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OBJETIVOS DOCENTES

1.Conocer el sustrato anatomico de la ataxia

2.Describir y clasificar las multiples causas de

ataxia esporadica del adulto, centrandonos

en sus caracteristicas radiologicas

3.Elaborar un algoritmo que facilite el

diagnostico
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INTRODUCCION

EL TERMINO ATAXIA

Se define como una alteracion de la coordinacion motora y
del equilibrio debida a una disfuncion del cerebelo (ataxia
cerebelosa), o de sus vias aferentes propioceptivas, de los
nervios periféricos o de la medula espinal (ataxia sensitiva)
| a funcion principal del cerebelo es modular las ordenes
motoras que se transmiten hacia las vias descendentes, para
ejecutar los movimientos de forma adaptada y precisa. Para
ello recibe informacion sensitiva, visual, vestibular y auditiva.
*Tambiéen define a un grupo de enfermedades en las que la
ataxia es la principal manifestacion

ATAXIA DEL ADULTO

s aquella que se origina por encima de los 40 anos
*Supone un reto diagnostico, pues practicamente todo el espectro
de causas debe ser tenido en cuenta, incluyendo hereditarias y no
hereditarias
[ as causas de ataxia esporadica en el adulto pueden clasificarse
en tres grandes grupos:

|, Adquiridas

ll.Hereditarias

Ill.Degenerativas
*EXxiste una amplisima variedad de lesiones focales que pueden
producir ataxia (tumores, abscesos, infartos, hemorragias,
lesiones desmielinizantes, etc.), que es necesario descartar en
primer lugarr.
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EL CEREBELO: RECUERDO ANATOMICO

Para entender por qué determinados trastornos
producen ataxia es necesario un breve recuerdo
anatomico vy fisiologico del cerebelo:

CORTEZA CEREBELOSA

-Se divide en vermiana y de los hemisferios cerebelosos,esta

a su vez dividida en zonas intermedia (region paravermiana)
v lateral.

-Histologicamente presenta tres capas:
Interna, de celulas granulares
Intermedia, de celulas de Purkinje

‘Molecular (externa), formada por las dendritas de las
células de Purkinje y los axones de las células
granulares

NUCLEOS DEL CEREBELO

De medial a lateral:

Fastigiales

Interpuestos (globoso y emboliforme)

Dentados

*\Vestibulares, realmente estan situados en el bulbo

raquideo pero funcionalmente son equivalentes a

“nucleos cerebelosos, por su patron de conexion
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INTRODUCCION

EL CEREBELO: RECUERDO ANATOMICO

=

Corte histologico de una folia cerebelosa
(Cortesia de la Dra. Emma Sola Vendrell)
1. Capa molecular
2. Capa de células de Purkinje
3. Capa de celulas granulares
- % Sustancia blanca

I C-isura

primaria

/ Célula
purkinje

Capa externa

9
Capas de la Celula
corteza granular
cerebelosa
Fibra mlt:J]sb rc?sa
trepadora g

Lobulo posterior

Yermis

BNucleos fastigiales

Zonas de la corteza cerebelosa y nucleos del cerebelo
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INTRODUCCION

ESPINOCEREBELO
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INTRODUCCION

CEREBROCEREBELO
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EJEMPLOS DE LESIONES FOCALES
CEREBELOSAS

A ‘[s ABSCESOS
| '\;‘ a Mujer de 39 anos que acude a
g/" ,;s- 3 la urgencia por cefalea,
. - v \" nauseas, vomitos e
41 inestabilidad de la marcha.

r' ‘ Y ' En la la secuencia T1 FFE 3D
con CIV (A) presentaba una
lesion multiloculada con realce
periferico en el hemisferio
cerebeloso derecho, cuyo
contenido restringia en
difusion con factor b=2500 (B)
con disminucion de los valores
ADC (C). Correspondia a un
absceso por anaerobios.

f

INFARTOS. Varon de 48 anos que tras el consumo de sildenafilo presenta un cuadro de
nauseas, vomitos, inestabilidad de la marcha y torpeza. La TC simple (Ay B) muestra
lesiones iIsquemicas establecidas en ambos hemisferios cerebelosos, en territorio de ambas
arterias cerebelosas posteroinferiores (PICAs) y superiores. La angio-TC mostraba una
arteria vertebral derecha que terminaba en PICA y una arteria vertebral izquierda dominante,
de la que se originaba la basilar y en cuyo origen existia un doble bucle vascular (flecha). Los
iInfartos se atribuyeron a un posible mecanismo hemodinamico.

TUMORES. Varon de 40 con
historia de meses de evolucion
de cefalea, vomitos, diplopia,
torpeza motora y marcha
Inestable. Las secuencias
FLAIR axial (A)y T1 FFE 3D
con CIV (B) muestran un
gangliocitoma displasico del
cerebelo o enfermedad de
Lhermitte-Duclos.
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ENFERMEDADES DIFUSAS
DEL CEREBELO

l. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
ORIGEN TOXICO

DEGENERACION CEREBELOSA ALCOHOLICA
DCA

Se produce en adultos de edad media con historia de
consumo cronico de alcohol.

Es la causa mas frecuente de ataxia adquirida (ocurre en
el 30% de los alcoholicos cronicos).

Se produce por un efecto toxico directo del alcohol y su
derivado, el acetaldehido, que junto con el déficit de
vitamina B1 producen una péerdida de células de
Purkinje, adelgazamiento de la capa de células
granulares y atrofia secundaria de |la sustancia blanca
cerebelosa.

Afecta a la corteza vermiana y de la zona intermedia del
|Obulo anterior del cerebelo, que recibe aferencias
espinales, por o que cursa con una ataxia severa de la
marcha y de miembros inferiores (MMII), con relativo
respeto de miembros superiores (MMSS), el lenguaje o la
motilidad ocular.

En imagen vemos una atrofia del I0bulo anterior,
especialmente vermiana y de regiones paravermianas.
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l. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
ORIGEN TOXICO

DEGENERACION CEREBELOSA ALCOHOLICA

Paciente alcoholico cronico de 71 anos que
presenta ataxia de la marcha.
La secuencia 11 FFE 3D con reconstrucciones
coronal y sagital muestra una importante atrofia
vermiana de predominio superior (flechas blancas)
con ampliacion de la cisura primaria (7).

11
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l. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
ORIGEN TOXICO

ENCEFALOPATIA DE WERNICKE (EW

Tanto la DCA como |la EW se consideran entidades del
mismo espectro, la primera es una forma cronicay la
segunda aguda - subaguada.

Se debe al déficit de vitamina B1 en pacientes alcohodlicos
(tambien descrito en la cirugia intestinal o bariatrica,
nutricion parenteral prolongada, etc.).

Se caracteriza por la triada de cuadro confusional,
oftalmoplejia y ataxia. Tambien puede producir neuropatia
periférica, crisis epilepticas, hipotension o hipotermia.
Puede evolucionar hacia la psicosis de Korsakoft,
caracterizada por amnesia y confabulacion.

El hallazgo tipico en RM es la hiperintensidad de senal
simeétrica en secuencias T2 y FLAIR en los tubérculos
mamilares, region dorsomedial de ambos talamos, tectum
mesencefalico y sustancia gris periacueductal.

En algunos casos la presentacion es atipica con afectacion
cerebelosa (incluyendo el vermis), nucleos de pares
craneales, nucleos rojos y dentados, caudados, esplenio
del cuerpo calloso y corteza cerebral. Aunque segun
algunos autores las manifestaciones atipicas serian mas
frecuentes en pacientes no alcoholicos, otros mantienen
que los hallazgos tanto tipicos como atipicos, se
manifiestan por igual en pacientes alcoholicos y no
alcoholicos.
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. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
ORIGEN TOXICO
ENCEFALOPATIA DE WERNICKE (EW

CASO 1: EW EN PACIENTE ALCOHOLICO CON
HALLAZGOS TIPICOS

Varon de 57 anos con antecedentes de enolismo cronico,
polineuropatia axonal sensitivo-motora difusa de
predominio en MMII de origen carencial y deficit
nutricional multiple, que acude a la urgencia por un
trastorno de la marcha de dos semanas de evolucion.
Las secuencia FLAIR axial (A) muestra hiperintensidad
de senal en la region dorsomedial de ambos talamos
(flechas). La secuencia T1 FFE 3D con resconstruccion

sagital (B) muestra aplanamiento de los tuberculos
mamilares (flecha).

13
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l. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
ORIGEN TOXICO

= 4

ENCEFALOPATIA DE WERNICKE (EW

1\ ‘,(\
, ¥

CASO 2: EW EN PACIENTE NO ALCOHOLICO CON
HALLAZGOS ATIPICOS

Varon de 59 anos con enfernedad de Crohn avanzada,
que ha sufrido multiples cirugias de reseccion intestinal,
colostomia terminal y presenta una desnutricion
Importante. Acude por un cuadro de ataxia de la marcha
de varios dias de evolucion. Secuencia FLAIR — SPIR
axial que muestra una marcada hiperintensidad de senal
en ambos nucleos dentados del cerebelo (A) y coliculos
iInferiores (B). El cuadro clinico mejoro tras la
administracion de tiamina endovenosa.

14
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|. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
AUTOINMUNES

DEGENERACION CEREBELOSA PARANEOPLASICA (DCP

Es el sindrome neurologico paraneoplasico mas frecuente.
Puede ocurrir casi en cualquier tumor, pero es mas frecuente en
tumores de mama, ovario, microcitico de pulmon vy linfoma de
Hogdkin.

Se debe a la presencia de anticuerpos dirigidos contra
antigenos neuronales que expresan las células tumorales de
forma aberrante. Los anticuerpos mas relacionados con la DCP
son:

*Anti - Yo (contra celula de Purkinje tipo 1) producidos
en el cancer de mama y ovario.
Anti - Tr (cuyo antigeno no esta bien caracterizado) y
anti - mGIuR1 (contra el receptor metabotropico de
glutamato tipo 1), ambos producidos en el linfoma de
Hodgkin.
Dan lugar a una destruccion irreversible de las células de
Purkinje produciendose una primera fase de inflamacion
parenquimatosa con tumefaccion del cerebelo, no siempre
detectada y una fase final de atrofia.
Produce una ataxia cerebelosa de inicio subagudo (<12
semanas) y de progresion rapida, que hasta en el 70% de los
casos precede al diagndstico del tumor.
Su diagndstico definitivo es la demostracion de los anticuerpos
onconeuronales, pero hasta en el 40% de los casos son
negativos.
No suelen responder bien al tratamiento del tumor primario ni a

iInmunosupresion, salvo algunos casos relacionados con el
infoma de Hogdkin.
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|. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
AUTOINMUNES

DEGENERACION CEREBELOSA PARANEOPLASICA (DCP

2a % \‘

Paciente de 55 anos con antecedente de adenocarcinoma de cervix que
presenta un cuadro de disartria y dismetria severas.

Las secuencias T2 coronal y FLAIR axial de la RM inicial (1ay 1b
respectivamente), muestran tumefaccion e hiperintensidad de senal de ambos
hemisferios cerebelosos y del vermis, con disminucion de cisternas y del |V
ventriculo.

La RM de control realizada dos anos despueés (2a y 2b), muestra evolucion a
atrofia con péerdida de volumen del vermis y regiones paravermianas
superiores (flechas). Persiste una discreta alteracion de la senal.

Dos anos después del inicio del cuadro fue diagnosticada de adenocarcinoma
de pulmon. Los anticuerpos onconeuronales fueron negativos. 16
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|. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
CARENCIALES

MIELONEUROPATIA POR DEFICIT DE COBRE

El cobre es un cofactor muy importante de determinados
procesos enzimaticos que se dan en el SNC (e;.
citocromo C oxidasa).

| as causas de deficit de cobre son exceso de zinc,
malabsorcion intestinal, sindrome nefrotico, nutricion
parenteral y muy raros casos de desnutricion infantil. En
un porcentaje significativo de pacientes la causa no se
lega a determinar.

Produce ataxia sensitiva en ocasiones asociada a una
polineuropatia sensitivo - motora.

Los hallazgos por RM son indistinguibles de Ia
degeneracion combinada subaguda de la médula espinal
por déficit de vitamina B12, con alteracion de la senal y
atrofia de cordones posteriores.

Se desconoce por que el déficit de cobre afecta a los
cordones posteriores de la médula.

Es importante su diagndstico precoz, pues el tratamiento
con suplementos de cobre puede evitar un dano
neurologico irreversible.
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|. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
CARENCIALES

MIELONEUROPATIA POR DEFICIT DE COBRE

= 4

A

Paciente de 75 anos con deterioro cognitivo severo (demencia
frontotemporal), con antecedentes de sindrome de Diogenes y TOC, que
presenta un cuadro de unos 6 meses de duracion de alteracion del
equilibrio y nistagmo horizonto — rotatorio. En los potenciales evocados
somatosensoriales (PESS) de MMIlI muestra datos de polineuropatia
sensitivomotora severa. La analitica muestra datos de desnutricion con
anemia e hipoproteinemia.

Los valores de vitaminas B12 y E en suero fueron normales, sin embargo
presentaba niveles muy disminuidos de cobre.

La secuencias T2 TSE sagital (A) y T2 WATS axial (B) muestran
hiperintensidad de senal en cordones posteriores y adelgazamiento de los
mismos con aplanamiento del margen posterior de la médula
respectivamente. En |la seuencia T2 TSE coronal de craneo (C) existia leve

atrofia cerebelosa global.
18
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|. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
SIDEROSIS SUPERFICIAL

Es el deposito de hierro libre o hemosiderina en la
superficie pial o estructuras subpiales encefalicas y
espinales, dando lugar a un dano cronico de la
corteza cerebral, cerebelosa, de pares craneales y
de la médula espinal.

. a causa es un sangrado subaracnoideo de
repeticion o muy abundante, ya sea de origen
tumoral, por una malformacion vascular, de origen
geneético por un deficit de ceruloplasminemia o
secuela de una complicacion postquirurgica. A
vVeces no se llega a descubrir la causa.

Da lugar a un cuadro progresivo de anos de
evolucion de ataxia cerebelosa, hipoacusia y
piramidalismo.

Se diagnostica por la presencia de hipointensidad
lineal en secuencias eco de gradiente [27 y
secuencias potenciadas en susceptobilidad
magneética (SWI).

El tratamiento es eliminar la causa de los sangrados
de repeticion.
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|. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
SIDEROSIS SUPERFICIAL

\'D.\

Siderosns superflc:lal en paciente de 37 anos con antecedentes de
consumo de cocaina.

Las secuencias EG T2 axial (A)y T2 TSE coronal (B) de craneo
muestran abundantes depositos de hemosiderina en toda la superficie
cerebral y especialmente cerebelosa, asi como en la superficie del
tronco del encéfalo.

Las secuencias EG T2" sagitales de columna (C y D) muestran
hipointensidad de senal lineal en la superficie de todo el cordon
medular. La medula se encuentra adelgazada y desplazada en sentido
anterior a la altura de Co y C7, asi como de D10 y D11,
probablememnte por la existencia de tabiques fibrosos y loculacion del
LCR (aracnoiditis). También existe una senal heterogéenea en el interior
del saco dural rodeando a las raices de la cola de caballo,

probablemente del mismo origen.

Los estudios angiograficos no mostraron anomalias vasculares. .
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. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
INFECCIOSAS

ENFERMEDAD DE CREUTZFELDT-JAKOB (ECJ

Producida por el plegamiento anormal de una proteina existente de
forma natural (PRPc) dando lugar a la proteina prionica (PRP5c) con
capacidad infecciosa. Una sola de ellas reconfigura al resto de
proteinas normales produciendo una especie de reaccion en cadena.
Dan lugar a un proceso neurodegenerativo espongiforme de la
sustancia gris, con péerdida neuronal, gliosis y depdsito de la proteina
prionica insoluble (formando placas amiloides).

Clinicamente se caracteriza por una demencia rapidamente
progresiva, ataxia y mioclonias. En la variante de Brownell-
Oppenheimer la ataxia cerebelosa es el sintoma predominante o a
veces, incluso el unico sintoma.

Patron radiologico mas frecuente:

Restriccion de la DWI simétrica en ganglios basales (con gradiente
anteroposterior) y corteza cerebral, especialmente insula y giro
cingular con respeto de regiones perirrolandicas. Se cree que se
debe a la vacuolizacion y compartimentalizacion del tejido o al
deposito de la proteina prionica.

| a afectacion del pulvinar aislada o junto a la regidon dorsomedial del
talamo (signos del pulvinar y del palo de Hockey) es tipica de la vCJD
pero tambien puede verse en la sCJD (ver tabla adyacente).

La afectacion cerebelosa en la RM es poco llamativa, puede haber
atrofia.

Los hallazgos radiologicos pueden preceder a la clinica e incluso a
las alteraciones en el EEG o LCR.

S EspectroCJD .

ldiopatica: esporadica sCJD, el 85% de los casos

Adquirida:

+ Variante, vCJD (de origen bovino)

+ |latrogenica (trasplante de cornea, preparados
hormonales de cadaveres, material quirurgico)

Familiar: genetica, debida a una mutacion




Eoon Yirtual

, Cmreso | Y
SeRam 35 Nacioral; -

|. ATAXIAS ADQUIRIDAS:
INFECCIOSAS

ENFERMEDAD DE CREUTZFELDT-JAKOB (ECJ

Paciente de 49 anos con enfermedad de Creutzfeldt - Jakob
confirmada en la necropsia. La secuencia DWI con factor b = 2500
(A) muestra restriccion asimetrica de |la corteza cerebral, asi como
de ganglios basales con gradiente anteroposterior, con
disminucion de los valores ADC (B). La secuencia FLAIR — SPIR
axiall (C) muestra hiperintensidad de senal en estas
localizaciones, tambien con graciente anteroposterior.

ANATOMIA PATOLOGICA CLINICA T1ESTS PARACLINICOS
Demosiracion de la PP
¢ 18CrCas Newopatologcas
. :v‘f“

¢ Waostorn Dicd

Damencia rapidameanta progresiva y al menos Resullado positivo @n al mencs 1 de
2 do los syumentes « EEG tipico

« Maockonias  Hallazgos tipicos RM
NO dispormbie e Allaraconas visugkes  Froteing 1433 en LCR
¢ SION0s piramidales O extrapiramedales « Ausencia de Dx aBernativo

e Mubismo acnetco

LOS MISMOS QUE N Drodabss v suracon « 2 HASUNAGO NEcalvo &n 10J0S 10S 1asts
NO dISponiDie DO0S SUSSNCIA 08 LiX aermativo

22



Congreso

Nacional .

-
-

SeRam s

Le andot Ligav o M Rgbvnguava

ll. ATAXIAS HEREDITARIAS

Causas por las que las formas hereditarias
pueden aparecer de forma esporadica con
Inicio tardio:

*Una mutacion de novo

[alsa paternidad

Fallecimiento del padre transmisor antes de
gue se Inicie la clinica del trastorno

Dentro de las enfermedades producidas por

expansion de tripletes encontramos dos tipos:

*Por poliglutaminas (polyQ), debidas a
expansion del triplete CAG, que codifica el
aminoacido glutamina (Q). Las repeticiones
del triplete dan lugar a un peptido anomalo
(polyQ) que se acumula causando la muerte
celular. Incluye entidades como la ataxia
espinocerebelosa tipos 1, 2, 3,06, 7y 1/, |a
atrofia dentato - rubro - palido - luysiana y la
enfermedad de Huntington.

*No relacionadas con poliglutaminas, como la
ataxia de Friedreich, sindrome de X fragil o
atrofias espinocerebelosas 8 y 12.
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Il. ATAXIAS H EREDITARIAS
ATAXIAS ESPINOCEREBELOSAS (SCA

Es un grupo de trastornos de herencia autosomica dominante que
se caracterizan por la degeneracion del cerebelo y sus
INnterconexiones.
Se calcula que entre un 2 y un 22% de los pacientes con formas
esporadicas portan alguna mutacion SCA.
Clinicamente se caracterizan por ataxia acompanada
generalmente de signos piramidales o extrapiramidales, anomalias
oculomotoras, neuropatia periferica o trastornos psiquiatricos.
Todas ellas se caracterizan por una marcada atrofia cerebelosa y
dependiendo del subtipo pueden afectarse o no otras regiones del
SNC:
L.a SCAb6 es la que presenta un inicio mas tardio de todas las
SCA. Se caracteriza por atrofia cerebelosa con respeto de otras
estructuras.
La SCA2 sin embargo suele iniciarse en la cuarta decada, con
enlentecimiento de los movimientos sacadicos y una atrofia
marcada de la protuberancia y del cerebelo, con hallazgos muy
similares a la variante cerebelosa de la atrofia de multiples

sistemas.

»

Paciente de 44 anos con

! Inestabilidad de la marcha de
\ 1 ano de evolucion y nistagmo
multidireccional, con
diagnostico genetico de SCAG.
La secuencia T1 SE sagital
muestra una marcada atrofia
cerebelosa pura, de
predominio vermiano, con
respecto del tronco del
encefalo.
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l. ATAXIAS HEREDITARIAS

SINDROME ATAXIA TREMOR ASOCIADO A X FRAGIL
FTXAS

Mas frecuente en varones, pero se da también en mujeres portadoras
de la premutacion FMR1. Se debe a la expansion mas alla de 200
copias del triplete CGG de la region 5" no traducida del gen FMR1, que
da como consecuencia una ausencia de la proteina FMR1.

Produce ataxia cerebelosa progresiva, tremor importante, adeterioro
cognitivo, parkinsonismo, neuropatia periférica y fallo autonomico.

Los hallazgos tipicos en imagen son la hiperintensidad en secuencias
T2 y FLAIR lateral a los dentados, en los pedunculos cerebelos medios
v el cuerpo calloso, asi como atrofia cerebral en la mayoria de los
Ccasos.

Por encima de los 80 anos mas del 75% de los portadores de la

premutacion FMR1 tienen ataxia, aunque se cree que es debido a la
accion toxica del ARNm FMR1.

Paciente de 72 anos diagnosticado de FTXAS. Las secuencias 12 TSE (1) vy
FLAIR (2) axiales muestran hiperintensidad de senal lateral a los nucleos
dentados con extension hacia los pedunculos cerebelosos medios, un
marcado patron de retraccion corticosubcortical difuso y alteracion de la senal
en la rodilla y esplenio del cuerpo calloso. Ademas existe una intensa
hiposenal de ambos nucleos dentados del cerebelo por deposito de
sustancias ferromagneticas, que indica un proceso neurodegenerativo
avanzado.
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l. ATAXIAS HEREDITARIAS
ATROFIA DENTATO-RUBRO-PALIDO-LUYSIANA (DRPLA

Es una forma autosomica dominante causada por la repeticion del triplete
CAG mas alla de 48 copias en el gen de la atrofina-1 (ATN1).

Existen dos formas clinicas, la juvenil, en la que predomina la epilepsia
mioclonica y la del adulto (> 40 anos), en la que predomina la ataxia y el
deterioro cognitivo. Cuantas mas copias del triplete mas precoz es el inicio de
la enfermedad y mas severa es la afectacion.

Da lugar a inclusiones intranucleares de poliglutaminas en casi todo el SNC
(respetando los hipocampos).

Se produce una pérdida neuronal (mas evidente en el segmento lateral del
nucleo palido) y astrocitosis (especialmente en el nucleo rojo), con
degeneracion de las vias dentato - rubricas y palido - luysianas.

En RM se observa atrofia cerebelosa y del tronco del encéfalo. En fases
tardias hay lesiones de sustancia blanca hipertensas en secuencias T2 y
FLAIR, que también pueden aparecer en el talamo y en el tronco.

Su diagnostico es genéetico.

No existe tratamiento curativo ni modificador de la enfermedad.
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Paciente con diagnostico genetico de DRPLA. Las secuencias T1 SE
sagital (1) y T2 TSE axial (2) muestran atrofia del tronco del encefalo
con adelgazamiento de pedunculos cerebelosos medios y ampliacion
del IV ventriculo. Existe una importante atrofia cerebelosa con
separacion de folias y un incremento de los depositos
ferromagneticos en ambos nucleos dentados del cerebelo, como
signo del proceso neurodegenerativo. La secuencia FLAIR axial (3)
muestra alteracion de la senal de la sustancia blanca supratentorial,
con distribucion periventricular.
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I. ATAXIAS HEREDITARIAS

ATAXIA DE FRIEDREICH

Es la causa mas frecuente de ataxia hereditaria progresiva.

Es un trastorno autosdmico recesivo debido a la la expansion inestable del
triplete GAA del gen FXN, que da lugar al déficit de |la proteina frataxina, que
interviene en el metabolismo mitocondrial del hierro. Cuantas mas repeticiones
del triplete existen, la enfermedad se inicia mas precozmente.

En las formas tardias (con pocas repeticiones del triplete GAA) las
concentraciones de esta proteina son suficientes para retrasar la enfermedad
hasta la edad adulta. Aproximadamente un 15% de los pacientes |la desarrollan
a partir de los 25 anos, incluso hay casos por encima de los 60.

Se produce un dano microestructural difuso de la sustancia blanca supra e
infratentorial con pérdida de fibras mielinizadas y gliosis, con importante
afectacion de cordones posteriores y haces espinocerebelosos ventral y lateral.
Ademas se produce una especial atrofia de los nucleos dentados, de la
sustancia blanca que los rodea y de los pedunculos cerebelosos superiores
(que transportan la mayor parte de las fibras eferentes de los nucleos
dentados). Existiria tambien una pérdida generalizada de la sustancia gris
cerebelosa quizas de forma secundaria.

Clinicamente se caracteriza por ataxia de la marcha sensitiva y cerebelosa,
disartria, disfagia, marcada debilidad de miembros, trastornos cognitivos, etc.
Otras alteraciones son la hipertrofia ventricular, diabetes o anomalias
musculoesqueléticas como escoliosis.

En la RM se observa atrofia del la médula espinal. El cerebelo es normal o
ligeramente atrofico en fases avanzadas.

Paciente de 51 anos diagnosticado de ataxia de
Friedreich de anos de evolucion.

La secuencia T2 TSE sagital muestra, aparte de
los camblos degenerativos, con estenosis de canal
vy mielopatia en C5-C6 (flecha amarilla), una
importante atrofia de la meédula cervical con
disminucion de su eje anteroposterior (flecha roja).
Tambien es muy patente |la atrofia cerebelosa.
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MIOPATI'A,MITOCONDRIAL ENCEFALOPATIA
ACIDOSIS LACTICA Y EPISODIOS “STROKE-LIKE”

(MELAS)

Se caracteriza por episodios “stroke - like”, encefalopatia
con crisis y/o demencia, asi como la presencia de
acidosis lactica y fibras musculares rojas rasgadas.
También pueden existir episodios recurrentes de cefalea y
vomitos.

En los episodios “stroke - like” las lesiones muestran una
distribucion no vascular y como se deben a una
alteracion en la produccion de energia y no a isquemia,
existe edema cititdoxico y vasogenico, por lo que en
difusion restringen pero los valores ADC no estan
disminuidos, o al menos no tanto, como en los
verdaderos infartos. Son mas frecuentes en regiones
parietotemporales y occipitales. En fase aguda o
subaguda muestran efecto de masa y con el tiempo
evolucionan a la atrofia.
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MIOPATI'A,MITOCONDRIAL ENCEFALOPATIA
ACIDOSIS LACTICA Y EPISODIOS “STROKE-LIKE”

(MELAS)
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Paciente de 46 anos de edad con historia de crisis
epilepticas que es diagnosticado de MELAS. La
secuencia T2 TSE coronal (1) muestra alteracion de la
senal corticoyuxtacortical en el lobulo occipital
lzquierdo y en region parietal paramediana derecha.
Tambien se observa una marcada atrofia cerebelosa.
La secuencia DWI con factor b = 1000 (2) muestra
restriccion de la difusion en el Iobulo occipital
lzquierdo y de una pequena lesion en el talamo
ipsilateral. En el mapa ADC (3) existen valores
disminuidos en la convexidad occipital y de la lesion
talamica. Sin embargo los valores ADC en la region
occipital paramediana son intermedios.

29
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lll. ATAXIAS DEGENERATIVAS:
ATROFIA DE MULTIPLES
SISTEMAS (AMS)

La AMS es un proceso neurodegenerativo progresivo que
se caracteriza por la presencia de sintomas
disautonomicos (hipotension ortostatica, incontinencia
urinaria) y parkinsonismo con pobre respuesta a levodopa
en la variante parkinsoniana (AMSp) o ataxia en la variante
cerebelosa (AMSc).
Se produce por |la presencia de inclusiones
intracitoplasmaticas de alfa - sinucleina en las células
oligodendrogliales, dando lugar a un proceso degenerativo
especialmente de los ganglios basales, tronco del encéfalo,
cerebelo y células intermediolaterales de la méedula espinal.
En la variante cerebelosa existe una marcada afectacion de
las olivas inferiores, los nucleos pontinos y la corteza
cerebelosa (de ahi el antiguo téermino atrofia
olivopontocerebelosa).

En caucasicos (Europa y norteameérica) solo el 20% de los
pacientes con AMS tienen la variante cerebelosa, sin
embargo en Japon son el 70% de los casos.

En fases precoces de la enfermedad puede ser dificilmente
distinguible de otras formas de ataxia, porque los sintomas
autonomicos son sutiles o incluso estan ausentes.

El diagnostico de “probable” se establece por la
coexistencia de disfuncion cerebelosa y disautonomia
grave.

El diagnostico de “posible” se establece por la presencia
de disfuncion cerebelosa y disautonomia mas leve,
asociado a signos clinicos o radiologicos de disfuncion de
otros sistemas (piramidal o extrapiramidal).
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SISTEMAS (AMS)

La RM muestra atrofia cerebelosa y pontina e
hiperintensidad cruciforme de la protuberancia o signo del
“hot cross bun”, debido a la degeneracion de las fibras

pontocerebelosas, con pres

ervacion de haces

corticoespinales. Este signo tiene una especificidad del 97 %
pero una baja sensibilidad, del 50%. También puede haber
alteraciones de senal y atrofia de los pedunculos

cerebelosos medios.

-

!

y
2
"

(1

Paciente de 49 afios diagnosticada de AMSc. Secuencias 11

SE sagital (1) y FLAIR axial

(2). La protuberancia presenta

una importante atrofia con disminucion de su eje
anteroposterior e hiperintensidad cruciforme, conocida como
signo del "hot cross bun”. Tambien hay un marcado
adelgazamiento de de ambos pedunculos cerebelosos
medios con alteracion de su senal en la secuencta FLAIR

axial.
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ENFOQUE

DIAGNOSTICO

Descartar lesones focales. nfartos, tumores.
lesiones desmichinizanies, abscesos. ..

Hallazgos por RM

Atrofia Hpersehal T2/FLAIR

Cerebelosa | Cerebelo + Mbdula Proluberancia Ganglios basales | Cerebelosa difusa + ‘
| | Podunouios + restncaon DWI efecto masa

Proleina 14.3.3 (CDJ)

o
Y genélicos

S| se descartan causas Wxico-carenciales, genéticas, degenerativas infecciosas, tumorales y autoinmunes:

MBn EyCu

SAOA
VCM: Volumen corpuscular CJDs: Enfermedad de
medio Creutzfeldt Jakob, forma
DCA: Degeneracion esporadica
cerebelosa alcoholica DCP: Degeneracion
SCA: Atrofia espinocerebelosa cerebelosa paraneoplasica
DRPLA: Degeneracion SREAT: Encefalopatia con
dentato - rubro - palido - respuesta a corticoides
luysiana relacionada con tiroiditis
AMSc: Atrofia de multiples autoinmune
sistemas, variante cerebelosa SAQOA: Ataxia esporadica del
FTXAS: Sindrome ataxia - adulto de etiologia
tremor asociado a X fraqgil desconocida
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CONCLUSIONES

1.Existen multiples causas de ataxia

esporadica en el adulto. Su diagnostico

supone un reto, pues todas las causas,
Incluyendo hereditarias, deben tenerse en

cuenta.

2.La RM es necesaria en todos los casos. Los

hallazgos radiologicos junto con los

antecedentes del paciente y los datos

clinicos (ej. ataxia cerebelosa o sensitiva,

tasa de progresion, sintomas

acompanantes...) nos conduciran al

diagnostico.

3.En algunas ocasiones es necesario realizar

tests geneticos para confirmar el

diagnostico de sospecha.
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