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RESUMEN

Introduccion: El concepto de Leucoaraiosis, entidad relacionada con la
enfermedad de pequefios vasos, hipertension arterial y envejecimiento poblacional,
surge a raiz de la introduccién de nuevas modalidades de diagndstico por imagen
como la Tomografia Computarizada y la imagen por Resonancia Magnética.
Objetivos: Describir los aspectos fisiopatolégicos mas importantes de la
Leucoaraiosis y la importancia de las técnicas de imagen como la imagen por
Resonancia Magnética en su diagnéstico.

Material y Métodos: Se realizé una busqueda bibliografica automatizada en bases
de datos MEDLINE (motor de busqueda PubMed) a través de las palabras clave:
Leucoaraiosis, enfermedad cerebral de pequefios vasos e imagen por Resonancia
Magnética, basandonos en la seleccion y analisis critico de publicaciones
preferentemente emitidas en los dltimos 5 afios.
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Desarrollo: La Leucoaraiosis esta caracterizada por cambios de la sustancia
blanca. Multiples han sido las hipdtesis que sustentan la fisiopatologia de la
Leucoaraiosis: causa isquémica (la mas defendida), disfuncién endotelial, ruptura
de la barrera hematoencefalica o combinacion de ellas. No obstante, los cambios
fisiopatoldgicos asociados a la Leucoaraiosis permanecen inciertos. Por otro lado,
técnicas de imagen como la Resonancia Magnética logran profundizar en los
diferentes hallazgos que caracterizan a la condicion.

Conclusiones: El envejecimiento poblacional asociado a la alta prevalencia de
Leucoaraiosis unido a la mayor disponibilidad de técnicas de imagen
neurodiagndstica condiciona un mejor entendimiento de sus aspectos
fisiopatoldgicos, los cuales aun son controvertidos.

Palabras clave: Leucoaraiosis, enfermedad cerebral de pequefios vasos, imagen
por Resonancia Magnética.

ABSTRACT

Introduction: Leukoaraiosis is related to the small cerebral vessel disease and
mainly associated with the aging of population and the high prevalence of
hypertension. Computed tomography and magnetic resonance imaging pave the
way to its apparition.

Objectives: To describe the most importance physiopathologic aspects of
leukoaraiosis and the relevance of imaging techniques as magnetic resonance
imaging to diagnose it.

Material and Methods: It was made a review through automatized data base
MEDLINE (PubMed as search engine) using leukoaraiosis, cerebral small vessel
disease and magnetic resonance imaging as descriptors. The review was based on
the selection and critical analysis of publications, most appearing in the last five
years.

Development: Leukoaraiosis is characterized by changes in the periventricular
white matter. The associated physiopathologic changes remain doubtful and not
completely explained being the hypothesis centred in the chronic ischemia,
bloodbrain barrier breakdown and endothelial damage or in their combination. On
the other hand, new neuroradiologic techniques as magnetic resonance imaging
appear to allow to deeply analyze the different imaging findings that support the
diagnosis of the leukoaraiosis.

Conclusions: Aging associated to high prevalence of leukoaraiosis as well as the
availability of improved brain imaging techniques permit a better understanding of
its physiopathologic aspects which are even controversial.

Key words: Leukoaraiosis, cerebral small vessel disease, Magnetic Resonance
imaging.

INTRODUCCION

El término de Leucoaraiosis aparece, en 1987, cuando Hachinski lo utiliza para
referirse a una alteracién en las imagenes de Tomografia Computarizada (TC) e
Imagen por Resonancia Magnética (IRM) que consiste en zonas de hipodensidad e
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hiperintensidad respectivamente localizadas en la sustancia blanca de regiones
periventriculares y subcorticales sin proponer ninguna correlacion clinica o
patolégica solo dando nombre a unas imagenes anormales relativamente
frecuentes.! Se trata, por tanto, de un término de neuroimagen descriptivo que se
asocia a diferentes situaciones clinicas y patoldgicas, entre ellas, al deterioro
cognitivo.

La prevalencia de la Leucoaraiosis difiere marcadamente entre los estudios
efectuados. Rangos que varian de 5,3% a 95% han sido reportados.?

Esta entidad, intimamente relacionada con la enfermedad cerebral de pequerios
vasos, aun suscita debate en cuanto a su terminologia y fisiopatologia. Los cambios
de probable naturaleza isquémica originados por hipoperfusion a nivel de territorios
arteriales distales profundos y arteriolares pudieran tener un papel importante en
su patogénesis.®*

Los principales factores de riesgo para la presencia de Leucoaraiosis son la edad y
la hipertension arterial, aunque existen otros factores, como la Diabetes Mellitus,
enfermedades cardiacas o estenosis arteriales. Estos factores se han visto
asociados a alteraciones en la microcirculacion cerebral, lo que conduce a una
desmielinizacion de origen vascular, que podria pensarse como el origen de la
Leucoaraiosis, > aunque otros muchos mecanismos son evocados en la actualidad.

La imagen por Resonancia Magnética constituye la técnica por excelencia en su
diagndstico y con cada vez mayor disponibilidad de unidades de este tipo existe un
reconocimiento creciente, en los Ultimos afios, de estas alteraciones de la sustancia
blanca principalmente en la poblacién geriatrica.

OBJETIVO

Describir los aspectos mas significativos de la fisiopatologia de la Leucoaraiosis, asi
como profundizar en la importancia de las técnicas de imagenes, principalmente la
imagen por Resonancia Magnética en su diagnéstico.

MATERIAL Y METODOS

A través de los descriptores leucoaraiosis, enfermedad cerebral de pequefios vasos
e imagen por Resonancia Magnética se realizé una busqueda bibliografica
automatizada en bases de datos MEDLINE, utilizando PubMed como motor de
busqueda, con 70% de las referencias, publicadas entre el 2007 y 2012, centrando
la seleccidon en aquellas revistas de mayor impacto, mejor capacidad para
responder a lagunas en el conocimiento de la Leucoaraiosis y la mejor calidad de
sus disefios de investigacion; la informacion mas relevante fue ordenada, evaluada
y estructurada para su redaccion.

DESARROLLO

Bases anatomofisiologicas de la Leucoaraiosis

La sustancia blanca recibe su aporte sanguineo de un complejo sistema de
microvascularizaciéon cerebral, formado por pequefas arteriolas penetrantes que
surgen de las principales arterias cerebrales formando angulos rectos. Se trata de
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arterias terminales que son de gran longitud (40-50 mm), pequefio tamafio (entre
100 y 400 im), y carecen de anastomosis y colaterales. Debido a ello, la sustancia

blanca periventricular se convierte en una zona de vascularizacion limitrofe, lo que
la hace particularmente susceptible a sufrir lesiones por isquemia. La afectacion de
estas arteriolas, en las que se origina un estrechamiento y disminucién de la luz
arterial, producirian una disminucion del aporte sanguineo, que de manera crénica
seria la responsable de la presencia de la leucoaraiosis.>®

Fisiopatologia de la Leucoaraiosis

La Leucoaraiosis junto a la enfermedad de pequefios vasos, con la cual estd muy
relacionada, asi como la ateroesclerosis cerebral y la angiopatia amiloide son
consideradas las alteraciones mas frecuentes del cerebro humano en pacientes
longevos.’ La fisiopatologia de la Leucoaraiosis aun no esta del todo dilucidada.

La causa isquémica ha sido la hipdtesis que mas se ha defendido a través de los
anos. Ello estd fundamentado en las caracteristicas anatémicas y funcionales de la
circulacion sanguinea en la sustancia blanca. La isquemia cerebral y la
microangiopatia son sugeridas como las principales causas de Leucoaraiosis y junto
a esto la hipertension arterial ampliamente reportada como factor de riesgo
importante para estas lesiones.? Estudios histolégicos indican la asociacién con
arteriolosclerosis de pequefios vasos en el cerebro consistente en reemplazo del
musculo liso mural por material fibrohialino lo cual resulta en engrosamiento de la
pared y a veces estrechamiento de la luz.®

La disfuncion endotelial es considerada uno de los elementos de mayor relevancia.
Sin embargo, estudios recientes concluyen que aunque la disfuncién endotelial
pudiera tener un papel importante en la enfermedad de pequefios vasos,
probablemente no sea especifico de esta entidad y puede estar presente en otros
tipos de enfermedad cerebrovascular.'® La hipertension arterial, considerada uno de
los factores de riesgo mas importantes de Leucoaraiosis, puede originar
alteraciones endoteliales que propicien paso de proteinas plasmaéaticas al interior de
la pared vascular y provoquen degeneracion hialina y fibrosis y con ello
engrosamiento de la pared, estrechamiento de la luz vascular, reduccién del flujo
sanguineo e isquemia.

La ruptura de la barrera hematoencefélica, como teoria no isquémica y que podria
estar relacionada con la disfuncion endotelial misma, pudiera ocasionar lesion de la
sustancia blanca. Componentes del plasma que normalmente no son permeables a
través de la barrera hematoencefalica, entran en el espacio intersticial y
parénquima cerebral ocasionando dafio neuronal y glial.'* A su vez esta pérdida de
plasma produciria desorganizacion de la pared arterial y lipohialinosis.>®

Por lo tanto, en general, la Leucoaraiosis puede ser originada por la isquemia
cerebral crénica, la ruptura de la barrera hematoenceféalica y por disfunciéon del
endotelio o bien por la combinacion de algunas de ellas, a la luz de los
conocimientos actuales.

Leucoaraiosis y enfermedad de pequenos vasos

Los estudios patolégicos sugieren que la Leucoaraiosis es una manifestacion de
enfermedad cerebral de pequefios vasos coexistiendo ambas a menudo.?*? Los
infartos lacunares son debido a la oclusién de pequefos vasos perforantes, lo cual
difiere de la Leucoaraiosis. Sin embargo, en pacientes individuales, un tipo de
manifestacion por imagen puede predominar, llevando a la nocidon de que existen
subtipos de enfermedad cerebral de pequefios vasos: Leucoaraiosis isquémica en la
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cual se combinan la Leucoaraiosis con el antecedente de un sindrome clinico
lacunar y el infarto lacunar aislado en el cual una presentacién clinica similar se
acompafia de multiples lesiones lacunares pero sin Leucoaraiosis en la imagen®*3
La combinaciéon de estos dos procesos esta relacionada con el mayor riesgo de
accidente vascular-encefalico, reportado en pacientes con leucoaraiosis.™ La
dilatacion de los espacios perivasculares es otro hallazgo frecuente en la
enfermedad de pequefios vasos siendo su significado clinico incierto. Otro hallazgo
comun encontrado lo constituye la microhemorragia cerebral limitada a los espacios
perivasculares representando salida de los componentes sanguineos a través de la
pared mas que una hemorragia libre.

Diagnoéstico por imagenes de Leucoaraiosis

Los signos y sintomas clinicos asociados a Leucoaraiosis son relativamente poco
especificos por lo que su diagnéstico es obtenido a través de técnicas por imagen
utilizando la Tomografia Computarizada (TC) y la Imagen por Resonancia Magnética
(IRM).

Cuando el término Leucoaraiosis fue introducido, solo la TC estaba ampliamente
disponible por lo que los primeros reportes aparecen en imagenes tomogréficas.
Mdltiples técnicas se han utilizado y ensayado en la actualidad para su diagndéstico
principalmente aquellas derivadas de estudios de perfusiéon como: Tomografia
Computarizada con Xendn, Tomografia por emisiéon de positrones, Tomografia por
emisién de fotén Gnico y Tomografia Computarizada por perfusion.***®

No obstante, la IRM es la técnica mas extendida en la valoracion de la Leucoaraiosis
que incluyen secuencias ponderadas en T2 y FLAIR. (Figura)

Figura: Imégenes axiales de Resonancia Magnética encefalica ponderada en secuencia FLAIR
donde se aprecian hiperintensidades periventriculares caracteristicas de leucoaraiosis de dos
casos en diferentes estadios.

Los cambios de sustancia blanca aparecen como areas de baja atenuaciéon en la TC
y areas de aumento de sefial en secuencias T2 y FLAIR en la IRM. La IRM posee
mayor sensibilidad que la TC en la deteccién de pequefias lesiones, mientras las
lesiones mayores son detectadas igualmente por ambos métodos.” Nuevas
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secuencias son de utilidad aportando una mayor informacién. Las secuencias de
gradiente de eco son Utiles ya que poseen mayor sensibilidad para detectar la
presencia de microhemorragias cerebrales que son caracteristicas en la enfermedad
de pequerios vasos. Técnicas de difusion por IRM permiten la distincién entre un
nuevo infarto lacunar en un cuadro de Leucoaraiosis.*®

La progresion de la enfermedad tiende a seguir un patrén general. Inicialmente son
observadas las lesiones periventriculares hacia el borde (gorros) de los ventriculos
laterales extendiéndose, en relacidon con la severidad de la enfermedad, alrededor
de ellos.

La escala cualitativa de Fazekas para determinar la magnitud de las lesiones de la
sustancia blanca en IRM es la mas utilizada, clasificando como grado 0, a la
ausencia de lesién; grado 1, a la existencia de lesiones focales; grado 2, al
comienzo de la confluencia de lesiones y como grado 3, las lesiones difusas que
comprenden regiones enteras aunque modelos experimentales de escalas
cuantitativas han sido utilizados y prometen ser de mayor utilidad en un futuro.®

CONCLUSIONES

El envejecimiento poblacional, asociado a la alta prevalencia de Leucoaraiosis y a
multiples factores de riesgo, entre ellos la hipertension arterial y la propia edad
geriatrica, asi como la cada vez mayor disponibilidad de técnicas de imagen
neurodiagndsticas condiciona, por parte de la comunidad médica, una adecuada
compresion de esta entidad para su adecuado diagndéstico y una mayor
profundizacién en los aspectos fisiopatoldgicos, los cuales alin permanecen
polémicos y controvertidos.

La introduccidén y desarrollo de nuevas modalidades de diagndstico por imagenes
proveeran al médico de nuevas herramientas para el adecuado entendimiento de
esta afeccion.
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