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migrafa, secundario a la presencia de sangre en la corteza
cerebral®. La TC cerebral sin contraste es la prueba diagnds-
tica mas inmediata, si bien su sensibilidad es limitada, por lo
que la RM cerebral resulta necesaria para el diagnostico'.
En este caso, la RM mostré depositos de hemosiderina en los
surcos corticales frontales anteriores, indicando sangrado
previo compatible con HSAc, mientras que la arteriografia
fue normal. Probablemente, este paciente presentase una
malformacion vascular causante del sangrado que, debido a
rotura, tamano, bajo flujo o vasoespasmo, no fuera aprecia-
ble en las pruebas de imagen.

En resumen, la THH puede ser causa de HSAc, hecho no
descrito previamente en la literatura médica. Es también
de interés el hallazgo de una nueva variante genética en
ACVRL1, cuyo significado patogénico debera determinarse
mediante los estudios de segregacion familiar oportunos.
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Cuantificacion de la atrofia ™
cerebral en esclerosis multiple -
mediante medidas

bidimensionales

Quantification of brain atrophy in multiple
sclerosis using two-dimensional measurements

Sr. Editor:

El concepto No evidence of disease activity (NEDA) ha sido
formulado como una forma de valorar la respuesta al trata-
miento en pacientes con esclerosis multiple’. La reciente

inclusion de la ralentizacion en la progresion de la atro-
fia cerebral dentro de los criterios NEDA 42 ha abierto un
nuevo frente en el manejo de esta enfermedad. Se hace,
por tanto, necesario evaluar la atrofia cerebral como forma
de monitorizar la respuesta al tratamiento.

Aunque un radiologo experimentado es capaz de detectar
cambios en el volumen cerebral a través de una inspeccion
cualitativa de los estudios de resonancia magnética cerebral
principalmente en funcién de la dilatacién de los espacios
ventriculares, se hace necesario un examen cuantitativo que
permita identificar con precision estas modificaciones.

El método de eleccion para su evaluacion es el ana-
lisis de los voliumenes cerebrales (volumen encefalico y
cerebral global, volumen de sustancia blanca y gris) a par-
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Figura 1

Segmentos que participan en el calculo del ICC.

tir de secuencias radiologicas tridimensionales y mediante
diferentes herramientas informaticas automatizadas o semi-
automatizadas que se han ido desarrollando con este
proposito. Estos métodos se han posicionado como el gold
standard debido a su reproducibilidad y sensibilidad®. Sin
embargo, es frecuente que precisen cierto grado de supervi-
sion manual, puesto que existen errores en la segmentacion
cerebral que derivan en muchos casos de una particular
anatomia de las estructuras cerebrales y de los diferentes
protocolos de adquisicion de imagenes*. A pesar de que son
métodos validos y precisos, su implementacion en la prac-
tica clinica diaria dista de ser una realidad hoy en dia®. Son
varios los motivos que lo justifican: se trata de técnicas que
requieren formacion previa para su adecuado manejo, los
resultados pueden demorarse varias horas y precisan una
validacion externa por personal entrenado. Ademas, faltan
protocolos estandarizados en la realizacion de estudios de

Tabla 1
diferentes medidas lineales

resonancia magnética y no se han definido con exactitud los
rangos de normalidad®.

En contraposicion se sitlan las medidas lineales manua-
les aplicables sobre secuencias bidimensionales, que son
un reflejo indirecto de la atrofia cerebral, y en muchos
casos se basan en la evaluacion del ensanchamiento del
sistema ventricular que se produce como consecuencia
del proceso neurodegenerativo’:?. Algunas de las medidas
que se mencionan en la literatura son el ancho del tercer
ventriculo’, el indice bicaudado'®, el indice bifrontal'’,
el indice de Evans'?, el indice de cuerpo calloso (ICC)"3
y el area de cuerpo calloso'. Se trata de mediciones
sencillas, que no precisan entrenamiento especifico, de
rapida obtencion sobre secuencias convencionales. La
principal desventaja es la falta de reproducibilidad debido
a la incertidumbre inherente al posicionamiento de los
marcadores lineales entre exploraciones repetidas o entre
diferentes observadores®. Este es el motivo principal por
el cual su empleo no traspasa los limites de los trabajos
de investigacion, siendo escasos los trabajos existentes en
la literatura que se encargan especificamente de valorar
su validez. Hemos tratado de analizar la reproducibilidad
de varias de estas medidas, con especial énfasis en el ICC,
en tanto en cuanto se trata de una medida de reciente
descripcion y son pocos los trabajos que lo han abordado.

Se ha tomado una muestra de 113 pacientes con enfer-
medad desmielinizante (principalmente esclerosis multiple
remitente-recurrente) y 101 sujetos sanos con resonan-
cia magnética cerebral normal. En la totalidad de sujetos
sanos se ha calculado el ancho del tercer ventriculo, indice
bicaudado, bifrontal e indice de Evans, asi como el area
y perimetro del cuerpo calloso. En la totalidad de indivi-

NUmero de sujetos y secuencias radioldgicas estudiadas. Valor del coeficiente de correlacion intraclase para las

214 sujetos (113 pacientes con enfermedad desmielinizante y 101 controles): 90 esclerosis multiple remitente-recurrente, 13
sindrome clinico aislado, 7 esclerosis multiple primaria progresiva y 3 sindrome radiologico aislado

348 estudios radiologicos (247 en el total de pacientes y 101 en controles)

ICC: 427 secuencias sagitales (172 en T2 pacientes, 62 en T1 pacientes, 66 en FLAIR pacientes, 46 en T2 controles y 81 en T1

controles)
Resto de medidas: 101 estudios (total de controles)
Intraobservador Interobservador

Ancho tercer ventriculo 0,98 0,93
Distancia intercaudado 0,98 0,89
Ancho cerebral a nivel bicaudado 0,96 0,79
indice bicaudado 0,97 0,89
Ancho astas frontales 0,99 0,91
Ancho cerebral a nivel astas frontales 0,98 0,88
indice bifrontal 0,98 0,92
Ancho cerebral maximo 0,98 0,97
indice de Evans 0,97 0,86
Area de cuerpo calloso 0,98 0,93
Perimetro de cuerpo calloso 0,99 0,94
ICC 0,95 0,93
Segmento A del ICC 0,91 0,88
Segmento B del ICC 0,94 0,90
Segmento C del ICC 0,94 0,92
Longitud anteroposterior del ICC 0,97 0,94

ICC: indice de cuerpo calloso.
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duos (pacientes y controles) se ha calculado el ICC, cuyos
componentes se senalan en la figura 1. Tras varios meses de
intervalo de tiempo, la totalidad de medidas han sido nueva-
mente calculadas por el mismo investigador, y una muestra
al azar de 100 sujetos ha sido analizada por un investiga-
dor diferente. En ambos casos se desconoce el resultado
previo. La concordancia se valora mediante el coeficiente
de correlacion intraclase, y sus resultados se expresan en la
tabla 1. En la misma tabla se muestra el nimero de sujetos y
secuencias radiologicas analizadas. Podemos comprobar una
elevada reproducibilidad, tanto intraobservador como inter-
observador, para la totalidad de las medidas estudiadas.

A la luz de los resultados, creemos que las medidas linea-
les bidimensionales analizadas son una herramienta valida y
reproducible que, ya sea de forma individual o en combi-
nacion, pueden ser aplicadas con facilidad en el flujo de
trabajo diario de una consulta de enfermedades desmielini-
zantes, como forma de valorar de manera indirecta la atrofia
cerebral y ayudar en la toma de decisiones terapéuticas.
Estos resultados pueden abrir la puerta a futuros trabajos
de investigacion que comparen medidas bidimensionales y
tridimensionales.

El presente trabajo ha sido presentado en el Comité
de Etica de la Investigacion del Principado de Asturias,
autorizando dicho estudio al reunir las condiciones éticas
necesarias para su realizacion.
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Afectacion encefalica global y ™
uso de L-arginina en un e
paciente con sindrome de

MELAS

Global cerebral involvement and L-arginine
use in a patient with MELAS syndrome

Sr. Editor:

El sindrome de MELAS forma parte de las denominadas
enfermedades mitocondriales, siendo un problema funda-

mental el no existir series largas de pacientes con el mismo
defecto molecular y la misma manifestacion clinica que
permitan realizar estudios concluyentes sobre la efectivi-
dad de los diversos farmacos aplicados'. Presentamos el
caso de un varon de 30 anos, sin antecedentes de interés,
que en enero de 2013 presentd episodio compatible con
crisis epiléptica focal secundariamente generalizada,
con posterior status epiléptico que preciso ingreso en la
UVI. Se realizd, entonces, resonancia magnética (RM) cra-
neal donde se aprecié Unicamente engrosamiento cortical
focal de giro lingual izquierdo sugiriendo como primera
posibilidad diagnodstica displasia cortical focal. El paciente
estuvo asintomatico hasta principios de septiembre de 2014,
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