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RESUMEN

Las enfermedades musculares se manifiestan con:
debilidad muscular, atrofia o aumento de la masa
muscular, miotonia e intolerancia al ejercicio.

La pérdida de fuerza y la atrofia, en general se
asocian, siendo la distribucién de estos signos un
elemento de gran utilidad en el reconocimiento y
caracterizacion de las miopatias.

Las imdgenes musculares por resonancia mag-
nética (RM) permiten detectar precozmente alte-
raciones en el volumen y la estructura muscular.
Tienen particular utilidad en este sentido las
secuencias de supresion grasa, como STIR, para
detectar el edema en las miopatfas inflamatorias
y la secuencia T1, que pone en evidencia un
incremento en la sefial de los musculos afectados
por reemplazo fibroadiposo, como ocurre en los
procesos cronicos.

Esta herramienta puede contribuir, por lo tanto,
al diagndstico diferencial de las miopatias y a
la seleccion del misculo mds apropiado para el
estudio histoldgico.

Palabras Clave: Resonancia magnética mus-
cular, miopatias, distrofias.

ABSTRACT

Muscle diseases usually cause muscle weakness,
atrophy or increased mass, as well as myotonia
and exercise intolerance. Loss of strength and
atrophy are generally both present, and distribu-
tion of these signs represents a very useful ele-
ment in both the recognition and the characteriza-
tion of myopabhties.

Muscle MRI imaging allows early detection of
changes in muscle structure or volume. Particu-
larly useful in this regard is the use of fat-suppres-
sion sequences such as STIR, for edema detection
in inflammatory myopathies, and T-1 weighted
sequences which shows enhanced signal intensi-
ty when muscle tissue is replaced by fatty fibrous
tissue in chronic disorders.

This tool can therefore contribute to improve
myopathy differential diagnostic accuracy and
help to better target biopsy sourcing for pathology
specimen study.

Key Words: Muscle, Magnetic Resonance, myo-
pathies, dystrophy
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[NTRODUCCION

os sintomas y signos que revelan la existencia

de una enfermedad muscular comprenden:
debilidad muscular, atrofia o aumento de tamafio
muscular, miotonfa e intolerancia al ejercicio.’

La pérdida de fuerza suele estar acompafiada
de atrofia muscular y ambas afectar selectivamen-
te algunos grupos musculares respetando a otros.
Por lo tanto, la distribucién de estos signos es un
elemento de gran utilidad en el reconocimiento y
diferenciacién de las miopatfas.

En los estadios iniciales de la evolucién de las
miopatias el volumen muscular puede ser normal
o incluso mayor al normal. Esto ocurre porque a
la destruccién de las fibras musculares compro-
metidas por el proceso patoldgico se suma el re-
emplazo por tejido adiposo. En algunos casos, el
depésito adiposo es mds rdpido que la pérdida de
tejido muscular, dando lugar a pseudohipertrofia.
La pseudohipertrofia es caracteristica de las pan-
torrillas en la enfermedad de Duchenne. El incre-
mento de volumen muscular también puede ocu-
rrir por hipertrofia del tejido muscular en grupos
musculares selectivamente preservados del proce-
so patolégico, al menos en los estadios iniciales.

Estos fendmenos son visibles al examen clinico
cuando ha transcurrido un tiempo desde el inicio
de la enfermedad, pero en etapas tempranas, pue-
den ser imperceptibles a la valoracion clinica.

Algunos musculos o grupos musculares no pue-
den ser evaluados independientemente de otros
musculos con los que se asocian anatémica y fun-
cionalmente. Por ejemplo, en los miembros inferio-
res, los muisculos sartorio y recto interno del muslo
actian en concierto con otros musculos, como los
aductores y los de la regién posterior del muslo, y
en personas sin enfermedad muscular tienen forma
alargada y escaso volumen. Excepto en atletas o
personas muy delgadas con buen desarrollo mus-
cular, es dificil observar su silueta y por lo tanto
apreciar su volumen. En estos casos, las imdgenes
por resonancia magnética (RM) muscular pueden
contribuir a la deteccion precoz de alteraciones en
el volumen y la composicién muscular.

Con las imdgenes por RM se puede apreciar el
volumen y seflal de cada musculo perfectamente
delineado de los musculos vecinos. Esta valora-

cidn selectiva que posibilita la RM puede, en al-
gunos casos, orientar en el diagndstico diferencial
y en la seleccion del musculo mas apropiado para
el estudio histoldgico.

ASPECTOS TECNICOS

Los principios fisicos de laRM consisten en apli-
car al paciente un campo magnético y simultdnea-
mente ondas de radiofrecuencia. En el primer caso,
los protones se alinean con el campo magnético y
luego de la aplicacidn de pulsos de radiofrecuencia
dichos protones cambian su eje, al cesar dichos pul-
sos vuelven a realinearse generando una sefial que
es convertida en una imagen visible. A esta reali-
neacion también se la llama relajacién. Hay 2 tipos
de relajacién: T1, longitudinal y T2, transversal. A
su vez, cada tejido tiene diferente tiempo de relaja-
cién de acuerdo con su composicion. Estas diferen-
cias ayudan en el contraste de diferentes estructuras
(por ejemplo: tejido adiposo, muscular o hueso) y
también permiten diferenciar entre tejido normal y
anormal. Nuestro organismo es ideal para el estu-
dio por RM ya que estd compuesto por gran canti-
dad de agua y grasa. Una pregunta para la préctica
cotidiana podria ser: ;cémo reconozco la composi-
cion de los tejidos de acuerdo con la intensidad de
sefial en las diferentes secuencias? Y la respuesta
es: en T1 la grasa se ve hiperintensa (brillante) , el
musculo normal es isointenso (gris),el hueso com-
pacto es hipointenso (oscuro) y el liquido puede
verse iso-hipointenso (gris-oscuro). En T2, el teji-
do adiposo es hiperintenso (brillante), el musculo
normal se visualiza iso-hipointenso (gris-oscuro),
el hueso compacto también es hipointenso(oscuro)
y el liquido es hiperintenso (brillante).

Hasta acd podemos sacar las siguientes conclu-
siones: en T1 podemos detectar la acumulacion de
grasa (brillante) en el musculo, pero no identifi-
camos la acumulacién de liquido en el mismo ya
que presenta la misma intensidad de sefial (iso-
hipointenso). Con respecto al T2, tanto la grasa
como el liquido se ven hiperintensos (brillantes).

Las secuencias de supresién de grasa potencia-
das en T2 son de gran utilidad para diferenciar te-
jido adiposo de liquido. Una de ellas es la secuen-
cia STIR (short tau inversion recovery) donde el
tejido adiposo al ser saturado se ve hipointenso
(oscuro). Esto nos permite diferenciar la grasa (hi-
pointensa) del liquido, que se ve brillante.
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En relacién con la utilidad del gadolinio en el
estudio de miopatias todavia no estd claro, salvo
que se sospeche una lesion tumoral asociada al
musculo.

En resumen, podemos distinguir con RM di-
ferentes patrones de enfermedad muscular con el
uso de las secuencias mencionadas:

e Reemplazo adiposo: el depdsito de grasa
en las fibras musculares representa enfer-
medad crénica. Y podemos utilizar secuen-
cias T1, T2 y STIR.

¢ Inflamacién: se expresa por acumulacion
de liquido en el musculo y enfermedad
temprana. Las secuencias mas ttiles son el
T2 y STIR. En algunos registros, se cono-
ce a este patréon como edema o edema-like.
La secuencia STIR es muy importante en
estos casos ya que sirve para elegir el sitio
de la biopsia.

En nuestro protocolo de estudio de miopatias
incluimos obviamente secuencias T1, T2 y STIR
en los tres planos, con mayor importancia del pla-
no axial. No realizamos gadolinio endovenoso.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Compromiso muscular selectivo, “patrones”

La observacion de la distribucion de la de-
bilidad muscular es un elemento esencial de la
semiologia de estas enfermedades. Asi, algunas
miopatias afectan selectiva o predominantemente
a los musculos oculares externos, a los misculos
faciales o de la boca. Otras afectan con preferen-
cia a los grupos proximales de las extremidades
y otras, a los miusculos distales. Es habitual una
distribucidn de la debilidad mds o menos selectiva
y caracteristica en cada entidad, aunque esto no
debe tomarse como una regla absoluta ya que la
variabilidad puede ser considerable.

La adicion de los hallazgos en las imdgenes por
RM a estos patrones clinicos tiene valor para el
diagnéstico diferencial y para orientar la eleccién
de otros estudios complementarios, en particular
los estudios moleculares, que en las miopatias here-
ditarias constituyen el gold estdndar diagndstico.

A continuacidn, se resefian las alteraciones que
se pueden observar en la RM en distintas miopa-

tfas, agrupadas de acuerdo a las manifestaciones
clinicas mds notorias. Este enfoque se justifica
porque el empleo de las imdgenes en el proceso
de toma de decisiones clinicas significa un aporte
adicional a la estrategia diagndstica y no un ele-
mento de juicio que pueda utilizarse independien-
temente de los hallazgos clinicos u otros exdme-
nes complementarios.

La mayorfa de los estudios publicados sobre
imdgenes musculares por resonancia se enfocan
en los musculos de las extremidades inferiores.
Por lo tanto, en cada grupo se destacard la pre-
sencia y distribucion de las alteraciones en estos
segmentos, a menos que exista informacién dis-
ponible sobre otros segmentos.

Miopatias que comprometen musculos facia-
les, 6culomotores y bulbares:

* Distrofia facioescapulohumeral

* Distrofia éculofaringea

e Distrofia éculofaringodistal

e Miopatias mitocondriales/oftalmoplejia

externa progresiva
e Miopatia Centronuclear
*  Miopatia Centralcore

En este grupo, el denominador comiin es el
compromiso de la musculatura craneal. En mu-
chos casos la edad de inicio, la forma de herencia,
el compromiso de otros grupos musculares y la
presencia de manifestaciones clinicas extramus-
culares permiten diferenciar estas entidades en el
terreno clinico.

Las imdgenes por RM, en este sentido, pueden
aportar informacion diferencial de utilidad.

La distrofia facioescapulohumeral se presen-
ta con debilidad facial y escdpulas aladas en la
mayoria de los casos. Ademds puede observarse
debilidad de la flexion y extension de los codos,
de los musculos abdominales, de los dorsiflexo-
res de los pies y con menor frecuencia de otros
grupos musculares. El grado de debilidad y su ex-
tension son muy variables. Una caracteristica cli-
nica distintiva es la debilidad asimétrica. La RM
puede detectar la afeccién asimétrica de grupos
musculares que no son directamente accesibles al
examen clinico, como se aprecia en la figura 1.7
El defecto genético responsable se localiza en el
cromosoma 4 y se transmite en forma autosémica
dominante.
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Figura I: Distrofia facioescapulohumeral. Oclusién incomple-
ta de la boca por debilidad del orbicular de los labios (A). RM
T1: Reemplazo adiposo asimétrico del musculo trapecio (B).

La distrofia 6culofaringea se caracteriza por
su inicio tardio, después de los sesenta afios, con
ptosis fija, disfagia y debilidad muscular proxi-
mal, por lo general simétrica. Las alteraciones en
la RM pueden contribuir a su diferenciacién de
los trastornos de la transmisién neuromuscular,
tanto de la Miastenia Gravis como del sindrome
de Lambert-Eaton, con las cuales la distincion cli-
nica puede ser dificil. En estas tltimas no hay alte-
raciones de la sefial muscular. En la distrofia écu-
lofaringea los miusculos proximales de la cintura
pelviana sufren un reemplazo adiposo difuso. *

Las miopatias mitocondriales pueden presen-
tarse de formas muy variadas. Es caracteristica la
oftalmoplejia externa progresiva. La resonancia
puede mostrar alteraciones de la sefial intramus-
cular en los misculos proximales y su severidad
tiene relacion con la carga de mutaciones en el
ADN mitocondrial.'®"”

La miopatia centronuclear se define por la
presencia de nicleos centrales en las fibras mus-

culares. Clinicamente se caracteriza por inicio
temprano o en la segunda década, ptosis y paresia
de la elevacion de la mirada, paresia facial y de-
bilidad muscular proximal y distal, con atrofia de
los musculos de las manos y dorsiflexores de los
pies. Las mutaciones en el gen de Dinamina 2 son
responsables de la forma dominante de este tras-
torno. En las formas recesivas se han identificado
recientemente mutaciones en el gen de anfifisina 2.
En la resonancia se pueden observar alteraciones
mds notorias en el recto anterior del cuddriceps,
aductor largo, semimembranoso, biceps femoral,
tibial anterior y posterior, séleo y gemelos.?

La miopatia con central cores es una miopatia
congénita caracterizada histolégicamente por dreas
sin actividad oxidativa en las fibras musculares,
generalmente de localizacion central. En la mayo-
ria de los casos, la responsable es una mutacién en
el gen RYRI1 codificante de una proteina muscular
asociada a los canales de calcio del reticulo sarco-
pldsmico o receptores de Rianodina. Son caracte-
risticas la ptosis palpebral, paladar ojival, debilidad
facial y de las extremidades de intensidad variable.
Esta enfermedad se asocia con susceptibilidad a la
hipertermia maligna. Las imdgenes por resonancia
de los muisculos de los miembros inferiores mues-
tran un patrén de compromiso muscular bastante
caracteristico en el que se destacan el reemplazo
adiposo de grupos musculares tanto del compar-
timiento anterior como posterior del muslo pero
con preservacion del recto anterior del cuadriceps,
aductor largo, semitendinoso y recto interno. En
las piernas predominan las alteraciones del séleo y
el grupo peroneo.® (Figura2)

Miopatias que comprometen musculos proxi-
males:

e Distrofinopatias

* Distrofias de cinturas

e Distrofia mioténica tipo II

*  Miopatias inflamatorias idiopdticas

*  Miopatias metabdlicas

*  Miopatias enddcrinas

El diagnéstico diferencial ante un cuadro de
debilidad muscular proximal es muy amplio por-
que un gran nimero de enfermedades musculares
se presenta de esta manera.

El término distrofinopatia agrupa a varios sin-
dromes resultantes de la deficiencia de la proteina
sarcolémica distrofina e incluye a la enfermedad
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Figura 2: Miopatia central core:Alteraciones de la sefial en T| a nivel de muslos con preservacion selectiva del recto anterior,
aductor largo, recto interno y en menor grado sartorio (A). En las piernas, compromiso selectivo y simétrico del séleo (B).

de Duchenne, a la distrofia muscular de Becker, a
formas intermedias y a portadoras sintomadticas. Las
mutaciones en el gen de la distrofina, que se localiza
en el cromosoma X, son mutaciones nuevas en casi
la mitad de los casos y en el resto son heredadas.

La enfermedad de Duchenne se desarrolla en
varones a partir de los 3 afios de edad, manifes-
tdndose con dificultad progresiva para correr, tre-
par, saltar o pararse desde el suelo, con pérdida
de la capacidad ambulatoria a los 12 afios. La en-
fermedad de Becker es una variante causada por
la deficiencia parcial de distrofina, se inicia mads
tardfamente, progresando menos y mds lento que
la enfermedad de Duchenne.

Existe incremento marcado de los niveles de
CK en sangre en todas las formas clinicas.

La debilidad comienza en los musculos de la
cintura pelviana y se acompafia de seudohiper-
trofia de los musculos de las pantorrillas, la cual
puede preceder a la debilidad muscular. Estos ha-
llazgos y la edad de presentacién son en la mayo-
ria de los casos lo suficientemente caracteristicos
para sugerir el diagndstico de distrofinopatia.

En la enfermedad de Duchenne, la resonancia
magnética permite observar alteraciones de la se-
flal muscular en los miembros inferiores que se
relacionan con el estadio de la enfermedad.’® En
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el estadio inicial, a nivel de los muslos, se insinda
el reemplazo adiposo en los aductores y a nivel de
las piernas es mds notorio el incremento de volu-
men y deposicion adiposa en los gemelos.

En el estadio intermedio de la enfermedad, las
alteraciones de la sefial muscular se hacen noto-
rias en los grupos anterior y posterior de los mus-
los y gliteos, se profundizan las alteraciones en el
compartimiento posterior de las piernas y pueden
aparecer alteraciones en el compartimiento ante-
rior. En esta fase es habitual la hipertrofia de algu-
nos musculos que no muestran reemplazo adiposo
y son poco accesibles al examen clinico, como el
recto interno del muslo y el sartorio . En la fase
avanzada, todos los grupos musculares son reem-
plazados por tejido adiposo, sin reduccion del pe-
rimetro de la fascia externa de los distintos grupos
musculares, lo cual es frecuente en las miopatias
a diferencia de los procesos neurogénicos, en los
que la fascia se retrae sobre un volumen muscular
reducido. En los estudios iniciales con tomografia
computada, debido a la hipodensidad de los muis-
culos con preservacién del volumen, se denominé
a este estadio como “muisculos fantasmas”.

Las distrofias musculares de cinturas se agru-
pan actualmente de acuerdo con la forma de trans-
mision hereditaria en autosémicas dominantes y
autosomicas recesivas. El criterio unificador en
esta categoria es la presencia de debilidad muscu-
lar de los miusculos proximales de las cinturas es-
capular o pelviana. En la medida que se estudiaron
mads casos, se han reconocido caracteristicas clini-
cas que las diferencian. En algunos casos se asocia
cardiopatia; en otros, ocurre debilidad y atrofia de
musculos distales, etc. En el grupo de transmisién
dominante se reconocen tres entidades con un de-
fecto molecular definido. En el tipo 1A es causado
por mutaciones en el gen de miotilina, el tipo 1B
es causado por mutaciones en el gen de las ldminas
A/C y por lo tanto, es un fenotipo alélico de la dis-
trofia de Emery-Dreifuss y el tipo 1C es debido a
mutaciones en el gen de la proteina caveolina.

En el grupo de las distrofias de cintura autosé-
micas recesivas se conocen once defectos mole-
culares causales.

Existen sindromes de distrofia de cintura, tan-
to con transmision dominante como recesiva en
los que no se detectan alteraciones en los genes
conocidos.

Las alteraciones en la resonancia tienen corre-
lacion con la distribucion de la debilidad muscular
y permiten hacer distinciones entre los diversos
defectos moleculares.®!"1%142! (Figuras 3,4 y 5)

En la tabla 1 se enumeran las caracteristicas mds
notorias en la resonancia de los miembros inferio-
res observables en las distintas entidades.

En esta categoria incluimos a la distrofia mio-
tonica de tipo II, también denominada PROMM,
que representa a la miopatia miotonica proximal.
Esta miopatia se presenta con debilidad muscular
proximal, miotonia y el conjunto de alteraciones
clinicas que acompafian a la forma cldsica de dis-
trofia miotonica o enfermedad de Steinert.

Figura 3. Distrofia de cinturas 2I. Alteraciones de la sefal
muscular en los compartimientos anterior y posterior del
muslo con preservacion de sartorio y recto interno (A) y de
la pierna (B) con seudohipertrofia.

Figura 4. Disferlinopatia. La RMTI a nivel de los muslos
evidencia reemplazo adiposo difuso, en este caso predomina
el grupo anterior.
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Figura 5. Sarcoglicanopatia. RM T1 a nivel de muslos con reemplazo adiposo de la porcién profunda del cuadriceps, aductores,
semimembranoso y biceps femoral. Hay hipertrofia del semitendonoso, recto interno y sartorio (A). En las piernas no se obser-

van alteraciones (B).

Tabla |. Clasificacion de las distrofias de cinturas acorde al defecto molecular identificado y las alteraciones reportadas en la

RM

Clasificacion Defecto

Otras Manifestaciones

Hallazgos Principales en RM

Molecular Clinicas
la Miotilina Miopatia Miofibrilar Alteracion de la sefal en los compartimientos
Disartria anterior y posterior del muslo y en el com-
Disartria partimiento posterior en las piernas.
Ib Laminas A/C  Distrofia de Emery-Dreifuss En los muslos se presentan alteraciones en la
Defectos de Conduccion senal del cuadriceps, con selectividad sobre su
Cardiacos porcion externa. En las piernas se observa un
Miocardiopatia Dilatada compromiso selectivo del gemelo interno en
Lipodistrofia estadios iniciales.
lc Caveolina Rippling Hay compromiso del recto anterior del cuadri-
HiperCKemia Aislada ceps y aductores, de grado leve. Atrofia y reem-
Miopatia Distal plazo adiposo del compartimiento anterior de
las piernas y del gemelo interno en algunos
casos.
2a Calpaina Retracciones Articulares Compromiso moderado del gliteo mayor y
Precoces medio; en el muslo, atrofia y reemplazo adiposo
de los flexores de la rodilla y aductores con
menor compromiso del cuadriceps y en las pier-
nas, compromiso selectivo de gemelo interno y
soleo.
2b Disferlina Miopatia Distal tipo Miyoshi  Hiperintensidad moderada a severa en gliteos

Miopatia Distal Tibial

mayor y medio. En los muslos, hiperintensidad
difusa en los compartimientos anterior y poste-
rior, en algunos casos predomina uno u otro.
En las piernas, hiperintensidad severa de geme-
los y soleo.

2c-f Sarcoglicanos Cardiopatia En muslos hay hiperintensidad en T, predomi-
. (v, B, @, 9) nantemente en el compartimiento anterior. Es

frecuente la hipertofia del sartorio y el recto
interno. En las piernas puede haber hipertinten-
sidad del compartimiento posterior en algunos
casos, pero por lo general, mucho menos noto-
rio que en las distrofinopatias.

2g Teletonina Debilidad Distal No reportado

2h TRIM 32 No reportado

30



BARROSO F, SANCHEZ F. UTILIDAD DE LA RESONANCIA MAGNETICA MUSCULAR EN EL DIAGNOSTICO DE LAS MIOPATIAS

Tabla I. Continuacién.

Clasificacion Defecto

Otras Manifestaciones

Hallazgos Principales en RM

Molecular Clinicas

2i FKRP Cardiopatia En los gluteos hay mayor alteracion de la senal
(proteina Distrofia Muscular en el mayor que en el medio. En los muslos,
relacionada ~ Congénita predomina la hiperintensidad en el com-

con fukutina)

partimiento posterior y en los aductores. En

el compartimiento anterior, si hay alteraciones,
se limitan a la parte externa del vasto externo
respetando al recto anterior y al vasto interno.
Suele ocurrir hipertrofia del sartorio y recto
interno. En las piernas, los cambios iniciales de
senal afectan al soleo y gemelo interno y con la
progresion también aparecen alteraciones en el
compartimiento anterior.

2j Titina Miopatia Distal Anterior El hallazgo inicial es el reemplazo adiposo del
musculo tibial anterior.
En el muslo, las alteraciones de la sefial se
observan principalmente en el compartimiento
anterior.

2k POMTI Distrofia Muscular No reportado

Congénita
Retraso Madurativo

En la resonancia se evidencia el compromiso
de los musculos proximales, predominantemente
de la musculatura glitea y la de los muslos, sin
predileccién por determinados musculos.’

Las miopatias inflamatorias, incluyendo a la
polimiositis, la dermatomiositis, las miositis aso-
ciadas a enfermedades autoinmunes del tejido co-
nectivo y la miositis necortizante paraneopldsica se
presentan clinicamente con mayor debilidad de los
musculos proximales que de los distales, a diferen-
cia de la miositis con cuerpos de inclusién en la
cual hay debilidad distal predominante o de igual
severidad al inicio en una alta proporcién de los ca-
sos. En la resonancia se encuentra edema muscular
en las secuencias con supresion del tejido adiposo
en los musculos con inflamacidn activa y signos de
reemplazo adiposo en los casos de evolucién pro-
longada.

En las miopatias inflamatorias se puede obser-
var retraccidon de la fascia muscular, la cual se
visualiza como un festoneado hipointenso y dis-
minucion del volumen contenido en ella.>"

Estas tres caracteristicas juntas - edema, fascia
festoneada y reduccién del volumen- no se obser-
van en las distrofias musculares (figura 6).

Figura 6. Miopatia necrotizante subaguda paraneoplasica. En
la secuencia T1, a nivel de los muslos, se observa leve incre-
mento de la intensidad de los musculos del compartimiento
posterior (A). En la secuencia STIR al mismo nivel se observa
hiperintensidad de todos los musculos indicando edema/
inflamacién activa (B).
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Los musculos afectados en la resonancia se co-
rresponden con el patrén de debilidad muscular en
el examen clinico.

Las miopatias causadas por defectos metabd-
licos generalmente se agrupan en: trastornos del
metabolismo de los hidratos de carbono, trastor-
nos del metabolismo de los lipidos y miopatias
mitocondriales. En el primer grupo, la enferme-
dad de Pompe o glucogenosis de tipo II de inicio
tardio puede presentarse con debilidad muscular
fija, predominantemente de los musculos proxi-
males de las cinturas escapular y pelviana. En este
trastorno, resultante de mutaciones homocigotas
en el gen que codifica la ezima 1,4 a-glucosidasa,
se produce acumulacién de glucégeno intramus-
cular. En la RM se pueden observar alteraciones
tempranas en los musculos aductores y posterior-
mente en los paraespinales, psoas y los del resto
de los musculos del compartimiento posterior de
los muslos.'®

Respecto de las miopatias endocrinas no hay
publicaciones del uso sistemadtico de las imdgenes
de resonancia en su caracterizacién. Dado que no
hay dafio estructural de importancia es esperable
que la RM no muestre alteraciones de la sefial
muscular.” En relacién al hipotiroidismo se han
informado casos aislados en los que se observa
hipertrofia muscular de musculos clinicamente
débiles.

Miopatfas que comprometen musculos distales:

¢ Distrofia miotdnica tipo I

¢  Miositis con cuerpos de inclusién

¢ Miositis con cuerpos de inclusién here-
ditaria

¢ Distrofia de Miyoshi

¢ Distrofia de Nonaka

¢  Miopatia distal finlandesa

¢  Miopatia de Welander

¢ Caveolinopatia

¢  Miopatia nemalinica

¢ Miopatias miofibrilares

El compromiso de la musculatura distal es cli-
nica y funcionalmente prominente en las enferme-
dades musculares enumeradas arriba.

La distrofia miotonica de tipo 1, también cono-
cida como enfermedad de Steinert, se transmite por
herencia autosémica dominante y es la enfermedad
muscular hereditaria de mayor prevalencia en los

adultos. Se debe a una expansidn de la secuencia de
trinucleotidos CTG en el cromosoma 19.

Su expresion clinica es muy variable, desde
una forma congénita severa o distrofia mioténica
congénita, hasta casos tan leves que desarrollan su
vida con minima o ninguna sintomatologia.

La caracteristica clinica sobresaliente es la
miotonia, asociada a la debilidad de los misculos
faciales, flexores de los dedos de las manos y dor-
siflexores de los pies y con variable afectacién de
otros grupos musculares.

En la resonancia magnética se pueden com-
probar signos de reemplazo adiposo en el cuddri-
ceps que se distribuyen en forma de medialuna
en el sector profundo de este musculo. En las
piernas los signos de reemplazo adiposo predo-
minan en los gemelos.’ Este ultimo hallazgo es
bastante frecuente y se contrapone con el mayor
déficit clinico de los musculos del compartimien-
to anterior, para lo cual no existe una explicacién
satisfactoria.

La enfermedad muscular mds frecuente des-
pués de los 50 afios es la miositis con cuerpos de
inclusion esporddica. Esta enfermedad se carac-
teriza por la existencia de infiltrados inflamatorios
musculares similares a lo que ocurren en la poli-
miositis, con la caracteristica adicional de acom-
pafarse de vacuolas intrasarcopldsmicas delinea-
das por un material basofilico y la acumulacién de
tubulofilamentos, de ahi su nombre.

Clinicamente se manifiesta con debilidad y
atrofia simétrica del cuddriceps, de los dorsiflexo-
res de los pies y de los flexores profundos de los
dedos de las manos. Puede existir compromiso de
otros grupos musculares en grado variable pero
los mencionados son los afectados mds consisten-
temente.

Existe correlacién entre los musculos con alte-
racion de la sefial en la resonancia y los compro-
metidos clinicamente. Es particularmente notoria
la reduccidn del volumen del cuddriceps con sig-
nos de edema y reemplazo adiposo.>'* Lo mismo
ocurre, en menor grado, en los musculos del com-
partimiento anterior de las piernas (figura 7). En
los miembros superiores se ha demostrado en la
resonancia el compromiso selectivo de los flexo-
res profundos de los dedos en el antebrazo.
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Figura 7. Miositis con cuerpos de inclusién esporadica. RM

T1 a nivel de muslos revela atrofia selectiva y reemplazo
adiposo del cuddriceps (A). RM STIR a nivel de muslos evi-
dencia edema en sectores del cuadriceps (B). RM a nivel de
piernas evidencia edema en el compartimiento anterior en la
secuencia STIR (C).

La presencia de vacuolas delineadas por ma-
terial basdfilo y agregados filamentosos se puede
observar en miopatias hereditarias cuya manifes-
tacion clinica principal podria ser la debilidad
distal en el caso de la miopatia descripta por No-
naka o la debilidad predominantemente proximal,
con preservacion de los cuddriceps descripta por
Argov en judios iranies y originalmente denomi-
nada Miositis con cuerpos de inclusion heredita-
ria. Las técnicas moleculares han revelado que las
mutaciones en el gen de una enzima bifuncional
conocidas como GNE son responsables de ambos
sindromes, constituyendo variantes alélicas.

En estos casos, el cuddriceps estd preservado
y los musculos del compartimiento posterior de
los muslos estdn reemplazados por tejido adiposo,
asi como los del compartimiento anterior de las
piernas (figura 8).

En este grupo clinico se encuentra la distrofia
muscular de Miyoshi, que fué reconocida por

este investigador en Japdn, pero en la actualidad
se sabe que su distribucién es mundial.

Se debe a las mutaciones en el gen de disfer-
lina, una protefna involucrada en procesos de re-
paracion de la membrana de las fibras muscula-
res. Clinicamente se caracteriza por su inicio en
la adolescencia, aunque la edad de comienzo es
variable, con dificultad para pararse en puntas de
pie por debilidad de los musculos de las pantorri-
llas y progresion a los miisculos proximales, con
pérdida de la capacidad deambulatoria en aproxi-
madamente el 30% de los casos. En esta miopatia,
los musculos del compartimiento posterior de las
piernas sufren reemplazo adiposo y con la pro-
gresion de la enfermedad también la musculatura
de los muslos tanto del compartimiento anterior
como posterior'! (figura 9).

En Finlandia y otros paises ndrdicos existe una
clasificacion de individuos con una miopatia dis-
tal hereditaria en la que el signo mds importante

Figura 8. Miositis con cuerpos de inclusién hereditaria. RM
T1 a nivel de muslos evidencia reemplazo adiposo severo de
todo el compartimiento posterior y preservacion del cuadri-
ceps (A). A nivel de las piernas, predominan las alteraciones
en el compartimiento anterior (B).

Figura 9. Disferlinopatia. En la RM enT| a nivel de las piernas
se observa reemplazo adiposo selectivo del compartimiento
posterior y grupo peroneo.
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es la atrofia y debilidad simétricas de los muscu-
los del compartimiento anterior de las piernas.
Esta enfermedad se transmite de un modo autosé-
mico dominante y se debe a mutaciones en el gen
de la proteina titina, un componente estructural y
regulatorio del sarcémero. Comienza en la 4* o
5% décadas, progresando lentamente con compro-
miso relativamente leve y tardio de los muisculos
proximales, excepto en los homocigotas.

En la resonancia se puede apreciar el compro-
miso selectivo de los musculos del compartimien-
to anterior de las piernas, en muchos casos los
musculos flexores de la rodilla estdn afectados y
en algunos también, aunque en menor grado, los
del grupo posterior de las piernas.”!

En Suecia, Welander describié una miopatia dis-
tal hereditaria de inicio luego de los 30 afios y de
lenta progresion que se manifiesta con debilidad de
los extensores de los dedos de las manos y luego de
los musculos distales de las extremidades inferiores.
Se transmite en forma autosémica dominante, pero
el defecto genético se desconoce. La resonancia
magnética demuestra, en los miembros inferiores,
la existencia de reemplazo adiposo de los musculos
del compartimiento anterior y posterior de las pier-
nas y del compartimiento posterior de los muslos.

Las miopatias miofibrilares son un grupo de
enfermedades cuya caracteristica comtn es la des-
organizacidn de las miofibrillas, con depdsitos in-
tracelulares de proteinas como desmina, miotilina
y otras. Ademas del compromiso de los musculos
distales pueden verse afectados los proximales y
en una alta proporcidn, hay insuficiencia mecdni-
ca respiratoria y compromiso cardfaco. Se deben
a mutaciones en genes codificantes de proteinas
de los discos Z (ZASP, filamina C, miotilina) y
extrasarcoméricas (desmina y oBcristalina).

En el primer grupo, la resonancia muestra afec-
cion de los musculos del compartimiento anterior y
posterior del muslo y del compartimiento posterior
de las piernas. En el segundo grupo, predominan la
afeccion del sartorio, recto interno, semitendinoso,
gliteos y compartimiento anterior de las piernas.

Miopatias con retracciones articulares precoces:
¢ Distrofia de Emery-Dreifuss ligada al X
¢ Distrofia de Emery-Dreifuss autosémica
e Miopatia de Bethlem

¢ Calpainopatia con retracciones precoces

La presencia de retracciones articulares es un
indicio de gran utilidad diagndstica, porque algu-
nas miopatias las manifiestan tempranamente en
su evolucion.

La Distrofia muscular de Emery-Dreifuss en
un sindrome clinico caracterizado por la triada:
retracciones articulares, alteraciones de la con-
duccion cardiaca y atrofia muscular humeropero-
neal. El mismo sindrome se debe a mutaciones en
dos genes distintos que codifican sendas proteinas
constituyentes de la membrana nuclear. El gen
codificante de las ldminas A/C tiene localizacion
autosémica y sus mutaciones se expresan clini-
camente en estado homocigota y heterocigota. El
gen codificante de la emerina se localiza en el cro-
mosoma X y se manifiesta en estado homocigota,
por lo tanto, sélo los varones presentan sintomas.

En la forma autondémica, la resonancia eviden-
cia un compromiso de los musculos vasto externo
del cuddriceps y gemelo interno con preservacion
del gemelo externo. En la forma ligada al X, estdn
relativamente preservados los miisculos del mus-
lo y en las piernas, el séleo estd selectivamente
afectado. Estas diferencias son particularmente
notorias en los estadios iniciales.'?

La miopatia de Bethlem se manifiesta con re-
tracciones articulares tempranas, particularmente
de los flexores de los dedos de las manos, caderas
y rodillas. Es el resultado de mutaciones en el gen
codificante de coldgeno de tipo VIy se transmite en
forma autosémica dominante. Progresa lentamente
y es frecuente que las personas afectadas, a pesar
de tener debilidad proximal, puedan preservar su
capacidad ambulatoria hasta edad avanzada.

En la resonancia magnética se observa com-
promiso preferencial del vasto externo y com-
partimiento posterior del muslo con preservacién
del sartorio, recto interno y aductor largo. En las
piernas es notoria la afeccién de la porcion perifé-
rica de s6leo y gemelos que no se observa en otras
miopatias.'

ORIENTAR LA TOMA DE BIOPSIA
MUSCULAR

En ocasiones, el estudio histoldgico del muscu-
lo, ante la sospecha de enfermedad muscular, no
aporta informacion relevante para el diagndstico.
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Los motivos de esto son varios. En primer lugar,
es posible que la muestra se haya obtenido de un
sitio no comprometido por el proceso patoldgico.
La segunda posibilidad es que el misculo biopsia-
do presente alteraciones avanzadas, como reem-
plazo fibroadiposo, lo cual no permite diferenciar
si el proceso patogénico primario es muscular o
neuropdtico. En otros casos, efectivamente, no
existen alteraciones estructurales del musculo y
por lo tanto, la histologfa es normal. Si la histo-
logfa no contribuye al diagndstico y la sospecha
clinica de enfermedad muscular es alta se justifica
repetir la biopsia. En esta situacidn, se debe decidir
de qué musculo se toma una nueva muestra. Las
estrategias empleadas para seleccionar el muiscu-
lo a biopsiar son diversas. A veces se prefiere el
cuddriceps o el deltoides, sin considerar si estdn o
no afectados clinicamente. Esto se debe a que sus
caracteristicas morfoldgicas se conocen bien, en
pocas ocasiones su inervacion estd comprometida
por una patologia radicular, a diferencia de otros
musculos de las extremidades y las miopatias mads
frecuentes que comprometen predominantemente
a los musculos proximales.

Otra estrategia consiste en elegir un musculo cli-
nicamente comprometido en forma parcial, cuando
el proceso es crénico o un musculo notoriamente
afectado cuando la enfermedad es de reciente co-
mienzo. En el primer caso, se evitan las alteracio-
nes terminales comentadas con anterioridad y en el
segundo, como en un caso de corta evolucién no
existirfan alteraciones terminales, optar por el mus-
culo mds comprometido tendria mayores posibili-
dades de mostrar alteraciones. Esto es particular-
mente valido en las miopatias inflamatorias.

M4ds alld de estas estrategias con sustento
empirico no se dispone de informacién obteni-
da sistemdticamente que indique cudl es la mads
eficiente en la mayorfa de las circunstancias. S{
existe evidencia clinica obtenida sistemdticamen-
te de que el uso de las imdgenes por resonancia
magnética muscular para seleccionar el muisculo a
biopsiar incrementa el rédito diagndstico en com-
paracion con las otras estrategias en las miopa-
tfas inflamatorias, particularmente en los casos de
larga evolucion en los que coexisten en el mismo
musculo dreas de reemplazo adiposo con focos de
inflamacidn activa. En estos casos, la importancia
de una muestra de biopsia representativa reside en
su valor para la toma de decisiones terapéuticas.

El problema de una muestra no diagndstica no
es menor si se tienen en cuenta los costos y mo-
lestias para el enfermo, que implican la necesidad
de repetir la biopsia y la ansiedad que conlleva la
incertidumbre diagndstica.

En esta drea se pueden enumerar varios interro-
gantes que requieren la recoleccion sistematica de
informacién y de lo cual pueden derivar pautas de
aplicacion en la prdctica clinica. Por ejemplo, si el
uso de informacién anatémica aportada por las im4-
genes musculares por RM incrementa las chances de
una biopsia representativa con respecto a otras es-
trategias; si el uso de la electromiografia permite lo-
calizar musculos afectados en un estadio intermedio
cuya biopsia sea representativa o si la combinacién
de la informacidn electromiografica y anatémica es
mas eficiente que cada una por separado.

Recientemente hemos utilizado las imdgenes
de resonancia magnética muscular en un grupo
de 10 pacientes con sospecha de miopatia, para
definir los grupos musculares comprometidos por
el proceso patoldgico y seleccionar el sector a
biopsiar.

En otro grupo de pacientes similares, en lugar
de la informacion anatémica de la resonancia se
utilizé la informacién funcional provista por el
examen clinico y la electromiografia para definir
el musculo a biopsiar. Todos tenfan signos clinicos
y exdmenes de laboratorio indicativos de miopatia.
En la mayoria de ellos, las manifestaciones tenian
una evolucion de varios meses o afios y no habfan
sido sometidos a una biopsia muscular con ante-
rioridad.

En una proporcién cercana al 85% del grupo,
con apoyo en la informacién anatémica la histolo-
gfa fue anormal y lo mismo ocurrié en el 75% del
grupo con apoyo en la informacion funcional, pro-
vista por el examen clinico y la electromiografia.

En el pequefio nimero de casos estudiados
por nosotros hasta el momento no encontramos
diferencias estadisticamente significativas entre
las dos estrategias empleadas respecto de la fre-
cuencia de biopsias diagndsticas. Esto podria sig-
nificar que una evaluacion clinica rigurosa junto
con informacion electromiografica, que permitan
establecer los grupos musculares comprometidos
parcialmente por el proceso patolégico, son por
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lo menos, tan efectivas en lo que respecta a la
orientacion del sitio de la biopsia, como la in-
formacién anatémica aportada por la resonancia
magnética.

En nuestra serie, ain empleando informacion
anatémica y clinica detallada, una proporcién de
las biopsias fueron negativas. En parte se puede
explicar porque la patologia subyacente no reper-
cute en la morfologia y en parte porque luego de
un adecuado seguimiento clinico, junto con otros
elementos de valoracion de laboratorio, no se
puede demostrar la existencia de una enfermedad
muscular.

Es probable que el porcentaje de biopsias no
diagndsticas sea mayor si se emplea una estrategia
en la que no se considera la informacion anatémi-
ca o funcional. Aunque no hemos comparado esto
sistemdticamente, en la practica vemos pacientes
en quienes la biopsia no aporté informacion diag-
noéstica adecuada, desconocemos el criterio que se
utilizo para elegir el sitio de la muestra y cuando
se realiza una nueva biopsia usando informacion
clinica o anatémica detallada el material es repre-
sentativo.

Independientemente de la estrategia empleada
para definir el sitio a biopsiar es importante que el
cirujano involucrado en el procedimiento opte por
tejido macroscopicamente viable.

Parece justificado emplear las técnicas de re-
sonancia magnética para seleccionar el musculo
o sector de un musculo a biopsiar cuando ya se
obtuvo una muestra que no aporté informacién
diagndstica relevante, en particular cuando exis-
ten otros indicios clinicos, electromiogréficos y de
laboratorio compatibles con miopatia.

REFERENCIAS

1- Askmark H, Olsson Y, Rossitti S. Treatable dro-
pped head syndrome in hypothyroidism. Neurology
(2000) 55:896-897.

2- Barlett M, Ginn L, Beitz L, et al. Quantitative
Assessment of Myositis in Thigh Muscles Using
Magnetic Resonance Imaging. Magn Res Imag
(1999) 17: 183-191.

Tal vez en los casos con patologia lentamen-
te evolutiva y que comprometen selectivamente
grupos musculares es cuando mayor justificacion
puede haber para esta estrategia.

CONCLUSIONES

El diagnéstico de las enfermedades musculares
parte de la observacién clinica y debe apoyarse en
técnicas complementarias, imprescindibles para la ca-
racterizacion precisa de la enfermedad subyacente.

La RM muscular ocupa un lugar de relevancia
creciente en la interpretacién y caracterizacion de
las enfermedades musculares. Su empleo puede
aportar informacién anatémica detallada sobre el
grado y la distribucién del dafio muscular. Esta in-
formacion a su vez contribuye al reconocimiento
de caracteristicas propias de cada miopatia y con
ello al diagndstico diferencial, cuando es integra-
da con la informacion clinica, la electromiografia,
los niveles enzimadticos y el estudio histoldgico.

La RM puede utilizarse también en la seleccion
del musculo a biopsiar en algunas circunstancias,
mejorando el rédito diagndstico. Especialmen-
te en las miopatias inflamatorias de evolucién
cronica, esta estrategia es preferible a la biopsia
a ciegas. Tanto la informacién funcional detalla-
da aportada por el estudio electromiografico y el
examen clinico, como la informacién anatomica
detallada aportada por la RM muscular, parecen
comparables en su capacidad para orientar satis-
factoriamente hacia qué miusculo biopsiar en la
generalidad de los casos. Al contrario, la eleccion
de un musculo para biopsia sin tener en cuenta
esta informacion suele conducir a que el estudio
histolégico no aporte informacion relevante

3- Barroso F. Miopatias: Elementos Clinicos para el
Diagnéstico. ANNN (2007); 12: 21-32.

4- Bilgen C, Bilgen I, Sener R. Oculopharyngeal mus-
cular dystrophy: clinical and CT findings. Comp
Med Imag Graph 25 (2001) 527 - 529.

5- Damian M, Bachmann G, Herrmann D, et al.
Magnetic resonance imaging of muscle and brain in
myotonic dystrophy . J Neurol (1993) 240 : 8-12.



BARROSO F, SANCHEZ F. UTILIDAD DE LA RESONANCIA MAGNETICA MUSCULAR EN EL DIAGNOSTICO DE LAS MIOPATIAS

6- Fischer D, Walter M, Kesper K, et al. Diagnostic
value of muscle MRI in differentiating LGMD2I
from other LGMDs. J Neurol (2005) 252:538-547.

7- Hatakenaka M, Soeda H, Okafuji T, et al. Steroid
Myopathy: Evaluation of Fiber Atrophy with T2
Relaxation Time—Rabbit and Human Study .
Radiology (2006) 238: 650-657.

8- Jungbluth H, Davis M, Miiller C, et al. Magnetic reso-
nance imaging of muscle in congenital myopathies
associated with RYR1 mutations. Neuromuscular
Disorders (2004) 14: 785-790.

9- Kornblum C, Lutterbey G, Bogdanow M, et al.
Distinct neuromuscular phenotypes in myotonic
dystrophy types 1 and 2: A whole body highfield
MRI study. J Neurol (2006) 253:753-761.

10- Liu G-C, Jong Y-J, Chiang C-H, et al. Duchenne
Muscular Dystrophy: MR Grading System with
Functional Correlation. Radiology (1993) 186:475-
480.

11- Meola G, Sansone V, Rotondo G, et al. Computerized
Tomography and Magnetic Resonance Imaging in
Miyoshi Myopathy. Muscle Nerve (1996) 19:1476-
1480.

12- Mercuri E, Counsell S, Allsop J, et al. Selective
Muscle Involvement on Magnetic Resonance
Imaging in Autosomal Dominant Emery-Dreifuss
Muscular Dystrophy. Neuropediatrics (2002) 33:
10-14.

13- Mercuri E, Cin C, Counsell S, et al. Muscle MRI
findings in a three-generation family affected by
Bethlem myopathy. Eur J Paed Neurol (2002) 6:
309-314.

14- Mercuri E, Bushby K, Ricci E, et al. Muscle MRI
findings in patients with limb girdle muscular dys-
trophy with calpain 3 deficiency (LGMD2A) and
early contractures. Neuromuscular Disorders (2005)
15: 164-171.

15

Olsen D, Gideon P, Dysgaard Jeppesen T, et al. Leg
muscle involvement in facioscapulohumeral mus-
cular dystrophy assessed by MRI. J Neurol (2006)
253:1437-1441.

16- Olsen D, Langkilde A, Orngreen M, et al. Muscle
structural changes in mitochondrial myopathy relate
to genotype. J Neurol (2003) 250:1328-1334.

17- Ortube M, Bhola R, Demer J. Orbital Magnetic
Resonance Imaging of Extraocular Muscles in
Chronic Progressive External Ophthalmoplegia:
Specific Diagnostic Findings J AAPOS (2006) 5:
414-418.

18

Pichiecchio A, Uggetti C, Ravaglia S, et al. Muscle
MRI in adult-onset acid maltase deficiency.
Neuromuscular Disorders (2004) 14: 51-55.

19- Reimers C, Schedel H, Fleckenstein J, et al.
Magnetic resonance imaging of skeletal muscles
in idiopathic inflammatory myopathies of adults. J
Neurol (1994) 241:306-314.

20- Schessl J, Medne L, Hu Y, et al. MRI in DNM2-
related centronuclear myopathy: Evidence for highly
selective muscle involvement q Neuromuscular

Disorders (2007) 17: 28-32.

21

Udd B, Vihola A, Sarparanta J, et al. Titinopathies
and extension of the M-line mutation phenotype
beyond distal myopathy and LGMD2J. Neurology
(2005) 64:636 —642.

37



