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Introduccion

Los biomarcadores de imagen estructural (CT o RM) pueden considerarse la primera técnica a realizar en pacientes con
deterioro cognitivo, ya que permiten descartar causas secundarias (vascular, tumoral, etc)(*?), Asimismo, es posible evaluar la
lesién neuronal en la enfermedad de Alzheimer a través del grado de atrofia (especialmente atrofia temporal medial), que se
correlaciona con la severidad y progresion de la enfermedad, asi como con los hallazgos neuropatoldégicos. No obstante, su
sensibilidad en el diagndstico de las fases tempranas de esta dolencia neurodegenerativa es inferior a la de la PET-FDG o de la
PET-amiloide(®. A su vez, la PET-amiloide resulta més sensible que la PET-FDG para el diagndstico de enfermedad de Alzheimer
en estadios sintomaticos iniciales, incluyendo la fase prodrémica o de deterioro cognitivo leve*). Por el contrario, la PET-FDG es
superior a la PET-amiloide para predecir la progresién de la enfermedad. En el caso que nos ocupa (un paciente en estudio por
deterioro cognitivo), valoramos la utilidad de un biomarcador estructural (RM) frente a modalidades funcionales como la
perfusién cerebral, la actividad metabdlica cerebral y el depésito de beta-amiloide.

Caso clinico

Paciente varén de 63 afios en estudio por deterioro cognitivo con antecedente de enfermedad de Alzheimer en madre y tio
paterno, de inicio senil. Presenta cuadro de comienzo insidioso y curso progresivo, consistente en trastorno de memoria
consistente en dificultad para recordar hechos recientes y se muestra reiterativo, aspectos claramente relatados por el entorno
del paciente, aunque éste Unicamente refiere olvidos ocasionales a los que no atribuye importancia. La familia también refiere
sintomatologia en la esfera neuropsiquiatrica dada por decaimiento animico, tristeza, leve apatia, inflexibilidad mental e
irritabilidad. No relatan cambios funcionales significativos en las actividades diarias del paciente. La exploracion fisica
neurolégica no evidencié signos de focalidad.

La analitica completa fue normal, incluyendo estudio de vitaminas B, homocisteina y pruebas de funcién tiroidea. La evaluacién
neuropsicolégica mostré trastorno parcial de memoria verbal (procesamiento, recuperaciéon y almacenamiento) que se acusa
en recuerdo diferido y en la memoria visual, asi como menor rendimiento en fluidez verbal semantica y fonémica. El EEG mostré
ondas theta temporales a izquierda y la polisomnografia de suefio diurno acusé actividad cerebral dentro de la normalidad.

En la resonancia magnética (RM) se encontré discreto aumento del espacio extraaxial y del sistema ventricular supratentorial,
secundario a atrofia parenquimatosa cértico-subcortical dependiente de la edad (fig. 1).



Figura 1 Resonancia magnética mostrando cambios fisiolégicos dependientes de la edad.

Se realizé PET-RM con 8F-FDG, que evidencié descenso de la actividad neuronal en polo anterior y neocértex anterolateral de
ambos lébulos temporales, de forma mas marcada en el lado derecho, donde se ve comprometido parcialmente el neocértex
péstero-lateral (fig. 2).

Figura 2 PET-RM con 18F-FDG, que evidencié descenso de la actividad neuronal en polo anterior y neocértex anterolateral de

ambos I6bulos temporales, mds marcada en el lado derecho, con parcial compromiso del neocértex péstero-lateral.

Se complementé con estudio PET Beta- amiloide (*8F-Florbetaben). En las imé&genes precoces post-inyeccién que aportan
informacién de la perfusién cerebral, no se apreciaron alteraciones significativas en las diferentes estructuras corticales que
conforman ambos hemisferios cerebrales, asi como tampoco a nivel subcortical ni en fosa posterior (fig 3). En las imagenes
tardias post-inyeccién que informan sobre la densidad de placa neuritica de beta-amiloide (fig. 4) se observé pérdida de la
diferenciaciéon entre sustancia gris y sustancia blanca en todas las regiones claves. La sustancia gris de dichas regiones muestra
una importante captacion del trazador, superior a la de la sustancia blanca, abarcando la mayoria de los cortes y en algunas
zonas llegando incluso al margen cortical exterior. Presenta una puntuaciéon CCRT (captacién cortical regional de trazador) de 3.
El estudio se considera globalmente como positivo con un CPAE grado 3 (exploracién con depdsitos importantes de beta-
amiloide).
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Figura 3 Imagenes precoces post-inyeccién con marcador de beta-amiloide (18F-Florbetaben) que representan la perfusién

cerebral, sin alteraciones significativas.

Figura 4 Imagenes tardias con marcador beta-amiloide, positivo con CPAE grado 3 (depdsitos importantes de beta-amiloide).

La orientacién diagndstica fue demencia tipo Alzheimer (DTA) tipica segun criterios IWG-2, dado que presenta: a) fenotipo clinico
especifico con afectacién precoz de memoria episédica asociada a cambios conductuales, que sugieren el diagndstico de
Deterioro Cognitivo Leve Amnésico, y b) evidencia "in vivo" de patologia tipo Alzheimer mediante estudio PET amiloide.

La evolucién ratificé el diagnéstico clinico de proceso degenerativo primario tipo DTA, lo cual fue confirmado por una prueba de
neuroimagen funcional con SPECT-CT usando °°™Tc-HMPAO (fig. 5), practicada a los dos afios de iniciar el estudio del paciente.
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Figura 5 Neuroimagen funcional evolutiva con 99mTc-HMPAO SPECT-CT mostrando hipoperfusién témporoparietal a predominio

derecho compatible con enfermedad neurodegenerativa tipo Alzheimer.

Comentarios

En el estudio del paciente con deterioro cognitivo es importante valorar todos los aspectos de la enfermedad, con las
posibilidades que brinda la neuroimagen funcional -metabdlica. La FDG aporta informacién sobre la actividad neuronal, mientras
que el estudio de depdsitos de beta-amiloide informa sobre la presencia y monto de este material en el tejido cerebral. La
imagen precoz de este Ultimo estudio proporciona datos sobre la perfusién cerebral, de forma similar al SPECT. En este
paciente, la evolucién clinica confirmé la orientacién diagndstica inicial que habfa sido confirmada por el estudio de PET-amiloide.
Para una adecuada valoracion de la fisiopatologia de este tipo de demencia, es de utilidad considerar conjuntamente los datos
de actividad neuronal, perfusién cerebral y depésitos de placas de beta-amiloide (9.
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