin episodios de recaída-remisión; 
suelen ser pacientes mayores con una edad promedio de 40 
años (15).

Existe un pequeño grupo de pacientes en la categoría 
recaída-progresión, quienes presentan progresión de la enfer-
medad desde su inicio con recaídas agudas, con o sin recupe-
ración completa (8,16). Estos pacientes presentan progresión 
de la enfermedad durante los periodos entre recaídas.

Los estudios demuestran que la historia natural de la EM 
primaria progresiva es similar a la categoría recaída-progre-
sión, por lo cual existe debate sobre la diferencia real entre 
estas dos categorías (8,16,17). En la figura 1 se presentan las 
variantes clínicas de la EM y en la tabla 1, la evaluación de 
progresión y actividad de la enfermedad.

Tabla 1. Evaluación de progresión y actividad de la enfermedad

Enfermedad progresiva

Primaria Secundaria

Activa con progresión
Activa sin progresión

No activa con progresión
No activa sin progresión (enfermedad estable)
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En el consenso llevado a cabo en el 2013 por Lublin y 
colaboradores (18) se evaluaron las variantes propuestas 
en 1996 para EM según la evolución clínica, los hallazgos 
en imágenes, los biomarcadores e informes de la literatura, 
con el propósito de realizar una mejor caracterización de los 
fenotipos. De acuerdo con el comité, se propusieron las si-
guientes modificaciones:

• El síndrome clínico aislado se reconoció como la primera 
forma de presentación clínica de una enfermedad 
inflamatoria desmielinizante que puede ser EM, pero 
que no cumple aún con los criterios de diseminación 
en el tiempo. Según los estudios clínicos, se reconoció 
que el síndrome clínico aislado junto con los hallazgos 
imaginológicos en RM implican un alto riesgo para 
cumplir con los criterios diagnósticos de la EM.

• El síndrome radiológico aislado el cual se caracteriza por 
hallazgos imaginológicos sugestivos de una enfermedad 
inflamatoria desmielinizante en ausencia de signos y 
síntomas, no se incluía como un subtipo de EM, debido 
a que los hallazgos en imágenes son de carácter inespe-
cífico. Sin embargo, se determinó que el síndrome radio-
lógico aislado tiene una alta probabilidad de cambiar a 
EM según la forma y la localización de las lesiones. Se 
recomendó realizar un seguimiento prospectivo en estos 

pacientes y no incluir este síndrome como un fenotipo 
de EM.

• Con respecto a la variante secundaria progresiva, se en-
contró que no existen hallazgos clínicos, imaginológicos, 
patológicos e inmunológicos que definan el punto de 
transición en el cual la variante recaída-remisión se con-
vierte en secundaria progresiva y que la transición suele 
ser gradual.

• La forma primaria progresiva debe formar parte de los 
fenotipos de EM progresiva; debido a que, en los estu-
dios acerca de la historia natural de la enfermedad, se 
ha encontrado que las formas PP y SP tienen un ritmo 
similar de decaída; por lo tanto, a pesar de tener una pre-
sentación clínica diferente no existen diferencias fisiopa-
tológicas significativas de la forma SP.

• El término recaída-progresión no debe utilizarse, debido 
a que es inespecífico y se superpone con otros subtipos 
de la enfermedad.

• La variante crónica progresiva debe reemplazarse con 
términos más específicos como secundaria-progresiva y 
primaria-progresiva.

Con base en la evaluación de la progresión, se conclu-
yó que la enfermedad no progresa uniformemente e inclu-
so puede mantenerse estable por un tiempo. Por lo tanto, 
la progresión se debe establecer por la historia clínica o a 
través de una evaluación objetiva. En el caso de un pacien-
te con la variante PP que se ha mantenido estable durante 
un año debe clasificarse como PP sin progresión y en el caso 
de un paciente con la forma SP que ha decaído progresi-
vamente y presenta lesiones que realzan en la RM debería 
clasificarse como SP activa y en progresión. Por lo tanto, la ac-
tividad se determina por las recaídas valoradas clínicamente 
al menos una vez al año y la presencia de lesiones nuevas 
o que realzan en la RM. La progresión se determina median-
te la valoración clínica, la cual debe hacerse al menos una 
vez al año. En el caso de no haber una valoración clínica 
disponible, la actividad y la progresión se clasifican como 
indeterminadas

Se sugirió utilizar el término recaída en lugar de progresión 
en los pacientes que presentan recaídas y que el término 
progresión solo se utilice para aquellos que se encuentran en 
la fase progresiva de la enfermedad, independientemente 
de la actividad o las recaídas.

Protocolo de imágenes en resonancia magnética

Las secuencias recomendadas en orden cronológico en la 
evaluación de pacientes con esclerosis múltiple son (19,20) 
(figura 2):

• Eco de espín ponderada en T1 simple axial

• Administración de medio de contraste (0,1 mmol/kg)

Figura 1. Variantes clínicas de la esclerosis múltiple. a) Síndrome clínico aislado. 
b) Recaída-remisión. c) Secundaria progresiva. d) Primaria progesiva.
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• Eco de espín ponderada en T2 axial

• T2-FLAIR axial y sagital

• Eco de espín ponderada en T1 con medio de contraste 
(retraso entre inyección de contraste y obtención de la 
secuencia 5-15 minutos) en planos axial y coronal.

• Difusión axial (útil para identificar patologías no 
relacionadas con EM, como la isquemia aguda) (21).

Las secuencias eco de espín ponderadas en T1, T2 y 
FLAIR se pueden obtener en forma bidimensional o tridi-
mensional. Las secuencias bidimensionales deben obtenerse 
con cortes contiguos de 3 mm de grosor y las tridimensiona-
les con vóxeles isotrópicos de 1 × 1 × 1 mm.

En la evaluación de la médula espinal en pacientes con 
EM, las secuencias recomendadas son (21):

• Eco de espín ponderada en T2 sagital y axial

• Secuencia STIR o densidad de protones sagital

• Eco de espín ponderada en T1 con medio de contraste 
axial y sagital (5 a 15 minutos tras la administración del 
medio de contraste).

En la evaluación de la médula espinal se recomienda in-
cluir como mínimo su segmento cervical, debido a que en 
este segmento es más fácil la visualización de las placas y 
suele presentar mayor número de lesiones asintomáticas (21).

Criterios diagnósticos

Los criterios de McDonald, 2010, para demostrar la di-
seminación en el tiempo y el espacio para el diagnóstico de 
EM se basan en los estudios y propuestas realizados por el 
grupo MAGNIMS (red de centros europeos que investiga el 
uso de la RM en la EM) (22,23), en los cuales demostraron 
que tales criterios tienen mayor sensibilidad, sin alterar la 
especificidad, para el diagnóstico de la enfermedad en rela-
ción con los criterios que se utilizaban antes (24-26).

Según los criterios de McDonald, la diseminación en es-
pacio requiere, como mínimo, una lesión de alta señal en 
secuencias ponderadas en T2, en al menos dos de las cuatro 
topografías características: la sustancia blanca periventricu-
lar, la sustancia blanca yuxtacortical, el tejido nervioso infra-
tentorial (tallo o cerebelo) y la médula espinal (25).

En las guías del consenso MAGNIMS de 2015 (27) se 
propone un aumento en el número de lesiones para confir-
mar el compromiso periventricular, de una a tres lesiones, y 
adicionar el compromiso del nervio óptico; de esta manera, 
el número de localizaciones en diseminación en tiempo au-
menta de cuatro a cinco.

Así mismo, se recomendó que las lesiones intracortica-
les, leucocorticales y yuxtacorticales se combinen en un solo 
término: cortical/yuxtacortical, que indica el compromiso de 

la sustancia blanca cercana a la corteza, en la corteza o en 
ambas localizaciones. Con esta modificación se busca am-
pliar el término yuxtacortical de los criterios McDonald de 
2010 (27).

De igual forma, otra de las modificaciones propuestas 
en el consenso citado consiste en no excluir las lesiones sin-
tomáticas en el conteo total de las lesiones para establecer 
la diseminación en tiempo (27). Se ha demostrado que al 
incluir las lesiones sintomáticas, la sensibilidad de la RM 
aumenta sin comprometer la especificidad.

La diseminación en tiempo se puede demostrar de dos 
formas: 1) por la presencia simultánea de lesiones asintomá-
ticas con realce y sin realce tras la administración de medio 
de contraste (figura 3) o 2) por una lesión nueva, o varias, 
en secuencias ponderadas en T2 o de lesiones con realce con 
medio de contraste en una nueva RM, respecto a una obteni-
da previamente, con independencia del tiempo transcurrido 
entre ellas (8,25).

Las lesiones detectadas con la RM son relativamente ca-
racterísticas, tanto en su aspecto como en su topografía (8) 
(figura 4).

Las lesiones periventriculares típicamente tienen una 
forma ovoide, con orientación radial respecto a los ven-
trículos, lo cual se conoce como los dedos de Dawson (28,29). 
Estas lesiones tienen un patrón perivenular secundario a la 
migración de las células autoinmunes a través de la barrera 
hematoencefálica, que induce una cascada de inflamación 
y desmielinización (30) (figura 5). El compromiso de la in-
terface calloso-septal es típico (31,32) y se detecta de forma 
óptima utilizando secuencias T2-FLAIR en el plano sagital.

Las lesiones yuxtacorticales, como su nombre lo indica, 
afectan la sustancia blanca adyacente a la sustancia gris corti-
cal; tienen forma en aro o en U y comprometen los axones de 
interconexión entre circunvoluciones adyacentes (fibras en U). 

Las lesiones infratentoriales usualmente se localizan en el 
piso del cuarto ventrículo o en la superficie del puente. Su lo-
calización en los pedúnculos cerebelosos medios es típica (8).

En la médula espinal, las lesiones desmielinizantes son 
usualmente periféricas, de localización dorsolateral y de 
forma oval. Son pequeñas, con una extensión longitudinal 
menor de dos cuerpos vertebrales, y ocupan menos del 50 % 
del área medular en el plano axial (33).

En la figura 6 se pueden apreciar las localizaciones típi-
cas de las lesiones en la esclerosis múltiple.

En la forma aguda de neuritis óptica, la RM muestra un 
nervio óptico engrosado, con alta señal en secuencias pon-
deradas en T2 con saturación grasa, y con realce con el me-
dio de contraste (34,35). La forma crónica puede mostrar un 
nervio óptico atrófico, en ocasiones con señal aumentada en 
T2, pero sin realce con el medio de contraste (34).

El realce con el medio de contraste en secuencias ponde-
radas en T1 refleja una disrupción de la barrera hematoen-
cefálica y la infiltración de células T proinflamatorias dentro 
del parénquima cerebral (30,36,37). Este realce representa el 



4547

artículos originales

Rev. Colomb. Radiol. 2016; 27(4): 4543-55

desarrollo de una nueva lesión o la reactivación de una pla-
ca antigua (21) y suele ser transitorio, con una duración que 
varía de 1 a 16 semanas (38,39).

Los agujeros negros corresponden a zonas de baja señal 
visualizadas en secuencias en eco de espín ponderadas en 
T1, que, en la fase aguda, representan placas de desmielini-
zación, edema por inflamación con o sin destrucción axonal. 
Estos agujeros negros activos muestran realce con el contras-
te y son frecuentes en fases tempranas de la enfermedad 
(30). Los agujeros negros crónicos se definen como aquellos 
que no muestran realce con el contraste y que persisten al 
menos seis meses. Son más frecuentes en las fases progre-
sivas de la enfermedad y se relacionan con daño axonal 
irreversible (40), y con la discapacidad neurológica de los 
pacientes. Durante la fase tardía de la enfermedad se aso-
cian con atrofia (figura 7). El aumento en número de estos 
agujeros negros crónicos indica déficit en los mecanismos 
de reparación en pacientes con progresión de la enfermedad 

(30,41). El número o el aumento de los agujeros negros se 
ha utilizado para evaluar la eficacia terapéutica en algunos 
ensayos clínicos (42,43) y su presencia es un indicador de 
mal pronóstico (44).

En los últimos años, como resultado de la utilización de nue-
vas secuencias (como las de doble inversión recuperación) y el 
empleo de equipos de tres teslas o de mayor campo, es posible 
visualizar placas desmielinizantes de localización intracortical, 
que se incluyen en el criterio ahora denominado cortical-yuxta-
cortical. A pesar de estos avances, la sensibilidad de la RM en la 
detección de lesiones corticales sigue siendo baja.

Las lesiones de alta señal en secuencias ponderadas en 
T1 sin medio de contraste se encuentran en pacientes con 
EM en estadios avanzados (figura 8). De acuerdo con dife-
rentes estudios, estas lesiones se asocian con discapacidad 
física y atrofia, y son el resultado de la acumulación de al-
búmina y radicales libres por la disrupción de la barrera he-
matoencefálica (45).

Figura 2. Secuencias recomenda-
das en la evaluación de pacientes 
con esclerosis múltiple. a) Iniciar 
con eco de espín en T1 simple, 
administrar el medio de contras-
te. b) Eco de espín ponderadas en 
T2 axial. c) FLAIR ponderada en T2 
axial. d) FLAIR o DP en T2 sagital. 
e) Eco de espín en T1 axial con 
medio de contraste.
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Figura 3. Diseminación en tiempo. a) Imagen axial FLAIR, ponderadas en T2: 
múltiples lesiones de alta señal de localización periventricular. b) Imagen eco de 
espín en T1 con medio de contraste: realce de lesiones periventriculares (flechas).

Figura 4. Áreas características en las que 
se localizan las lesiones de la esclerosis 
múltiple. a) Yuxtacorticales. b) Periven-
triculares. c) Infratentoriales (flechas).

Figura 6. Localizaciones típicas en 
esclerosis múltiple. a) Interfase 
calloso-septal. b) Yuxtacortical, 
fibras U. c) Periventriculares tem-
porales. d) Periferia del tallo 
cerebral. e) Corticales (flechas). 
f) Nervio óptico. g) Periferia de la 
médula espinal.

Figura 5. Dedos de Dawson: a) imágenes axiales de resonancia magnética cerebral FLAIR, b) eco de gradiente en T2, c) eco de espín con contraste, d) sagital eco 
de espín FLAIR, que muestran una lesión ovalada con orientación perpendicular al ventrículo por localización perivenular y realce con la administración de medio de 
contraste por disrupción de la barrera hematoencefálica (flechas).
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Variantes de la esclerosis múltiple

• Pseudotumoral. Es poco común, con una frecuencia apro-
ximada de tres casos por millón de habitantes por año, 
y es más frecuente en mujeres durante la segunda y la 
tercera décadas de la vida (46,47). En la RM se observan 
lesiones redondeadas de alta señal en secuencias ponde-
radas en T2, de baja señal en secuencias ponderadas en 
T1, con márgenes regulares, edema perilesional escaso, y 
efecto de masa discreto (46,48). Estas lesiones se localizan 
en las regiones subcorticales y periventriculares de los 
hemisferios cerebrales (46); suelen mostrar un realce en 
anillo incompleto, con el segmento abierto del anillo 
en contacto con la sustancia gris cortical o subcortical 
(figura 9). Este patrón de realce ayuda a diferenciar estas 
lesiones de abscesos cerebrales o tumores (46,49,50).

• Esclerosis concéntrica de Baló. Se presenta caracterís-
ticamente como lesiones en anillo con bandas 
desmielinizadas que alternan con zonas mielinizadas 
que pueden demostrar realce concéntrico con la 
administración de medio de contraste (figura 10). Estas 
lesiones afectan casi siempre la sustancia blanca de 
los hemisferios cerebrales y son muy raras en otras 
localizaciones (51).

Figura 7. Agujeros negros. a y b) Imágenes axiales FLAIR ponderadas en T2 e inversión recuperación en T1: lesiones de alta señal en secuencias ponderadas en T2 en 
la sustancia blanca periventricular, las cuales son de baja señal en secuencias ponderadas en T1 en fase aguda, secundaria a edema por inflamación aguda (flechas). 
c y d) Imágenes axiales FLAIR ponderadas en T2 y eco de espín en T1: lesiones de alta señal en secuencias con información en T2 en la sustancia blanca adyacente 
al cuerno occipital de los ventrículos laterales, las cuales son de baja señal en secuencias con información en T1 (flechas cortas), asociadas a signos de atrofia del 
parénquima cerebral, en un paciente con esclerosis múltiple avanzada.

Figura 8. Imágenes axiales FLAIR. a y c) Lesiones de alta señal de localización yuxtacortical y periventricular (flechas). b y d) Imágenes axiales eco de espín en T1 
simple, lesiones de alta señal yuxtacorticales y periventriculares (flechas). Estos hallazgos se relacionan con la aparición de atrofia.

• Enfermedad de Schilder. Esta variante ocurre durante la 
niñez (52), y consiste en un trastorno subagudo o crónico 
mielinoclástico, el cual presenta 1 o 2 placas simétricas 
que involucran los centros semiovales (51) (figura 11).

• Enfermedad de Marburg. Corresponde a una forma 
rara, aguda y fulminante de EM que con frecuencia 
lleva a la muerte del enfermo en semanas o meses, 
generalmente debido a la afección del tronco cerebral. 
Desde el punto de vista histopatológico, las lesiones son 
más destructivas que las que se encuentran en la EM 
clásica. Los estudios de RM muestran lesiones focales 
de tamaño variable y localización predominantemente 
periventricular, que se realzan con el medio de contraste 
y aumentan progresivamente de tamaño para finalmente 
hacerse confluentes (53,54).

Hallazgos esperados en la imagen según el 
tratamiento

Existen diversas opciones para el tratamiento de la escle-
rosis múltiple, entre las cuales se incluyen los inmunomodu-
ladores parenterales y los agentes orales. Los hallazgos que se 
relacionados con el tipo de terapia se describen en la tabla 2.

a cb d

a cb d
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La evaluación con RM se recomienda antes de iniciar 
o modificar el tratamiento y aproximadamente 6 meses 
después del cambio de terapia (21). Posteriormente se 
deben realizar estudios anuales, al menos durante los 
primeros 2 a 3 años.

Leucoencefalopatía multifocal progresiva

La leucoencefalopatía multifocal progresiva es una 
infección oportunista del sistema nervioso central cau-
sada por el virus de John Cunningham (JC), en la cual 
se presenta un daño importante de los oligodendrocitos 
y una marcada desmielinización. Esta enfermedad, en la 
mayoría de los casos, se presenta en pacientes inmuno-
comprometidos, y entre ellos, los pacientes con VIH son 
los más afectados (80 % a 85 %) (55). Se ha encontrado 
que también se puede presentar en pacientes que reciben 
terapia con anticuerpos antimonoclonales como el Nata-
lizumab para el tratamiento de la EM (56-58). El riesgo 
de desarrollar la enfermedad depende de la duración del 
tratamiento (> 24 meses), los niveles de los anticuerpos 
anti-JC y la administración previa o actual de terapias in-
munosupresoras (59,60).

Leucoencefalopatía multifocal progresiva (LMP) por 
Natalizumab. Los pacientes con EM afectados por esta 
patología pueden presentar en un 55 % de los casos sín-
tomas cognitivos y alteraciones del comportamiento (55). 
Dentro de los hallazgos en imágenes se pueden observar 
lesiones únicas o múltiples, bilaterales y asimétricas en 
los hemisferios cerebrales, pero principalmente localiza-
das en la sustancia blanca de los lóbulos frontales (48 % 
de los casos), occipitales (20 %) y parietales (12 %) (55). 

Figura 9. Esclerosis múltiple con presentación pseudotumoral. a) Imágenes axiales FLAIR, b) eco de gradiente ponderadas en T2, c) eco de espín en T1 con contraste: 
lesión de alta señal expansiva de distribución periventricular, perivenular con realce anular discontinuo con borde abierto hacia la sustancia gris (flechas).

a cb

También se pueden encontrar lesiones en las fibras en 
U subcorticales y en los pedúnculos cerebelosos; sin 
embargo, las lesiones del cuerpo calloso no son fre-
cuentes. El compromiso de la sustancia gris se da es-
pecialmente en el tálamo y los ganglios basales (5 %) 
(55-58). Cuando la lesión aumenta de tamaño progresi-
vamente, alcanza a ocupar toda la sustancia blanca de 
la circunvolución e incluso se puede extender a la sus-
tancia blanca de la circunvolución adyacente, patrón 
que se ha denominado el corazón de la circunvolución 
(heart of the gyrus) (61,62).

Adyacentes a la lesión de mayor tamaño, se pueden 
observar múltiples lesiones de apariencia microquística 
en secuencias ponderadas en T2, con un patrón de distri-
bución perivascular denominado vía láctea (55).

El realce de las lesiones se puede presentar en 30 % 
a 40 % de los casos en fases tempranas, puede ser lineal, 
puntiforme o periférico y se relaciona con una distribu-
ción perivascular de la inflamación en la sustancia blanca 
profunda y periventricular. Se ha observado que puede 
representar áreas de proliferación del virus JC o activa-
ción de los macrófagos (55).

Para el seguimiento de pacientes con esta patología, el 
protocolo de RM debe incluir secuencias T2-FLAIR y de 
difusión; en las cuales las lesiones se van a observar de 
alta señal con bordes mal definidos de localización sub-
cortical con la apariencia de corazón de la circunvolución 
(21). El realce de las lesiones puede ser en parches, nodu-
lar o difuso (61,62); sin embargo, el realce de las lesiones 
tiene poco valor diagnóstico para el seguimiento de esta 
patología porque menos del 50 % de las lesiones realza en 
estadios tempranos (21).
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Figura 10. Esclerosis concéntrica 
de Baló: a) Imágenes axiales 
ponderadas en T1 simple, b) FLAIR 
en T2, c) secuencia eco de espín 
ponderada en T1 y administración 
medio de contraste, d) difusión. 
Lesión de baja señal en secuen-
cias con información en T1 en el 
lóbulo frontal derecho, con halo 
de baja señal y realce en anillo 
con medio de contraste (flechas), 
en un paciente de 10 años con 
hemiparesia izquierda.

Figura 11. Enfermedad de Schilder. 
a y b) Imágenes de resonancia 
magnética axiales FLAIR y eco de 
espín ponderadas en T2, c) sagital 
en T1: Lesión extensa hemisférica 
derecha con compromiso de la 
región del ganglio basal y el centro 
semioval derecho.

Figura 12. Evolución luego del trata-
miento con Natalizumab. Imágenes 
axiales FLAIR con información en T2. 
Fila superior y eco de espín con infor-
mación en T1 y administración de me-
dio de contraste: lesiones múltiples en 
la sustancia blanca periventricular, las 
cuales aumentan por leucoencefalopa-
tía multifocal progresiva. Al suspender 
el Natalizumab se observa un aumento 
en el número de lesiones desmielini-
zantes (progresión), algunas de ellas 
con realce con el medio de contraste, 
secundario al desarrollo de síndrome 
de reconstitución inmunológica (IRIS). 
En el control de las lesiones a los seis 
meses se aprecia una leve disminución 
en el tamaño, disminución en el efecto 
de masa y resolución en el realce pos 
gadolinio (flechas).
Fuente: Cortesía de la Dra. Nancy 
Richert y Biogen.

a

a

c

c

b

b
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Tabla 2. Hallazgos esperados en la imagen según el tratamiento

Tratamiento
Disminución de la cantidad de 
lesiones y recaídas, y del grado 

de discapacidad

Disminución de la 
atrofia

Pseudoatrofia LMP* IRIS**

Corticoesteroides No No Sí No No

Interferones Sí No No No No

Teriflunomida Sí No No No No

Fingolimod Sí Sí No No No

Mitoxantrona Sí No No No No

Natalizumab Sí No Sí Sí Sí

*LMP: Leucoencefalopatía multifocal progresiva.
**IRIS: Síndrome de reconstitución inmunológica (immune reconstitution inflammatory syndrome).
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Figura 13. Atrofia asociada a esclerosis múltiple. Imágenes a) sagital eco de espín 
en T1 y b) axial FLAIR ponderadas en T2. Se observa aumento del espacio subarac-
noideo supratentorial y prominencia de los surcos cerebrales secundario a atrofia.

Figura 14. Espectroscopia de una lesión desmielinizante frontal derecha con 
aumento en el pico de colina por recambio de membrana (flecha larga) y en el 
lactato (flecha curva), disminución en el pico de N-acetil aspartato (flecha corta) 
por lesión axonal.

Figura 16. Encefalomielitis aguda diseminada. Imágenes axiales de resonancia 
magnética cerebral FLAIR, muestran lesiones bilaterales asimétricas de alta 
señal con bordes difusos que comprometen el tálamo y la región del ganglio 
basal (flechas). Se caracterizan por ser lesiones de mayor tamaño y asimétricas.

Figura 15. Paciente con neuromielitis óptica. a) Imagen sagital ponderada en T1 
de columna cervical, b) axiales eco de espín ponderadas en T2 y c) en T1 con 
medio de contraste: lesiones desmielinizantes que comprometen más de 3 cuer-
pos vertebrales y ocupan más del 50 % del área en el plano axial de la médula.

Figura 17. CADASIL. a, b y d) Imágenes axiales eco de espín ponderadas en T2, 
c) eco de gradiente en T2: áreas confluentes de alta señal en el lóbulo frontal 
y temporal anterior derecho (flecha larga y flecha corta), asociadas a focos de 
microhemorragia (flechas curva).

a a

a

a

a

c

c
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b b
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Figura 18. Linfoma del SNC. a y d) Imágenes axiales de RM cerebral eco 
de espín ponderadas en T1, b y e) FLAIR, c y f) T1 con medio de contraste. 
Lesión parietal izquierda de apariencia desmielinizante. En el control, 
un año después (fila inferior) se observa una lesión expansiva que ha 
aumentado de tamaño en la misma localización.

Figura 19. Leucoencefalopatía vascular. 
a) Resonancia magnética eco de espín 
y FLAIR, b y c) ponderadas en T2. Se 
observan lesiones multifocales subcor-
ticales de tamaño variable con bordes 
mal definidos y respeto del cuerpo 
calloso y de las fibras en U (flechas).

Síndrome inflamatorio de reconstitución inmunológica 
(IRIS) por Natalizumab. Se caracteriza por el empeoramien-
to del déficit neurológico tras la suspensión del medicamen-
to. Hay cambios inflamatorios visibles en la RM, entre los 
cuales se incluyen: múltiples lesiones nuevas de apariencia 
desmielinizante o reactivación de las placas desmielinizan-
tes encontradas previamente. Con el medio de contraste se 

Tabla 3. Características en imágenes de la leucoencefalopatía multifocal progresiva y del síndrome de reconstitución inmunológica por Natalizumab

LMP por Natalizumab IRIS - EM IRIS - LMP

Localización Sustancia blanca, ganglios basales, tálamo.
Sustancia blanca periventricular, cuerpo 

calloso, interface calloso-septal.
Sustancia blanca, tálamo, ganglios 

basales.

Edema No Sí +/−

Efecto de masa No Sí +/−

Realce 30 % a 40 % Anillo nodular Sí

Serología JC Positiva Negativa Positiva

a b

a b c

c

d e f

observa realce nodular o en anillo incompleto de las lesio-
nes (56,57) (figura 12).

En la tabla 3 se describen las características de las imá-
genes de la leucoencefalopatía multifocal progresiva y del 
síndrome inflamatorio de reconstitución inmunológica por 
Natalizumab (52,56,57).
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Atrofia cerebral
La atrofia cerebral se presenta de forma temprana en el cur-

so de la enfermedad, suele ser de carácter progresivo y afecta el 
parénquima cerebral en forma difusa (figura 13). Refleja múlti-
ples procesos de la enfermedad, entre los cuales se incluyen la 
desmielinización, la inflamación y la gliosis. El compromiso de la 
sustancia gris y los mecanismos neurodegenerativos se asocian a 
un mayor grado de discapacidad cognitiva del paciente (63,64).

Espectroscopia

Se han identificado anomalías en los metabolitos en las 
placas tanto en fase aguda como en fase crónica. La colina, 
metabolito asociado con los fosfolípidos de la membrana 
celular, es un marcador de la transformación celular y de la 
ruptura y reparación de la mielina (63,65).

En las placas en fase aguda se observa aumento en los 
picos de colina (recambio de membrana), glutamato y lac-
tato. En las placas en fase crónica se observa disminución 
del pico de N-acetil aspartato (daño axonal) y aumento del 
pico de mioinositol (proliferación microglial) (20,63,64) (fi-
gura 14).

Diagnóstico diferencial: banderas rojas en RM

Se refiere a las lesiones que, de acuerdo con la morfología 
y la localización, pueden representar uno de los diagnósti-
cos diferenciales que se enumeran a continuación (24,66,67):

• Lesiones medulares extensas (figura 15): neuromielitis 
óptica o enfermedad de Devic. 

• Lesiones que afecten los ganglios basales y el tálamo 
(figura 16): encefalomielitis aguda diseminada (ADEM, 
por su sigla en inglés), infartos lacunares. 

• Lesiones que afecten la cápsula externa y focos de micro-
hemorragia (figura 17): arteriopatía cerebral autosómica 
dominante con infartos subcorticales y leucoencefalopa-
tía (CADASIL, por su sigla en inglés). 

• Lesiones que realcen simultáneamente con el medio de 
contraste o la existencia de realce meníngeo: inflamación 
o vasculitis del sistema nervioso central.

• Realce en anillo completo o irregular de las lesiones (fi-
gura 18): pueden corresponder a tumores o abscesos. 

• Lesiones de alta señal en secuencias ponderadas en T2 
en la sustancia blanca con respeto de las fibras U y del 
cuerpo calloso (figura 19): pueden representar una leu-
coencefalopatía vascular. 

Conclusiones
Los hallazgos imaginológicos muestran que la RM tiene 

alta sensibilidad y especificidad para el diagnóstico y segui-
miento de la EM, por lo cual constituye una herramienta 
muy importante en la evaluación de un paciente en quien se 
sospecha de esta enfermedad.

Conforme al tipo de tratamiento y a la evolución de la 
enfermedad, tanto el clínico como el radiólogo deben estar 
alerta, ya que pueden darse importantes hallazgos adicio-
nales como la atrofia, la leucoencefalopatía focal progresiva 
y el síndrome inflamatorio de reconstitución inmunológica.
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