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y temblor de reposo que caracteriza a la en-
fermedad de Parkinson (EP) es comun aun

l a triada diagnéstica de bradicinesia, rigidez
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Estudio de correlaciéon
clinico-radiolégica, sensibilidad
y especificidad de ecotomografia
transcraneana en enfermedad de
Parkinson y otros trastornos del

movimiento

PABLO VENEGAS F.!, GONZALO MIRANDA G.?, M. CONSUELO SILVA C.!

Transcranial sonography for the diagnosis
of Parkinson disease

Background: The detection of hyperechogenicity of the substantia nigra using
trans cranial sonography can be predictive of the diagnosis of Parkinson Disease. Aim:
To report an experience with transcranial sonography for the diagnosis of Parkinson
disease. Material and Methods: One hundred sixteen patients with movement
disorders were subjected to a transcranial sonograpy to detect the presence of hyper-
chogenicity of the substantia nigra and basal ganglia. Afterwards, two physicians,
unaware of the results of the sonography, examined the patients and reached a clinical
diagnosis. The concordance between ultrasound results and the clinical diagnosis
was analyzed. Results: In 64 patients, a clinical diagnosis of Parkinson disease was
reached. Of these, 52 patients had substantia nigra hyperechogenicity and in 12, it
was normal. On the other hand ultrasound was normal in 42 of 43 patients without
a clinical diagnosis of Parkinson disease. Therefore the sensitivity and specificity of
trans cranial ultrasound for the diagnosis of Parkinson disease was 81 and 97%, res-
pectively. Conclusions: Transcranial sonography has a good sensitivity and specificity
for the diagnosis of Parkinson disease.

(Rev Med Chile 2011; 139: 54-59).
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den clinicamente a una EP Idiopatica'.
La EP es una entidad relativamente frecuente
en los pacientes de edad avanzada, ubicada en el

amplio grupo de enfermedades, constituyendo el
sindrome parkinsoniano o Parkinsonismo. En este
sindrome se engloban la enfermedad de Parkinson
idiopética, parkinsonismos secundarios y otras
enfermedades degenerativas del sistema nervioso
central (esporddicas o hereditarias), los llamados
“sindromes Parkinson-Plus”. De los pacientes con
sindrome parkinsoniano cerca de 80% correspon-
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segundo lugar entre las enfermedades neurodege-
nerativas, después de la enfermedad de Alzheimer.
Tiene una prevalencia e incidencia que muestran
una marcada variacion geogréfica que varia en el
caso de prevalencia entre 18/100.000 en China
hasta 328/100.000 en India, con tasas de inciden-
cia entre 4,5 y 21/100.000'*. En nuestro pais, la
prevalencia alcanza 190/100.000 llegando al 1%
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de la poblacién mayor de 65 anos*. La etiologia del
cuadro es desconocida, aunque se han postulado
mecanismos genéticos y ambientales. Los primeros
tendrian mayor influencia en cuadros de inicio
precoz (antes de los 40 afios) y los segundos en
cuadros de origen mas tardio.

La extensién del proceso patoldgico abarca lo-
cus ceruleus, ntcleo olfatorio anterior, nuicleo basal
de Meynert, sustancia nigra, hipotdlamo, corteza
cerebral, nicleos motores de los nervios craneales
y componentes centrales y periféricos del sistema
nervioso auténomo.

La evolucién neuropatolégica de la EP ha sido
caracterizada por los esposos Braak y en ella se
detallan seis etapas, siendo la inicial la afeccién
del bulbo olfatorio y médula oblongata’. En etapas
mds avanzadas existe degeneracién de nucleos
protuberenciales que participan en la regulacién
del tono muscular durante el suefio REM. Otras
dreas comprometidas en la EP son los ntcleos
serotoninérgicos y catecolaminérgicos en general,
cuya afeccidn se expresa clinicamente por trastor-
nos del 4nimo y de ansiedad. El compromiso del
nucleo dorsal del vago es responsable de la consti-
pacién®S. Posterior a este compromiso progresivo
y consecutivo, aparecen los sintomas motores de
la enfermedad, momento en el cual la pérdida de
neuronas dopaminérgicas en el SNC alcanza entre
50y 70% y la disminucién de las concentraciones
de dopamina estriatal bordea el 60%.

La EP es una enfermedad que se desarrolla
lentamente a lo largo de los afios de modo que en
el momento del inicio de los sintomas motores
han transcurrido varios aflos de muerte neuronal
y adaptaciones neurofisioldgicas y neuroqui-
micas que han evitado la aparicién de dichas
manifestaciones. La mayoria de los estudios con
neuroimagen funcional (SPECT y PET) del estado
dopaminérgico estriatal, asi como los estudios
postmortem, sefialan un periodo preclinico de la
enfermedad entre 4 y 13 afios®”.

La ausencia de un marcador biolégico de la
enfermedad en vida hace que el diagndstico de
EP se base en criterios clinicos’. Si bien con una
adecuada historia y examen fisico el neurdlo-
go podria llegar a lograr 90% o mads de certeza
diagndstica, ésto lo logra una vez configurado el
cuadro clinico motor, que se asienta en etapas mas
tardias del proceso neuro-degenerativo. Debido a
esto, es fundamental contar con técnicas de apoyo
diagndstico en etapas tempranas de la enfermedad.
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Se ha utilizado el SPECT para evaluar el transpor-
tador de dopamina, el cual permite diferenciar el
temblor esencial del parkinsonismo, sin embargo,
no diferencia claramente los distintos tipos de
parkinsonismos degenerativos entre si, por lo que
tendria una utilidad limitada en el diagndstico
especifico de EP',

En los dltimos quince afios el uso de ecoto-
mografia transcraneana (ECO-TC) en modo B
ha sido una herramienta importante en el estudio
diagndstico y diagndstico diferencial de los dis-
tintos trastornos del movimiento'!. Dicha técnica
permite evaluar la presencia de hiper-ecogenicidad
de la sustancia nigra (SN), hallazgo frecuente en
pacientes portadores de EP, siendo francamente
patolégico un drea de hiperecogenicidad mayor o
igual a 0,20 cm? con indemnidad de los ntcleos de
labase (Figura 1). En experiencias de Alemania'>"
pais donde inicialmente se desarrolld esta técnica,
la sensibilidad es de 91% y especificidad de 96%
para el diagndstico de EP.

Si bien la causa de la hiperecogenicidad no es
del todo conocida, tendria relacién con la acumu-
lacidn de fierro en dicha zona, elemento altamente
ecogénico™.

La ecografia transcraneana también puede
ayudar en el diagnédstico diferencial de otros sin-
dromes parkinsonianos en particular el sindrome
Parkinson-Plus y sindrome parkinsoniano secun-
dario. Asi, por ejemplo, esta técnica es util en el
diagndstico de paralisis supranuclear progresiva
(PSP) y degeneracion cérticobasal (DCB). En
éste dltimo cuadro, usualmente existe hipereco-
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Figura 1. Vision ecografica de mesencéfalo, donde se
observa é&rea de hiperecogenicidad patoldgica propia de
enfermedad de Parkinson.
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Figura 2. Vision ecogréfica de tercer ventriculo y zona de
ganglios basales. Nétese hiperecogenicidad de la zona de
nucleos lenticulares.

genicidad tanto de la sustancia nigra como de los
nucleos lenticulares, en tanto en PSP suele existir
hiperecogenicidad dnicamente de los nucleos
lenticulares (Figura 2).

En casos de sindrome parkinsoniano secunda-
rio, el hallazgo ecografico esperable es normalidad
tanto de sustancia nigra como de ganglios basales.
(Figura 3).

Otras caracteristicas sonogréficas, como eco-
genicidad de nicleo del rafe mesencefalico, de nt-
cleos rojos y nucleo lentiforme podrian ayudar en
el diagnoéstico diferencial de EP y otros trastornos
del movimiento''.

El objetivo del presente trabajo es presentar
la correlacién clinico-radioldgica de la ecografia
transcraneana en una cohorte de pacientes con
trastornos del movimiento evaluados en el Hos-
pital Clinico de la Universidad de Chile, determi-
nando valores de sensibilidad y especificidad de
esta técnica para casos de EP, sindromes parkin-
sonianos secundarios y sindrome Parkinson-Plus.

Pacientes y Método

Se recluta una cohorte de 128 pacientes que
son derivados a la Unidad de Trastornos del
Movimiento del Departamento de Neurologia-
Neurocirugia del Hospital Clinico de la Univer-
sidad de Chile entre septiembre del afio 2008 y
octubre de 2009.

Se les realiza ecografia transcraneana por
ventana temporal con equipo sonogréifico ATL
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Figura 3. Visién normal de mesencéfalo propia de Parkin-
sonismo secundario. Nétese ausencia de ecogenicidad de
sustancia nigra.

5000, transductor de baja frecuencia (2 Hz) con
el que se visualizan las estructuras mesencefalicas
y ganglios de la base. Dicho examen es realizado
por un neurdlogo con formacién y experiencia en
ecografia transcraneana (PV) y un neurorradié-
logo (GM) ciegos al diagndstico de forma inde-
pendiente. Se registra la presencia o ausencia de
hiper-ecogenicidad de sustancia nigra y ganglios de
la base, siendo positivo un tamafio mayor o igual
a 0,20 cm? para SN y positivo la sola presencia
de hiperecogenicidad en el caso de ganglios de la
base. Se realiza un informe por cada investigador
y se evaltia la concordancia entre ambos. Luego se
correlaciona dicho resultado con el diagnéstico
clinico realizado a posteriori por los investigadores
PVy CS.

En la determinacién del diagnéstico se utilizan
los criterios del Banco de Cerebros de la Sociedad
de Parkinson del Reino Unido en el caso de enfer-
medad de Parkinson’; criterios de Louis et al para
temblor esencial'®; criterios de Gilman et al'®; para
el diagnostico de atrofia multisistémica y criterios
del Consorcio de Demencia por cuerpos de Lewy
para el diagnodstico de ésta'’. En casos de parkin-
sonismo secundario (vascular, farmacolégico) se
utilizan antecedentes clinicos relevantes.

Resultados

De la cohorte de 128 pacientes, se obtiene
diagnoéstico clinico en 116 casos con una pérdida
de seguimiento en 12 pacientes (10%) (Tabla 1).
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Tabla 1. Diagndsticos clinicos. Se desglosan el
numero total y porcentaje de pacientes con
diferentes diagnosticos

Diagnéstico Numero pacientes
(%)

Enfermedad de Parkinson (EP) 64 (55,17%)
Parkinsonismo secundario 8 (15,52%)
Temblor esencial (TE) 6 (13,79%)
Parkinson-Plus 9 (7,8%)
Sano 3 (2,59%)
Sindrome ataxico 2 (1,72%)
Depresion 1 (0,86%)
Acatisia tardia 1 (0,86%)
Demencia no especificada 1 (0,86%)
Distonia 1 (0,86%)
Total 116

Existe una concordancia de 100% entre ambos
investigadores (PV y GM) en cuanto a definir
anormalidad de los hallazgos ecogrificos.

La Tabla 2 muestra los hallazgos ecograficos,
tanto a nivel de sustancia nigra como en ganglios
de la base.
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Ecotomografia transcraneana en
Enfermedad de Parkinson

En esta cohorte de pacientes 64 tenian el
diagnoéstico clinico de EP. De ellos se encontrd
hiperecogenicidad patoldgica de SN en 52 casos
(Verdaderos Positivos 52/64 = 0,81), en 12 casos la
SN fue normal (Falsos Negativos 12/64 = 0,18). En
solo 1 caso hubo alteracién aislada de SN (hallazgo
caracteristico de EP) en el que el diagndstico no fue
EP o Parkinson-Plus (Falso Positivo 1/43 =0,02) y
42 casos en los cuales la SN fue normal y el diag-
noéstico no fue EP o Parkinson-Plus, diagnédsticos
en los cuales puede observarse alteracién de SN
(Verdadero Negativo 42/43 = 0.9767). La sensibi-
lidad de ECO-TC para el diagnéstico de EP, fue
por tanto de 81,25% y la especificidad de 97,67%

Ecotomogarfia transcraneana
en Sindrome Parkinson-Plus

En la cohorte de pacientes hubo nueve casos de
Parkinson-Plus, cinco de los cuales correspondian
a atrofia multisistémica (AMS), quienes tenian
hiperecogenicidad de ganglios basales (GB) en el
100% de los casos e hiperecogenicidad en GBy SN
en el 40%; 3 pacientes portadores de demencia por
cuerpos de Lewy (DCL) con hiperecogenicidad de
GB en el 100% de los casos e hiperecogenicidad

Tabla 2. Resultados ecograficos segun patologia

Patologia
(+)

Enfermedad de Parkinson (EP) 52 (81,25%)
Temblor esencial (TE) 0 (0%)
Parkinsonismo farmacolégico 0 (0%)
Parkinsonismo vascular 0 (0%)
Atrofia multisistémica (AMS) 2 (40%)
Parkinsonismo secundario 0 (0%)
Demencia por Cuerpos de Lewy (DCL) 2 (66,7%)
Sano 0 (0%)
Sindrome atéxico 0 (0%)
Parkinson-Plus no especificado 0 (0%)
Depresion 0 (0%)
Acatisia tardia 0 (0%)
Demencia no especificada 0 (0%)
Distonia 1 (100%)

Sustancia nigra

Ganglios basales

) (+) )
12 (18,75%) 1(1,6%) 63 (98,4%)
16 (100%) 0 (0%) 16 (100%)
9 (100%) 0 (0%) 9 (100%)
6 (100%) 0 (0) 6 (100%)
3 (60%) 5 (100%) 0 (0%)
3 (100%) 0 (0%) 3 (100%)
1(33,3%) 3 (100%) 0 (0%)
3 (100%) 0 (0%) 3 (100%)
2 (100%) 0 (0%) 2 (100%)
1 (100%) 1 (100%) 0 (0%)
1 (100%) 0 (0%) 1 (100%)
1 (100%) 0 (0%) 1 (100%)
1 (100%) 0 (0%) 1 (100%)
0 (0%) 0 (0%) 1 (100%)

Valor refleja el nimero total de pacientes. SN: Sustancia Nigra. GB: Ganglios de la base.

Rev Med Chile 2011; 139: 54-59
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de GB y SN en el 66,6% de los casos y un paciente
con Parkinson-Plus no especificado con resultado
positivo para GB (100%) y negativo para SN.

Por lo tanto, en el caso de sindrome Parkinson-
Plus (AMS, DCL, Parkinson-Plus no especificado),
el valor verdadero positivo, correspondiente a
pacientes con enfermedad clinica y ecografia alte-
rada, definiéndose ésta como la presencia de hiper-
ecogenicidad de GB con o sin hiper-ecogenicidad
de SN, es de nueve pacientes y cero pacientes con
enfermedad clinica y ecografia normal (falsos
negativos). De los 107 pacientes restantes, 106
tuvieron ecografia negativa para Parkinson-Plus,
es decir, sin ecogenicidad de GB (Verdaderos
Negativos) y un paciente tuvo ecografia alterada
(Falso Positivo), lo que da en nuestra experiencia
una sensibilidad de 100% y una especificidad
de 99,1% de la ECO-TC para el diagndstico de
Parkinson-Plus.

Ecotomografia transcraneana en
Sindrome Parkinsoniano Secundario:

En esta cohorte, 18 pacientes corresponden a
parkinsonismo secundario, incluyéndose causa
farmacolégica y vascular; nueve de ellos tienen
Parkinsonismo farmacolégico con resultado eco-
grafico negativo para GB y SN en el 100% de los
casos, 6 pacientes tienen Parkinsonismo vascular,
en el 100% de los casos con resultados ecogréficos
negativos para SN y GB y en 3 pacientes no se es-
pecifica causa de Parkinsonismo secundario, con
el 100% de los resultados ecograficos negativos
para ambos. Por lo tanto, todos los pacientes con
Parkinsonismo secundario tuvieron ecografia nor-
mal, hallazgo esperable en este cuadro (Verdaderos
Negativos). Hemos mencionado que los hallazgos
caracteristicos de ECO-TC en Parkinsonismo
secundario son los propios de un sujeto normal,
por lo tanto en el contexto de poblacién sana, el
examen tiene baja especificidad; sin embargo, silo
acotamos a la poblacién de pacientes con sindrome
parkinsoniano la especificidad corresponderia a
18/30 (60%) donde 18 corresponde al nimero de
verdaderos negativos y 30 a la totalidad de sujetos
de la cohorte con sindrome parkinsoniano y que
presentaban normalidad de SN y GB. Por lo tanto,
en nuestra cohorte la sensibilidad de ECO-TC
para Parkinsonismo secundario es 100% v la es-
pecificidad (considerando como poblacidn total a
aquella que presenta un sindrome parkinsoniano)
es de 60%.
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Discusiéon

Numerosos estudios han detectado hiper-eco-
genicidad de la SN con indemnidad de los nticleos
de la base en EP'®%, sin embargo, esta ecogenicidad
patoldgica no estd asociada con la severidad de la
enfermedad y su tamano no aumenta a medida
que progresa la enfermedad®.

Los hallazgos ecogréficos encontrados en este
estudio confirman la utilidad de la ecografia trans-
craneana en el estudio diagndstico de los distintos
sindromes parkinsonianos.

Esta es la primera serie de pacientes a nivel
nacional que analiza la sensibilidad de la técnica
en distintos sindromes parkinsonianos. La sen-
sibilidad de 81,3% para el diagnéstico de EP es
levemente inferior a lo descrito en la literatura
internacional, sin embargo, se encuentra en rangos
aceptables para ser considerada un método confia-
ble. Este resultado lo explicamos por el siguiente
factor: los valores de referencia normales, esto es
hasta 0,20 cm? para SN, han sido obtenidos en
poblaciones distintas a la nuestra y con equipos
ecograficos distintos; en nuestro centro hemos
utilizado equipo ATL 5000 (Philips) mientras que
los valores normales de series extranjeras, han sido
obtenidos con equipos Siemens. La altisima espe-
cificidad para EP, obtenida en nuestra serie orienta
a que el valor de corte para ecogenicidad normal
de SN, utilizando nuestro equipo y en nuestra
poblacidén, es menor a 0,20 cm?. Es probable que al
utilizar un punto de corte mds bajo la sensibilidad
de nuestro equipo para diagnéstico de EP se eleve
en torno a 90% con una especificidad algo menor
a la obtenida actualmente y que esté en torno a
90%, valores que replicarian a los obtenidos por
centros de mayor experiencia.

En casos de Parkinson-Plus se encuentra una
alteracién de la ecogenicidad en el drea de los
ntcleos de la base con indemnidad relativa de
la sustancia nigra, y en el caso de los sindromes
parkinsonianos secundarios no existird alteracién
ni en sustancia nigra ni en nicleos de la base. En
ambos grupos de Parkinsonismos obtuvimos una
sensibilidad de 100% y una especificidad de 99,1%
para Parkinson-Plus y 60% para Parkinsonismo
secundario, lo que avala la importancia de la ECO-
TC en el diagnéstico diferencial de estos cuadros
en nuestro medio.

Por esto, concluimos que la ECO-TC es una
herramienta util, de alta sensibilidad y especifici-
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dad en el diagnoéstico precoz y diferencial de EP.
Nos parece de gran importancia que se potencie
el desarrollo de esta técnica a nivel nacional para
facilitar el diagnéstico diferencial de los distintos
sindromes parkinsonianos.
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