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RESUMEN

En este trabajo tratamos de confirmar los resultados previamente obtenidos, en varios estudios: en primer
_ lugar, habiamos demostrado que ¢l edema cerebral se caracteriza por ¢l aumento de la Potencia Absoluta
(PA) en la banda theta y que Jas masas expansivas intracrancales producen un incremento en la PA de la
banda delta. Para corroborar estos datos, lievamos a cabo un andlisis longitudinal ¢n dos grupos de masas
expansivas. En ambos, el volumen del edema y el de 1as masas se modificaba con el tratamiento médico; se
observd una alta correlacién entre los cambios en el volumen del edema y los cambios en los valores de PA
exclusivamente en la banda theta. También se observo una correlacion entre los cambios de volumen de la
masa expansiva con cambios exclusivos en la banda deita. En segundo lugar corroboramos que el montaje
laplaciano era mejor que el de voltaje para detectar la topografia de las masas y del edema, un hecho que
habiamos observado en trabajos previos.

El calculo de las fuentes de la actividad eléctrica cerebral utilizando las soluciones inversas distribuidas
(dipolos) habia demostrado, previamente, que los ritinos anormales observados en tumores y edemas tenian
una fuente de origen cortical. Los resultados de los anilisis actoales reafirmaron estos datos y demostraron
que la Tomografia Eléctrica Cerebral en ¢l dominio de las Frecuencias (FD-VARETA), tenia una gran
precisién en la localizacion de estas fuentes. Con este método se demostrd también que las masas expansivas
intracraneales se caracterizan por producir incrementos en el ritmo delta y los edemas cercbrales aumento en
la banda theta.

Por altimo estudiamos infartos cerebrales con ¢l FD-VARETA y observamos que estas lesiones producen
también una deaferentacién cortical, Debido a dicha deaferentacidn, los ritmos anormales delta se ubican en
la corteza, produciendo un aumento en la PA de la banda delta. En los dos estadios en los cuales hay edema
cerebral en la zona de los infartos, también hay un incremento en la banda theta, siendo este el ritmo
dominante en la mitad de los casos. Se observé ademas que los ritmos anormales en los infartos cerebrales
ticnen valores Z mucho altos que en los tumores estudiados previamente, lo cual sugiere que en los infartos
cerebrales hay una mayor alteracion fisiopatologica.

Planteamos continuar €stos trabajos para completar los datos en ¢l caso de los infartos y, perspectivamente,
¢studiar con los mapas del EEG vy el FD-Vareta pacientes en los cuales 1a TC e incluso la IRM no aportan

datos decisivos en el diagnédstico, por ejemplo demencias y otras psicopatias.



ABSTRACT
In previous studies we observed that the volume of intracraneal lesions was corrclated with delta absolute
power (AP) in the EEG, while the volume of edema showed a significant correlation with theta AP,
suggesting independent origing of activity in the delta and theta bands in patients with space-occupying
lesions. Qur goal in this thesis is to corroborate these findings using different approaches.
In the first approach we analyzed the evolution of 10 patients with space-occupying lesions in whom we
measured the volume of the lesion and of the edema before and after treatment that produced changes in
these volumes, Rank correlations between the change in the volume of the lesion before and after treatment
were significant only in the delta band. However, rank correlations between the change in the volume of the
edema and the change in the Z-EEG values were only significant in the theta band. We also observed that
the sites of the lesion and of the edema were better represented by Current Source Density or Laplacian maps
than by Voltage maps.
In the second approach we use a different technique for the localization of brain sources. Frequency-doamin
Variable Resolution Electromagnetic Tomography (Fd-VARETA) is a distributed inverse solution,
constrained by the Monireal Neurologic Institute probabilistic brain atlas that estimate the spectra of EEG
sources. Maximum Z values were found in patients with brain tumors within the delta band; the spatial
extent of these sources correspond with gray matter near the location of the lesions, and ir patients with
small metastasis and large volumes of edema, as well as in a patient showing only edema, maximum Z
values were within the theta band.
In another group of patients with brain infarcts, abnormal large Z values in the delta band were observed in
the cortex near the zone of the infarct, suggesting a cortical deafferentation. During the periods on which
patients with brain infarcts show edema. there was also an increase in theta activity, which was the
dominant EEG activity in 50% of the cases.
We may conclude that the electrophysiological methods described are very useful, and in a near future we
shall use them in the analysis of patients on whom the CT or the MRI do not give any information, as in

paticnts with dementia and another psychopathologies.



ANTECEDENTES
1.-El Andlisis y el Mapeo del EEG Cuantificado.

Para ¢l analisis del Electroencefalograma (EEG) tanto en el dominio del tiempo, como en el dominio de
las frecuencias es importante tener un gran nimero de canales registrados simultaneamente. En €l momento
acial se oonsider'fl que ¢l minimo aceptable es de 19 canales registrando en todas las derivaciones del
sistema 10-20 (Jasper,1958) y existen aparatos para registrar en 128 y hasta 254 canales. Aunque parezca
exagerado, con estos equipos es con los que s¢ puede obtener una "alta resolucion espacial” en la elaboracién
de los mapas del EEG (Gevins, 1993).

Hay dos factores que deben tomarse en cuenta para el registro y analisis adecuados del EEG:

1) Todos los estudios deben hacerse en condiciones experimentales similares, particularmente en el mismo
horario, pues es conocido el ﬁecho de que ¢l EEG varia e¢spontaneamente en el tiempo, sobre todo si ocurren
cambios en el nivel de vigilia.

2) Ademas del andlisis automatico, el EEG debe ser analizado por un experto, pues es el nice capaz de
decidir cuando existen artefactos tales como movimientos oculares, movimientos musculares, y puede
detectar grafoelementos significativos.

Para realizar mapas ttiles del EEG, hay que establecer claramente lo que deseamos mapear para decidir
que tipo de analisis se va a llevar a cabo. En general hay dos grupos de procedimientos de anilisis: los que se
basan en el dominio del tiempo y los qﬁe se realizan en ¢l dominio de las frecuencias. Nos vamos a referir a
estos nltimos porque fueron los que utilizamos.

En el andlisis en el dominio de la frecuencia, se calcula para cada derivacién la transformada de Fourier en
cada uno de los scgmentos del EEG que se seleccionaron. Por medio de este analisis se descompone la sefial
original del EEG en una seri¢ de ondas sinusoidales de distinta frecuencia. La primera onda sinusoidal va a
tener una duracién o periodo igual a la duracion del segmento del EEG. Es decir, si se han seleccionado
segmentos de 2 segundos de duracion la primera onda sinusoidal va a tener un periodo de 2 segundos. En el
andlisis de frecuencias no se emplea el periodo sino la frecuencia, que es el inverso del periodo; por lo tanto
un periodo de 2 segundos equivale a 1/2=0.5 ciclos por segundo o 0.5 Hertz (Hz). Las siguientes frecuencias
serdn multiplos de esta, osea: 1, 1.5, 2, 2.5, 3, etc

Una vez que s¢ ha descompuesto la sefial en las ondas sinusoidales descritas, que van a tener una amplitud y
una fase caracteristica‘de acuerdo a las peculiaridades de la seiial original, se calcula el espectro de potencia,
que es la amplitud al cuadrado de [a sinusoide en cada frecuencia. En el ejemplo que vimos habria un valor
de potencia cada 0.5 Hz. Como estos son demasiado valores, se procede a agruparlos por las bandas
tradicionales de frecuencia. Asi, las potencias entre 1.5 y 3.5 Hz se agrupan en la banda delta, las que estin
entre 3.5 y 7.5 se agrupan en la banda theta, entre 7.5 y 12.5 Hz estan en la banda alfa y entre 12.5y 25 Hz

en la beta. Al anilisis realizado de esta forma se le denomina analisis de banda ancha. Estos intervalos se



definieron de acuerdo a la relacion que se observé entre ellos y ciertos aspectos funcionales (Harmony,
1984). De acuerdo a lo dicho, hay un espectro de frecuencias para cada uno de los electrodos. La potencia
absoluta (PA) de una banda en una region ¢s la integral de la potencia con respecto a 1a frecuencia en la
region, definida en ¢l intervalo de la banda correspondiente.

Existen otros parametros de banda ancha que son muy utilizados, a los que se denomina potencia relativa
(PR), que representan €l porciento de actividad en una banda y se calculan como el valor de la PA en una

banda en particular, dividido entre 1a suma de los valores de PA en todas las bandas;

PR alfa= PA alfa/(PA delta + PA theta + PA alfa + PA beta).

De acnerdo a lo referido, hasta esc momento hemos trabajado con los valores que podemos llamar
*erudos” de la sefial, pero tanto la PA como la PR varian normalmente con la edad (Matousek y Petersen,
1973; John et al, 1980; Harmony et al.,1990). Por esta razén es muy dificil hacer un juicio de la
"normalidad" o "anormalidad” de un mapa si no se hace una correccion en funcion de la edad. Para obtener
esta informaccidn, los valores de PA y PR en cada banda se transforman en valores Z (John et al., 1977).
Estos mapas Z indican en que grado el sujeto en estudio se desvia o no de la media de los sujetos normaies

de su edad. El valor Z se calcula de la siguiente manera;
ZPA delta =(PA delta del sujeto - PA delta del promedio)/(desviacion estdndar de 1a PA delta del promedio)

El uso de los mapas utilizando el EEG cuantitativo ha creado un gran interés en los 1ltimos afios (Duffy et
al 1981, 1990; Duffy 1985; John et al., 1988, Maurer y Dierks, [991). Estos mapas se caracterizan peor la

presentacion compacta de los datos del EEG, como un mapa topografico sobre el cuero cabelludo,

2.- Masas Intracraneales y sus Manifestaciones en el EEG,

La caracteristica mas importante de las masas expansivas intracraneales en electroencefalografia clinica
es la presencia de una actividad delta polimoérfica o actividad delta continua v localizada en el sitio de la
lesién (Fisher Williams, 1987). La completa depresion de 1a actividad EEG es un signo focal raro (2% de los
tumores intracraneales, (Hess, 1976} y ocurre cuando el crecimiento del tumor es muy rapido (Fisher-
Williams et al, 1962). Hess (1976) sefialo tres aspectos importantes en electroencefalografia clinica: 1) un
foco de ondas lentas corresponde a la presencia de un ritmo mas lento que ¢! dominante de acuerdo a la edad
dei sujeto; 2) cuanto mas lento ¢ el rittmo mas severa ¢s 1a alteracion y 3) el limite entre ias bandas de
frecuencia es arbitrario y no tiene el significado de diferencias bioldgicas fundamentales. Estas afirmaciones,

asumen un origen comun para la actividad delta y theta, por lo tanto, es importante determinar si la



actividad delta y théta representan grados de alteracién de un mismo proceso 0 corresponden a diferentes
mecanismos de produccion en las distintas alteraciones observadas. Existen trabajos previos con el anilisis
visual del EEG,‘ utilizando la Tomografia Computada (TC) como elemento anatémico de comparacion, que
en 1érminos generales son poco alentadores. Gastaut et al. (1979), trataron de ver si la severidad y las
dimensiones del edema cerebral visualizado en la TC, eran proporcionales a las alteraciones del EEG y si ¢l
edema en si producia cambios electroencefalogrficos. Estos autores clasificaron los EEG en 2 grpos:
aquellos "no sugestivos” de origen tumoral debido a que eran normales o tenian ligeras alteraciones, como
por ejemplo asimetrias en la actividad o actividad theta difusa o focal, y los que eran "sugestivos” de origen
tumoral, con un foco de actividad delta polimérfica. Los pacientes con y sin edema fueron distribuidos
aleatoriamente en los dos grupos y los autores concluyeron que el grado de anormalidad no era proporcional
a 1a extensi6n del edema. Los mismos resultados fueron obtenidos por Passerini et al. (1983) los cuales
mencionaron gue la anormalidad del EEG era sugestiva de tumor en el 82% de los casos que tenian edema y
en el 73% de los pacientes sin edema. Sin embargo en estos trabajos no hubo la intencién de correlacionar la
severidad del edema con 1a severidad de la anormalidad en el EEG y no se midieron por separado los
voliimenes del edema y de la masa expansiva.

Newmark et al. (1983) correlacionaron los hallazgos de la inspeccién visual del EEG y de la Tomografia
por emision de positrones (PET) con 18F fluorodeoxiglucosa en 23 pacientes con gliomas. Observaron que el
metabolismo cortical estaba suprimido en los enfermos con y sin actividad focal. En 9 de 14 pacientes en los
cuales estaba involucrada la sustancia blanca v la gris y en 5 de 8 con lesiones solamente en sust.ancia blanca
habia actividad delta focal, Estos resultados estin acordes con los obtenidos por Gloor et al. (1977) que
mostraron la presencia de actividad delta polimérfica en las lesiones de la sustancia blanca de los gatos. En
¢l trabajo de Newmark (1983), en ambos grupos de pacientes la sustancia blanica estaba involucrada por las
lesiones. Desde cl punto de vista experimental, el articulo clisico de Gloor et al. (1977) demostré
decisivamente que "la actividad delta polimérfica es el resultado de algun tipo de deaferentacion cortical en
la cual estas ondas lentas son generadas por neuronas relativamente normales. El sistema o sistemas cortico-
petales que quizé esté interrampido para producir la actividad lenta en el EEG aun no esta determinado” (p
333). En la revisién de Steriade et al. (1990) sobre el origen de los ritmos electroencefalograficos se propone
que quiza estc sistema sca el sistema meséneefalico ascendente que se proyecta sobre el sistema colinérgico
cortical.

Sin embargo, el origen de la actividad theta localizada en presencia de lesiones cerebrales permanece
oscuro, sobre todo si se considera, como se ha hecho en términos generales, que esta actividad representa
una forma tnoderada de 1a actividad delta poliméorfica.

La introduccién del EEG cuantitativo (EEGc) aportd mejores procedimientos de localizacién que el EEG

visual de rutina (Gotman et al, 1975; Hamer, 1977; Harmony 1984) y el uso de la transformacion Z (John et
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al, 1977) utilizando normas basadas en grupos de individuos normales, de acuerdo a la edad, affadié
mejores probabilidades de diagndstico topogrifico de las lesiones intracraneales. Con los mapas
topograficos del EEG estos procedimientos mejoraron ain mas (Matzuoka et al 1979, Dufly 1985; Nagata et
al. 1985; Prier et al. 1986; Jerret y Corsak, 1988; Jackel v Harner, 1989; Dolisi et al. 1990).

Usando los parametros espectrales de los potenciales electroencefalogrificos se ha observado que una
regién de cambios focales localizada por el mapeo del EEG puede diferir de la localizacién especifica de Ia
lesi6n visualizada en la TC. En este caso, la capacidad de localizacién del mapeo del EEG es inferior al de la
TC (Nuwer 1988; Logar y Boswell 1991).

En trabajos previos, hemos referido que los pardmetros espectrales del EEG usando el montaje de
densidades de corriente (Laplaciano) era superior al tradicional de voltaje para la localizacidn de las lesiones
(Fernandez-Bouzas et al. 1993, Harmony et al. 1993). Nuestros resultados confirmaban las proposiciones
tedricas de que el Laplaciano es mejor para localizar las lesiones que ¢! montaje de voltaje (Nunez 1981,
Nunez 1989, Nunez et al. 1991) pués ¢l Laplaciano es un filtro espacial que acentita la actividad préxima al
electrodo, en detrimento de la actividad mas lejana. Al estudiar lesiones expansivas intracraneales, ¢n los
citados trabajos (Fernandez-Bouzas et al., 1993; Harmony et al. 1993), observamos que la imagen del
edema cerebral visualizado én la TC correlacionaba mejor con el poder absoluto (PA) theta y con ¢l PA alfa,
en los mapas de densidad de corrientes (Laplaciano). También se observaron corrclaciones negativas altas
entre la densidad del edema y el PA delta vy theta en ¢l Laplaciano. Este dato también tiene significacion,
pues la menor densidad del edema traduce mayor contenido de agua en esa zona.

Las altas correlaciones observadas entre el colapso ventricular y el desplazamicnto de la linea media -
medidos cuanfitativamente- y los poderes absoluto y relativo, delta y theta, nos estaban hablando de la
importancia que tiene "¢l efecto de masa”™ como tal, sobre el EEGe. |

Nuestros resultados eran sugestivos de que el edema no estaba relacionado con la actividad delta sino con
Ias actividades theta y alfa y por lo tanto estos resultados apoyaban la tesis del distinto origen de 1os ritmos
delta y theta patoldgicos.

La correlacién entre el PA delta y el volumen de la masa, apoya la tesis de Gloor et al.(1977),
corroborada por Goldensohn (1979): la actividad delta polimoérfica probablemente sea ¢l resultado de una
deaferentacion cortical total o parcial. En nuestros pacientes hay también una lesién subcortical o cortical.
Afln en los meningiomas -tumores intracraneales pero extracerebrales- se ha descrito atrofia cortical,
secundaria a isquemia, por la compresion directa del tumor (Gwan-Go et al., 1988; Hino et al,, 1990). En
estos meningiomas, invocamos otra tesis alternativa (Harmony ¢t al, 1993): 1a probabilidad, remota, de que
un gran volimen de liquido o de tejido eléctricamente inactivo, ubicado entre los electrodos y la corteza
cerebral actuaran como un filtro espacial de la actividad EEG en el cerebro. Las propiedades espaciales y

temporales del EEG cstan relacionadas, en el sentido de que la aplicacién de un filtro espacial puede

11



cambiar lag propiedades temporales (Nunez, 1989). La comparacién entre los registros sobre la corteza
cerebral y sobre el cuero cabelludo muestran que en el EEG cortical, los ritmos tienen mucha mas potencia
sobre los 15 Hz que los realizados sobre el cuero cabelludo (Cooper et al., 1965; Pfurtscheller y Cooper,
1975).

La interpretacion clinica de los mapas EEG es sencilla con el uso de la transformacién Z. Este método
aporta datos probabilisticos de [a desviacién de un individuo problema, con respecto a un grupe de
individuos normales, Sin embargo, Galan et al.,, (1994) plantearon que los mapas obtenidos usando la
transformacion Z tenian dos problemas basicos: (1) incrementaban la probabilidad de falsos positivos debido
a que se realizaban multiples comparaciones estadisticas (tantas como el nimero de derivaciones) y (2) los
mapas Z no tomaban en cuenta las interrelaciones entre las derivaciones y entre las bandas del EEG. Debido
a esto introdujeron escalas'multivariadas de significacién para detectar anormalidades en todo el mapa,
usando la informacién obtenida de todas las bandas y sus interrelaciones (Distancia de Mahalanobis y de una
cola), o la informacion de todas las derivaciones y sus interrelaciones en una banda (decorrelacionado y
residual). A estos mapas sc les denomind Mapas Electromagnéticos Multivariados (MEM). Con esta nueva
metodologia, usando la informacién obtenida de la TC, comparamos los mapas obtenidos por transformacién
Z y los MEM en 64 pacientes (Fernandez-Bouzas et al., 1995). En cada paciente se compararon todos los
mapas, tanto en los montajes de voltaje como en el Laplaciano, en todas las bandas de frecuencia. La
precision de la evaluacion se realizé por medio de las curvas ROC (Receiver Operating Characteristic), ¢n
las cuales se grafica la probabilidad de los verdaderos positivos contra la probabilidad de los falsos positivos
como una funcion del umbral de decision y por la generalizacion de estas curvas (DL-ROC) desarrollada por
Biscay et al. (1992) para Ia localizacién de las areas anormales.

El mapa con el miximo valor bajo el area de la curva DL-ROC fué considerado "el mejor mapa”. Los
mapas Z en Laplaciano fueron los "mejores” en 24 de los pacientes y en general los mapas Z en Laplaciano
fueron mejores que los multivariados, sin embargo en los montajes de voltaje, los MEM afiadian informacién
no contenida en los mapas de transformacion Z en un 30% de los casos. Un hecho muy consistente fué la
observacion de que las masas expansivas eran mejor detectadas por los mapas de la banda delta y el edema
se vié mejor representado en los mapas en ¢l rango theta (Ferndndez Bouzas et al. 1995).

El montaje Laplaciano fue superior al tradicional de voltaje en la localizacidn topografica de 1as masas
expansivas intracraneales (Fernindez-Bouzas et al., 1995), a excepcion de un escaso niarmero de hematomas
intracerebrales ubicados profundamente. En estas entidades localizaba mejor el voltaje y suponemos ahora,

¢ue esto se debia a la localizacion profunda de las lesiongs,
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3.-Calculo de las Fuentes de la Actividad Eléctrica Cerebral.

Una conclusion frecuente en los estudios de mapeo, cuando s¢ observa un mayor voltaje en un electrodo, es
que la regidon inmediatamente subyacente ¢s la causante de esa actividad. Sin embargo, esto no es
necesariamente cierto pues puede suceder que debido a la complejidad anatémica del cerebro, la fuente de
origen esté en un lugar distante del electrodo en donde se registrd. Con el objetivo de tratar de conocer el
sitto donde se origina la actividad eléctrica que se registra en €l cuero cabelludo, se han desarrollado diversos
métodos matemdticos. Estos métodos tratan de resolver 1o que se denomina "el problema inverso”. Cuando
se conoce el Ingar donde se origina una fucnte de corricnte €l problema directo consiste en saber come se va
a distribuir el voliaje en diferentes puntos, en ocasiones distantes del lugar de origen, cn el problema inverso
no se conoce el lugar de origen de Ia fuente y a pariir de los valores de voltaje registrados en los diferentes
puntos, se calcula el origen de la fuente de corriente. El problema inverso tiene multiples soluciones pués son
muiiltiples las configuraciones que pueden explicar la misma distribucién de voltaje. Esto se debe a que
existen las denominadas "fuentes silentes”, que producen corrientes que no se detectan en el cuero cabelludo,
como las corrientes tangenciales en el EEG o las radiales en et MEG. La obtencion, por lo tanto, de una
solucién depende de las restricciones que se impongan matematicamente para optimizar la solucién. Se
pueden poner multiples restricciones, por ejemplo: en cuanto al nimero de fuentes, en cuanto a que la
solucién tenga como norma un valor minimo, o a que la solucidén solamente pueda estar ubicada en la
sustancia gris, o solo en la corteza cerebral, etc.

Los modelos matemdticos que se usan para describir las fuentes son muy variados. En un principio se
utilizaron los modelos de "dipolos"; en el momento actual se han propuesto modelos de "fuentes
distribuidas”.

Una fuente puede considerarse como un dipolo, que tiene una carga positiva y una negativa,
produciéndose una corriente que va del polo positivo al negativo. El vector resultante entre positivo y
negativo es ¢l dipolo. Los dipolos se pueden calcular, para la distribucion del voltaje, en un instante en el
tiempo ¢ para una frecuencia determinada del EEG. Para describir un dipolo se¢ requicre de 6 valores o
pardmetros: tres que van a localizar el punto de origen y otros tres de acuerdo a la orientacién y a la
dimensidn del dipolo. Como lo que se va a resolver es una serie de inecuaciones simultaneas, para calcular 6
pardmetros s¢ necesitan por lo menos 7 electrodos (6+1). En el estudio de las ondas de los potenciales
relacionados con eventos (PRE) se ha utilizado éste método. Sin embargo el método que mas se ha utilizado
para calcular las fuentes de los PRE es el método "BESA (Brain Electrical Source Analysis) (Scherg y Von
Cramon, 1986; Scherg, 1990; Scherg, 1992). Este método considera que los dipolos varian suavemente en el
tiempo y asume que los generadores de corriente tienen una posicion y orientacion fijas; es decir, lo inico
que se calcula es su variacion de amplitud respecto al ticmpo. Trabaja con un modelo de tres esferas

concéntricas de diferente conductividad; se ha utilizado en el estudio de los generadores de varios PRE
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como por ejemplo los potenciales auditivos de latencia media, los componentes auditivos negativos de
comparacién (MMN) y la onda P300.

En ¢l estudio de la atencién sclectiva auditiva y visual se ha empleado un método de localizacidén de
fuentes, el cual considera que estas solo pueden observarse en la corteza cerebral. Con éste método se ha
demostrado que la onda N100 auditiva se genera en 1a corteza auditiva primaria.

Actualmente, ¢l intcrés existente sobre los dipolos, ha derivado hacia las "soluciones inversas
distribuidas”, que estiman las corrientes primarias como una densa rejilla de puntos sobre el cerebro, en vez
de utilizar un elemento puntual. La Tomografia Electromagnética cercbral de Baja Resolucién (LORETA
por las siglas en inglés, Low Resolution Electromagnetic Tomography, Pascual-Marqui, 1994, 1995) es una
variante de las soluciones distribuidas. La Tomografia Eléctrica cerebral de Resolucion Variable (VARETA)
es una técnica recientemente desarrollada para estimar los generadores del EEG (Valdes et al, 1996a).
LORETA imprime una maxima suavizacion espacial y estima las soluciones, suavizadas, con un minimo
error, pero los puntos de la solucién son borrosos. VARETA difiere de LORETA en tres aspectos
importantes: 1) Los generadores de corriente estan restringidos a la sustancia gris por el uso de una mdscara
probabilistica que prohibe soluciones e¢n otras zonas: sustancia blanca, liquido cefalorraquideo; 2) La
cantidad de suavidad requerida en la solucidn sc puede hacer variar punto a punto en la sustancia gris; 3)
VARETA se ha extendido al dominio de las frecuencias FD-VARETA (Casanova et al., 1996; Bosch et al.,
en prensa) para extender los conceptos de EEG cuantificado al andlisis de las soluciones distribuidas del
EEG (Valdés et al., 1997; Bosch et al,, en prensa).

Después de corraborar que ¢l edema se explicaba mejor por cambios en la banda theta y la masa en si por
cambios en la banda delta (Ferndndez-Bouzas et al,, 1993; Harmony et al., 1993), lo cual sugeria un origen
distinto de las actividades en estas dos bandas de frecuencia, se realizé un analisis del origen de [as fuentes
en el dominio de la frecuencia basado en el test de mixima verosimilitud (MV), para rechazar la isotropia en
el EEG (Valdes et al., 1992), Para esto, se llevo a cabo un estudio de banda estrecha en 36 pacientes en los
cuales se incluyé un adenoma hipofisiario extendido extraselar, un linfoma intraselar originado en la
rinofaringe y una pequefia metéstasis supraselar prequiasmatica, casos que no daban informacién en estudios
convencionales. El test de MV rechazo Ia isotropia a frecuencias por debajo de 1 Hz y en la banda delta en
31 de los 34 pacientes. En [as frecuencias ¢n las que s¢ rechazé la isotropia se hizo el calculo del dipolo
equivalente, un dipolo para cada frecuencia. El origen de los dipolos equivalentes en estas frecuencias
coincidié con Ia topografia del volumen de 1a lesién en 27 pacientes. Por lo tanto el volumen de las masas
no sélo correlacionaba con delta, sino, también, con el ritmo lento (por debajo de 1 Hz) . En 15 pacientes -
de 19 que tenian edema- el test de MV fué rechazado en frecuencias de la banda theta. Los dipolos

equivalentes a estas frecuencias estaban en el territorio del edema (Harmony et al.,, 1995). Las pequefias
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masas proximas a la regién selar, se localizaron adecuadamente con los dipolos en ¢l dominio de la banda
theta. Estos resuliados apoyaron firmemente la tesis de que la actividad EEG en las bandas lenta y delta se
asociaba a la presencia de la lesién, mientras que la actividad en 1a banda theta se relacionaba con el edema.
El hecho de que los tumores profundos, como los citados de las regiones selar y paraselar se explicaran
mejor por dipolos en la banda theta, apoyaba la hipétesis de que la actividad delta era producida por una

deaferentacién cortical, pués estos tumores no deaferentaban la corteza.

4.-La TC en el Andlisis de las Masas Intracraneales.

Uno de los factores de importancia que nos permitio separar la lesién expansiva del edema y evaluar en
éste la cantidad de agua fué el anilisis cuantitativo de la Tomografia Computada (TC). Desde ¢l punto de
vista de la TC, se realizaron mediciones volumétricas muy precisas, con cursores de estadistica "irregular”,
separando las masas en si de las Areas de edema que estas masas pueden producir, con lo cual se podia
sefialar el volumen de la masa y del edema independientemente relacionarlos con los electrodos ubicados en
el cuero cabelludo. Previamente habiamos colocado en el lugar de los electrodos, en voluntarios sanos, pasta
de bentonita, que es ligeramente opaca a los rayos X, para conocer la ubicacion de dichos electrodos con
respecto a las distintas estructuras anatémicas. Esto permite ubicar aquellos electrodos proximos al edema y
a la lesién.

Brott et al.(1989) habian medido 4reas patolégicas, en infartos cerebrales no hemorrigicos,
demostrando una alta correlacion entre el cuadro clinico y ¢l arca -en realidad volumen- del infarto. Sin
embargo, la medicién de densidades por medio de la TC no ¢s utilizada con frecuencia, partiendo del criterio
de que Ia densidad de una zona -normal o patolégica- estd en dependencia de la calibracion del aparato de
TC (el agua destilada mide ¢ Unidades Hounsfield y se calibra respecto al agua destilada). Si la calibracion
no es la adecuada, las densidades medidas no son correctas. Para realizar las mediciones de densidad y que
estas tuvieran valor, partimos del principio de que aun con equipos que no estén perfectamente calibrados, si
se compara al individuo contra é] mismo, el error de medicién no tiene importancia. De ésta forma, medir
densidades de un area de edema vasogénico y compafarlas con la densidad de la sustancia blanca del otro
hemisferio cerebral (el normal), nos permitié catalogar a los edemas de acuerdo a su densidad con respecto a
la densidad de las dreas normales. Anteriormente habiamos utilizado las mediciones de densidad en razén
del tiempo, para separar lesiones intra-axiales y extra-axiales de acuerdo al comportamiento de la densidad
del medio de contraste en razon del tiempo, en estudios a dos horas, con buenos resultados (Ferndndez-

Bouzas el al., 1993b).
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5.- Edemas Citotgxice y Vasogénico.

El edema cerebral se define como una acumulacién anormal de agua en el parénquima cerebral, que
produce un aumento volumétrico en el tejido afectado. Klatzo (1967) clasificé los edemas cerebrales en dos
tipos: el citotdxico y el vasogénico, edemas que se ven en diferentes patologias y que corresponden a
distintos mecanismos fisiopatoldgicos, aun cuando, el mismo autor (Klatzo , 1987) plantea que no se puede
aplicar rigidamente la separacién entre estos dos tipos de edema.

En los estados hipdxicos cerebrales 1a evaluacién del volumen del edema es muy dificil, pues tanto en ia
TC como en la IRM el edema se confunde con la lesién porque edema y lesidn tienen densidades o
intensidades similares. En las masas expansivas intracraneales ya vimos que esta separacidn es posible pues
el edema siempre es vasogénico y ocupa la sustancia blanca préxima a la lesién, existiendo entre ambos una
perfecta separacion.

En el edema citotdxico el hecho fundamental desde el punto de vista anatomopatolégico es el incremento
del agua en las células del parénquima cercbral. En este tipo de edema no hay daiio de la barrera
hematoencefilica (BHE) y en ¢l edema citotdxico puro la permeabilidad a las proteinas séricas permanece
intacta (Klatzo, 1987) . En esta varicdad de edema, segin refieren Betz et al. (1990) y otros autores (Gotoh
et al, 1985; Schuier et al.,1980) hay un paso anormal de sodio hacia el cerebro y disminucion del potasio en
el parénquima cerebral. Betz et al (1990) afirman que este edema es ¢l resultado de la acumulacién de sodio
y agua que son "secretados" activamente por los capilares cerebraics, en la isquemia. Hatashita et al., (1990)
refieren que existe un gradiente de presion osmoética que contribuye a la formacidén del edema, solamente
durante el estadio mas tempranc de la isquemia cerebral, y que este gradiente osmolar no esta en relacion
con cambios electroliticos ni con dafio de la BHE. La albiimina tiene otro curso evolutivo: durante 6 horas
no se observan ni rastros de albiimina en el drea 1squémica y posteriormente se acumula, con un pico a los 3
dias, retornando a la normalidad semanas después. La albimina aparece en la zona central del infarto, que
esta rodeada por areas menos isquémicas.

Este tipo de edema se observa cuando existen agentes nocivos que afectan las membranas celulares; por
cjemplo, el acido cianhidrico afecta predominantemente los axones (Hirano et al, 1967) y el hexaclorofenol
afecta varias estructuras cclulares (Aleu et al, 1963); pero las entidades patolégicas que con mas frecuencia
producen edema citotéxico son la isquemia y los estados hipdxicos cerebrales (Klatzo, 1987). En un inicio,
eit los infartos cerebrales se observa edema citotdxico puro, antes de que existan alteraciones necroticas en el
cerebro, por lo tanto en un inicio , lo que domina el cuadro anatomopatoldgico es ¢l aumento de agua en las
dreas isquémicas.

En el edema vasogénico hay dafic de la BHE y la caracteristica de¢ este edema es que ocupa
principalmente el irtersticio del cercbro, sin comprometer a las célilas del parénguima. En esta variedad de

edema hay paso hacia el extravascular de ¢lementos de alto peso molecular, como proteinas (Kuroiwa et al.,
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1985 a; Kuroiwa ¢t al., 1985 b) y también hay paso, a traves de las juntas del endotelio capilar, abiertas, de
sustancias de bajo peso molecular. El dafio de 1a BHE, experimentalmente se puede estudiar inyectando azul
de Evans antes de sacrificar a los animales; en el humano, se ha estudiado con el uso de distintos contrastes
intravenosos que, cuando hay daiio de la BHE, salen hacia el parénquima cerebral. Estos contrastes en la TC
son contrastes yodados y en la RM son quelatos del Gadolinio.  Desde etapas muy precoces de la
Tomografia Computada (TC), se observo la salida del medio de contraste al extravascular en multiples
entidades patolégicas: tumorcs cercbrales, abscesos, infartos y en general en todas aquellas entidades
patolégicas donde hay dafio de la barrera hematoencefilica. En los infartos cerebrales hay extravasacién del
contraste a veces en grandes cantidades, produciendo imdgencs que fueron denominadas "circulacién de
Iujo”, pero que en realidad corresponden a contraste extravasado en las circunvoluciones cerebrales dando
imagenes serpigiformes. El edema vasogénico se observa en 1os infartos cerebrales mas tardiamente que ¢l
edema de tipo citotdxico. Suele aparecer entre 6 y 10 dias después de las oclusiones vasculares, tanto en la
rata (Hatashita et al 1990) como en el ser humano (Inoue et al, 1980) y durar algo mas de un mes, en

ocasiones.

En este punto crei gue hacia falta un experimento para dejar sentado que masa expansiva y edema sc
comportan de distinta forma fisiopatolégicamente y, ademas, con la apariciérn de los métodos mateméticos
para la busqueda del origen de las fuentes distribuidas teniamos nuevos elementos para abordar ¢l problema.
Por otra parte era necesario saber si el LORETA, y alin mas el FD-VARETA, eran Gtiles en la localizacion
topografica de las masas. Por otra parte, habiamos estudiado un grupo de infartos cerebrales sobre todo en
estadios agudo y subagudo y nos interesaba conocer si en estas entidades patolégicas se veian los cambios
similares a los  observados en las masas expansivas intracraneales, Con estas ideas, y con nuevos
instrumentos de analisis no utilizados previamente, decidimos realizar los tres experimetos que constituyen

{a tesis en si.
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OBJETIVOS.

Este trabajo de tesis tiene tres objetivos fundamentales:

1) Demostrar que el edema vasogénico esta en relacién con 1a actividad theta, 1o cual haremos a través de
un estudio longitudinal de edemas vasogénicos que tienen diferente comportamiento con el paso del tiempo.
2} La localizacién de las fuentes de origen del Electroencefalograma (EEG) en la banda delta coincide con
la localizacidén de las masas expansivas intracraneales y el origen de la actividad theta coincide con la
localizacién del edema en las masas expansivas intracraneales.

3) En el infarto cerebral, ‘el origen de las fuentes de las bajas frecuencias del EEG coincide con la
topografia del infarto, excepto en aquellos infartos que involucran corteza, en los cuales la fuente de
cualquier ritmo estara ubicada en la corteza, pero por delante o por detras de la zona del infarto.

Estos objetivos se van a abordar por tres experimentos:

1) Evolucién del edema cerebral y su relacién con la potencia en la banda theta.

2) Soluciones inversas distribuidas en lesiones expansivas intracraneales localizadas.

3) Soluciones inversas distribuidas en infartos cerebrales en diferentes estadios evolutivos.

Las soluciones inversas distribuidas en ¢l dominio de las frecuencias no se han utilizado previamente en

¢l estudio de lesiones intracranealcs.
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EVOLUCION DEL EDEMA CEREBRAL Y SU RELACION CON LA POTENCIA
EN LA BANDA THETA.

El objetivo de este experimento era correlacionar la evolucién del edema y del volumen de las masas con
la evolucidn de la PA delta y theta para demostrar que el edema se¢ correlacionaba directamente con 1a banda
theta y las masas con la banda delta. Nuestra hipotesis era que el aumento o disminucion del volumen de las
masas tendria una correlacién con el aumento o disminucién de la PA delta y el aumento o disminucion del
cdema estarfa corrclacionado con la PA theta, También partimos de la hipotesis de que el montaje
Laplaciano era superior al de voltaje para localizar 1a topografia de las masas y los edemas que habiamos
observado en [a TC. Como es légico en los estudios longitudinales que se llevaron a cabo, solo se
practicaron tratamientos méqjcos. No hubo intervencién de la cirugia ni de métodos como 1a radioterapia,

que pueden provocar por si mismos grandes alteraciones electrofisiolégicas.

Material y Métodos

1.-Sujetos.

De acuerdo a lo referido en la introduccion, se llevo a cabo un estudio longitudinal de edemas y masas
expansivas intracraneales en dos grupos de pacientes:

En un grupo de tres sujetos, masas y edemas disminuyeron de tamafio con el Tratamiento médico
(Albendazol), pues se trataba de cisticercosis, con quistes, y en el otro  grupo las masas aumentaron de
tamafio a pesar del tratamiento. Este grupo estaba constituido principalmente por mctastasis cerebrales y
tumores primarios; en este grupo ¢l edema, en algunos casos, también aumento de volumen con ¢l paso del
tiempo. En la tabla 1 s muestran 1a edad, el sexo, ¢l diagndstico, asi como ¢l tratamiento, en cada paciente.

En un tercer grupo, incluimos dos casos de edema puro.
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Paciente Edad Sexo

127
136
25
130
131
133
118
141

132

33
43
46
41
50
51
45
57
68

70

m L m g m < m o™

TABLA 1.1

Caracteristicas de la muestra

Diagnaéstico

Cisticercosis
Cisticercosis
Cisticercosisi
Astrocitoma
Metastasis
Metastasis
Metastasis
Meningioma
Edema después de
{a reseccion de
meningioma
Edema 5 meses
después de un

trauma
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Tratamiento

Albendazol, Carbamazepina, Esteroides
Albendazol, Carbamazepina. Esteroides
Albendazol, Carbamazepina, Esteroides

Esteroides

Esteroides

Esteroides

Esteroides

Esteroides

Esteroides

Esteroides



2.- Registro y obtencion de las variables electroencefalogrdficas:

a) Registro del EEG: los sujetos estudiados fueron registrados despiertos, en reposo, <on los ojos
cerrados, en un cuarto sin aislamiento acistico. El registro se practicd con el montaje 10-20 de electrodos.
Fueron registrados: Fpl, Fp2, ¥3, F4, C3, C4, P3, P4, Ol, 02, F7, F8, T3,T4,T5, T6, Fz, Cz y Tz. Se usaron
los l6bulos de las orejas cortocircuitados como referencia. Se han hecho muitiples criticas a esta referencia
(Nunez, 1981;Fein et al. 1988), sin embargo se necesita la misma referencia para todos los canales para
computar el Laplaciano. Gonzalez-Andino et al., 1990 han demostrado que en el caso de lesiones ocupativas
no hay diferencias topogrificas cuando se usan los 16bulos de las orejas cortocircuitados y por esta razdn, se
decidié utilizar esta referencia. Por otra parte, los datos normativos habian sido registrados con esta
referencia, por lo cual se tenia que utilizar dicha referencia para que las comparaciones fueran validas.
Fuimos particularmente cautelosos para tener resistencias similares en Al y A2. Las resistencias estaban
entre 3 y 5 Komhs.

Se utilizé una amplitud de la banda de frecuencias entre 0.5 y 30 Hz. El EEG fué muestreado cada 10 ms
y editado fuera de linea por inspeccién visual. Venticuatro segmentos de 2.56 seg., libres de artefactos,
fueron seleccionados para el andlisis.

b) Andlisis del EEG.

El analisis s¢ realizé fuera de linea. Se computd la transformada rdpida de Fourier y se utilizaron las
siguientes medidas para cada registro referencial: Poder absoluto (PA) en cada una de las cuatro bandas de
frecuencia: delta (1.5-3.5 Hz), theta (3.5-7.5 Hz), alfa (7.5-12.5 Hz) y beta (12.5-19.0 Hz). Estos rangos de
banda fueron seleccionados de acuerdo a estudios previos {John et al., 1980; Alvarez ¢t al., 1987, Harmony
et al., 1990; Harmony et al., 1993),

El célculo del Laplaciano se basd en la expansién de los arménicos esféricos descrito por Pascual-Marqui
et al.,(1989) que se habia utilizado en trabajos previos (Harmony et al., 1993, Fernindez-Bouzas et al.,
1995). Los registros y los andlisis se realizaron en un sistema MEDICID 3E.

La lransfonna\cién logaritmica para la PA, (John et al, 1980) fué utilizada para ¢l cdlculo de los valores
Z en la PA en cada banda, para el voltaje y para ¢l Laplaciano (Fernindez-Bouzas et al,, 1995). Los valores
logaritmicos fueron transformados a la "escala Z" por medio de: Z=(y-u)/o, siendo u y o respectivamente el
valor medio y la desviacién standad de la poblacién de sujetos normales de la misma edad que el sujeto en
estudio (y) . Los parametros de esta poblacién fueron proporcionados por el MEDICID 3E, basados en una
funcién de regresion dependicnte de la edad de los valores de media y desviacién standard obtenidos en 211
sujetos normales de 5 a 91 afios de edad, en Cuba (Valdés et al., 1992 a). Esta es una comparacién valida
pues previamente se habia establecido la validez transcultural de las ecuaciones (Harmony et al, 1988,

Harmony et al., 19%0).
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3.- Registro y obtencidn de las variables de la Tomografia Computada (TC).

Las tomografias computadas se obtuvieron en diferentes dias de la evolucién de los pacientes, para
comparar , en razén del tiempo la evoluciéon del volumen del edema y de las masas expansivas. Las
tomografias se realizaron con cortes de 5 mm de espesor, contiguos, tomando como referencia la linea canto-
meatal. Sicmpre sc usé €l mismo nivel en todos los casos y en la evolucién de cada caso. Todas las TC se
practicaron sin y con medio de contraste (¢quivalente a 42 gr de Iodo). En ambas condiciones se midieron: el
volumen de la lesion y €l volumen del edema; la densidad del edema (en Unidades Housfield) se compard
con la densidad de Ia sustancia blanca del hemisferio normal, Se midié también el por ciento de colapso
ventricular, tomando como 100% ¢l volumen del ventriculo lateral del hemisferio no afectado. Asi mismo se
midié el desplazamiento de la linea media (desplazamienio del tabique interventricular). El siguiente
procedimiento se llevo a cabo para medir el volumen de la lesién o del edema: En todos los cortes donde se
visualizaban las lesiones o el edema, s¢ practicaron las medidas con ¢l cursot para regiones de interés
irregulares. El valor del area obtenido, se multiplico por el espesor del corte, para obtener el volumen de
lesién o edema en cada corte en particular. Los valores de estos volumenes se¢ sumaron, de acuerdo a los
cortes en los cuales aparecian lesiones y/o edema, para obtener ¢l volumen total.

Para evaluar la posicion de los electrodos en refacion con la TC seguimos el procedimiento descrito en

publicaciones previas (Harmony et al., 1993; Fernindez-Bouzas et al, 1995).

4.- Andlisis estadisticos.

Para correlacionar los cambios en la TC con los cambios en el EEG se practicaron estos estudios con 24
horas o menos de diferencia entre uno y otro, y se hicieron estudios por lo menos en dos periodos evolutivos,
El volumen de las lesiones y del edema fueron los pardmetros que tuvieron cambios claros en razon del
tiempo y fueron los pardmetros utilizados para ¢l andlisis estadistico. Como habia grandes diferencias en las
edades de los pacientes usamos los registros Z para la medicién de los pardmetros del EEG que fueron
correlacionados con los parimetros de la TC,

Se utilizd la correlacion de rangos de Spearman entre los cambios en el volumen de la lesidn medida
como la diferencia en ml. entre el primero y el segundo estudios en la TC y el cambio en los parametros del

EEG medidos como los cambios Z entre ¢l primero y el segundo estudios; lo mismo se hizo para el edema.

RESULTADOS
En la tabla 2 se muestran los valores del volumen de las masas y del edema en dos dias diferentes para
cada paciente, asi como los valores Z en las bandas delta y theta en la derivacién mas préxima a la lesion y

al edema, que coincidieron con los valores mas anormales €n estas bandas
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TABLA 1.2
Medidas en la TC y valores Z del EEG
Caso Diagnés- Fechas Volumen Volumen Z deita Z delta Z theta Z theta

tico lesién edema Volt. Lapla. Volt. Lapla.
1 Cisticerc  30/5/91 0.5 16 032 0.18 2.62 0.49
20/8/91 0 0 -1.03 -032 -0.16 -0.22
127  Cisticerc  9/12/93 887 11.33 351 173 3.83 3.09
11/1/94  5.66 1.98 1.99 0.36 1.59 0.79
136  Cisticerc 21/6/94  33.09 0 2.49 1.55 2.14 -0.11
4/7/94 20.0 0.64 0.93 -0.23 189 1.04
25 Astrocito  28/10/91  28.80 32.05 1.62 1.42 0.60 1.30
4/11/91 30.80 33.05 1.24 1.92 0.01 1.30
130  Metastas  18/4/94 12.30 52.60 3.89 332 235 3.13
30/4/94 13.20 50.20 3.59 3.33 1.95 2.89
131 Metastas  18/4/94  2.26 74.90 0.67 1.38 -0.18 094
4/5/94 3.42 58.60 0.25 0.64 0.22 0.36
133 Metéastas  9/5/94 493 46.11 0.28 1.03 0.62 1.03
31/5/94 10.72 65.82 2.04 2.38 1.53 2.49
118  Meningio 21/5/93 72.23 111.75 451 3.46 2.80 3.63
31/5/93 70.28 110.70 4,67 3.04 1.89 2.87
141  Edema 24/8/94 43.42 1.11 1.42 1.68 2.89
puro
resec.
meningio
19/9/94 56.90 122 1.55 231 3.34
132 Edema 5 25/4/94 19.49 4,89 3.29 1.36 2.05
meses 10/5/94 19.00 3.98 1.94 2.17 223
postraum
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En la figura 1.1a se observan los cambios en la TC y en la 1.1b los cambios en el EEG en un caso de
cisticercosis, donde el edema rodeaba a una lesion ubicada en la region frontocentral. Con el tratamiento el
edema disminuyo notablemente de volumen. Tambi¢n la lesién presentaba disminucién de volumen , en
menor grado, como se puede observar tanto en la TC como en los cambios del EEG. En las cisticercosis, en
general este fué el cuadro evolutivo: en el caso 1 hubo desaparicién de lesién y edema con el tratamiento,
como se expone en la tabla 2, y en ¢l 127 tanto la lesion y ain mas el edema, disminuyeron notablemente
con el tratamiento.

Sin embargo en las lesiones tumorales el cnadro fu¢ totalmente diferente: en general las lesiones
aumentaron de tamafio con el tiempo, a pesar del tratamiento con corticoides. El edema se mantuvo igual o
aumento, en la TC y los cambios en el EEG mostraron anormalidades mas severas después del tratamiento.
El ejemplo de esto iltimo es el caso 133 (Fig 1.2ay 1.2b).

El Laplaciano localizé mejor las lesiones y el edema. Los estudios de la correlacién de rangos en cada
paciente mostraron correlaciones significativas exclusivamente en la banda theta para ¢l edema y en la
banda delta para las lesiones, como est4 expuesto en la tabla 1.3.

TABLA 1.3

Correlaciéon de rangos entre ¢l cambio de volumen después del tratamiento de las

lesiones y el edema y el cambio en los mapas Z

Diferencia del volumen después-antes Diferencias en los valores Z después-antes
del tratamiento del tratamiento
Delta Theta
\Y% L \Y L
Volumen lesién 0.59* 0.73%* (.50 0.36
Volumen edema 0.42 0.56 0.58% 0.84**

*p<0.05. **p<0.01
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Figura 1.1a.- Tomografias computadas de la paciente HJ 127, con dos cisticercos, uno de ellos en region
frontal derecha, parasagital. Antes del tratamiento con Albendazol se puede observar reforzamiento
perilesional y un 4rea de edema rodeando la zona de reforzamiento. Después del tratamiento, tanto la lesién
como el edema, principalmente este Gttimo, disminuyeron de volumen.
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Figura 1.1b.- Los mapas Laplaciano (LAPL) y Z Laplaciano (Z) del EEG corresponden a la misma
paciente, antes y después del tratamiento. Hay valores Z anormales, sobre todo en la banda theta, antes
del tratamiento (parte alta de la figura). En la parte baja de la figura se muestran los mapas de la
diferencia Z (después-antes) del tratamiento en las bandas delta y theta. Se observaron disminuciones
significativas en la region frontal derecha en las bandas delta y theta.
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Figura 1.2a.- Tomografias computadas de 1a paciente HJ133. Tiene una metastasis de pequeiio volumen en
la regién frontal izquierda. Después de administrarle corticoides durante 30 dias tanto el volumen del edema
como el del tumor han aumentado.
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Figura 1.2b.- En esta paciente 133, se muestran los mapas Laplaciano (LAPL) en las bandas delta y
theta antes y después del tratamiento. En ambas bandas de frecuencia hay aumento de los valores Z
después del tratamiento. Los mapas de la diferencia de las Z (después-antes) del tratamiento
muestran valores mas altos en el 16bulo frontal izquierdo (parte baja de la figura).



DISCUSION

Un punto de vista generalizado en electroencefalografia clinica es que en presencia de lesiones cerebrales
los limites entre las bandas delta y theta son arbitrarios y no corresponden a diferencias biolégicas
fundamentales. Por lo tanto, ante lesiones cerebrales, se asume que hay un origen connin para las actividades
delta y theta. Desde luego, nuestro interés principal no es incorporar una nueva técnica de imagen cn el
diagnostico de las lesiones intracraneales, pues estas son mejor diagnoéticadas por la TC o la Resonancia
Magnética. Nuestro interés primordial se¢ centra en profundizar en ¢l conocimiento de las condiciones
fisiopatolégicas que producen los ritmos anormales del EEG.

Los resultados de la correlacién de rangos entre los cambios en ¢l volumen de ias lesiones y del edema y
los cambios en los valores Z antes y después del tratamiento le dan peso a nuestra hipdtesis de origenes
independientes de la actividad en las bandas delta y theta. La potencia delta estd principalmente asociada
con el volumen de las lesiones y la potencia theta con el volumen del edema. De acuerdo con Gloor et al.
(1977) la actividad delta polimérfica es ¢l resultado de una deaferentacién cortical parcial o total
Probablemente éste sca el caso de nuestros pacientes.

Diferentes factores se han propuesto para la generacion del edema vasogénico (Harmony et al., 1993). En
este y en trabajos previos hemos estudiado pacientes con diferentes patologias, sin embargo en casi todos los
enfermos hay una clara relacién entre los cambios en ¢l volumen del edema y los cambios en la potencia
theta del EEG. Para este hecho se pueden invocar dos posibles explicaciones: los factores que producen el
edema son los mismos en las diferentes patologias o la generacién de la actividad EEG no esta relacionada
con un factor en particular v la presencia del edema per se modifica la electrogénesis neuronal en el sentido
de producir actividad theta.

Las correlaciones de rangos fueron mayores para el Laplaciano que para el voltaje. También s 0bserv6
que las topografias de lesiones y edema eran mejor representadas por los mapas Laplaciano que por los de
Voltaje, resultados acordes con trabajos previos (Harmony et al., 1993, Ferndndez-Bouzas et al, ;995).

Se puede concluir que, en general, los pacientes con neurocisticercosis tratados con Albendazol y
esteroides muestran una disminucién en ¢l volumen de 1a lesién y una reduccién en el volumen del edema.
Los mapas Z, tanto en la banda delta como en theta muestran disminuciéon de los valores despues del
tratamiento.

Los pacientes con metastasis y gliomas, tratados con esteroides pucden temer una reducciéon en el
volumen del edema, pero en general ambos, tumor y edema, aumentan sus dimensiones, con un in¢remento

de Ia actividad delta y theta.
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Los experimentos 2 y 3 estdn relacionados entre si, pues en ambos se ha realizado un calculo de las fuentes
de 1a actividad eléctrica cerebral anormal, utilizando un método distinto al que usamos en el andlisis de los

dipolos, referido en la introduccion.

SOLUCIONES INVERSAS DISTRIBUIDAS EN LESIONES EXPANSIVAS
CEREBRALES LOCALIZADAS.

El presente trabajo describe los resultados obtenidos con FD-VARETA en un grupo de enfermos con
masas expansivas intracraneales. El interés del trabajo sc centra en dos aspectos: 1) Evaluar la precision y la
calidad del FD-VARETA para la localizacién de las lesioncs intracraneales y 2) Demostrar por distintas
técnicas que la lesiones ex;;ansivas se caracterizan por producir incremento del ritmo delta y el edema
cerebral por incremento en ¢l theta. Para esto altimo, seleccionamos tres tipos de casos: uno de ellos,
constituido por metastasis cerebrales, fué seleccionado porque estas entidades patolégicas son las que tienen
un edema vasogénico mas importante; en el segundo grupo incluimos un caso con edema puro, sin masa
expansiva acompafante, pues le habia sido resecada meses antes y ¢n ¢l tercer grupo incluimos dos quistes

de cisticerco sin edema.

Material y métodos:

Se estudiaron 13 sujetos. Diez tenian metastasis cercbrales con extensas areas de edema cerebral, uno de
ellos presentaba edema puro 7 meses después de haberle resecado un meningioma y los otros dos
presentaban quistes de cisticerco voluminosos, sin edema. Los registros del EEG y las medicioncs de las TC
se llevaron a cabo como se describié en el experimento 1. En todos los casos la Tomogtafia computada (TC)
y el EEG cuantitativo fueron realizados con un méximo de 24 horas entre uno y otro. Las caracteristicas de

la muestra se pueden ver en la tabla 2.1.
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TABLA 2.1

29

METASTASIS
Caso  Localizacion Tamaiio Frec. Localizacién Tamano  Frec.
de lesiones (ml) EEG del edema (ml) EEG
17 Hfront,1 pard 3.6 1.95Hz* Frontoparnt. 111 6.66Hz
40 3 parietal der. 35 1.56Hz Hemisfer. der 140 4.29Hz*
106 1 front, 1 parizq 18.5 3.12Hz* Frontoparietal 101 4 68Hz
113 1 frontal izq. 17.4 273Hz Frontocentral 106 5.21H*z
114 1 central der. 57.0 1.95Hz* Frontoparietal = 122 4 29Hz
121 1 parietal der, 1 383 1.56Hz* Ambos hemisfer. 177 4.29Hz
transcallosa
130 1 parietal izq. 13.0 2.73Hz* Parietocentral 50 5.46Hz
133 1 frontal izq. 10.7 2.73Hz* Frontocentral 65 4.29Hz
134 1 occipito-parietal 76.2 2.73Hz* Hemisferioizq. 105 4,29Hz
izquierda
142 1 parietal izq. 14.4 1.95Hz* Parietofrontal 37 5.07
EDEMA PURO
141 Parietal 1zq. 57 4.68Hz*
TUMORES PUROS (quistes de cisticerco)
110 1 Silv. izq. 90.0 1.17Hz*
138 1 frontotemp. 90.8 1.95Hz*
izquierdo



Anilisis del EEG.

1.- A partir de 24 segmentos del EEG de 2.56 segundos se calcul6 la matriz de los espectros cruzados
entre todas las derivaciones cada 0.39 Hz. Estos valores del espectro cruzado sc llevaron a transformacion Z
utilizando 1a base normativa obtenida por Bosch et al. (En prensa).

La Tomografia Eléctrica de Resolucién Variable (VARETA) es una técnica desarrollada recientemente
(Valdés et al., 1996 a, b)' , de acuerdo a la técnica descrita por Bosch et al. (En prensa). En esta técnica s¢
utiliza el atlas probabilistico cerebral desarrollado en el Instituo Neurologico de Montreal (Evans et al.,
1993, 1994; Collins et al., 1994; Mazziotta et al., 1995). En este atlas cada voxcl tiene un valor de probabili-
dad de ser sustancia gris, dato que se obtuvo a partir del analisis de 305 RM de sujetos normales. Las RM s¢
ajustaron por métodos no lineales para que coincidieran en 50 puntos marcados en cada uno de los estudios.
En dicho trabajo los valores de probabilidad se consideraron como sustancia gris si tenian una probabilidad
mayor de 0.7 y 0 era ¢l valor por abajo de esa cifra.

Para calcular e] VARETA, ¢l modelo que se utiliza es el de tres esferas concéntricas. Por medio de un
algoritmo de minimos cuadrados estas tres esferas s¢ ajustaron a la cabeza promedio. Se proyectd la posicién
de cada electrodo sobre 1a piel utilizando las coordenadas del programa BESA (Scherg and von Cramen,
1986). Para el modclo de volumen conductor de la cabeza sc¢ consideraron las siguientes tres
conductividades: 1 para la piel, 0.125 para el cranco y 1 para el cercbro. Los radios de las esferas se
estandarizaron a 1 para la piel, 0.94 para el craneo y 0.86 para el cerebro. La rejilla utilizada en este trabajo
tiene 3623 puntos . Para el cdlculo del Vareta se utiliza la referencia promedio. Para saber si los valores se
desvian dc la normalidad, es necesario corregir por edades y hallar los valores Z, como dijimos. En este caso,
Bosch et al. (en prensa), introdujeron las normas de la transformacion Z del logaritmo del espectro cruzado
fuente, calculando las ecuaciones de regresion con la edad para cada voxel y cada frecuencia en un grupo de
306 sujetos normales. Con estas normas es posible obtener los valores Z, que se pueden graficar como
espectros de frecuencia para cada derivacion (ver figura 2.1a), o como imagen Z para cada frecuencia (figura

2.2a).

Andlisis de las imdgenes de la Tomografia Computada.

Cada corte tomografico s¢ convirtié en una matriz de valores discretos por medio de un scanner Hewlett-
Packard 4P+ Se hizo un programa especial para poner en correspondencia cada corte con un corte del
cerebro promedio de Evans, que a su vez correspondia con un corte de la rejilla para calcular la solucidn. Se
hicieron tambie:,n programas interactivos para marcar la region de interés en los cortes de la TC, marcando

en clla los volimenes de la lesion y del edema. Asi, en cada punto de la rejilla se podia tener la solucion y la

! 1)Los articulos describiendo €1 VARETA se pueden encontrar en
http.//geocities.com/CapeCanaveral/Lab/8084/.
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informacién de si correspondia con la lesion o con el edema.
En este trabajo, se tomé el método de Worsley et al. (1995 a)b) y el cédigo de colores fae seleccionado

sélo cuando indicaba un exceso o defecto de la actividad espectral en un nivel apropiado de probabilidad.

Resultados

Como se¢ vid en la tabla 2.1, 10 pacientes tenian metastasis con edema, 2 presentaban cisticercos, sin
edema y uno tenia solamente edema, 7 meses después de haberle resecado un meningioma. En esta tabla los
valores Z maximos y la frecuencia a la cual fueron encontrados, estan seifalados con un asterisco. Estas
frecuencias se consideraron como las frecuencias de la solucién mas importante, En todos los pacientes el
maximo valor Z se observo en las bandas delta (1.17-3.51 Hz) o theta (3.90-7.41 Hz). Por esta razén si el
valor maximo de Z se observo en la banda delta, se considerd también el maximo valor Z en la banda theta y
cuando el maximo valor Z se observé en 1a banda theta, también se buscé el miximo valor en la banda delta.

La distribucion de frecuencias en las cuales se observd el maximo valor Z en 8 de los 10 pacientes con
metéstasis y edema y en los dos casos con grandes quistes de cisticerco fué entre 1.56 y 3.12 Hz y la
topografia del origen de esas fuentes estaba en la zona del volumen del tumor o muy préxima a ella. En estos
pacientes se observé que el incremento de las frecuencias modificaba la posicién espacial de las fuentes
ubicéndolas sobre el edema o muy proximas a él, en frecuencias entre 3.51 y 6.24 Hz.

La figura 2.1a ilustra ¢l caso 114, que tenia una metastasis en el drea sensomotora derecha, Rodeando al
tumor habia una zona exiensa de edema, frontoparietal, como se observa en la TC. La Figura 2.1b.muestra la
solucién para 1.56 Hz (Z= 6..36). La fuente se superpone al tumor y a parte del edema de la regién posterior.
La solucion a 4.29 Hz (Z=3.68), se localiza no solo en la regidén posterior sino también ¢n la anterior del
hemisferio derecho, regiones donde habia edema. Tales cambios en la localizacion de las fuentes
dependiendo de [a frecuencia se observaron en todos los casos.

La figura 2.2b muestra las fuentes para 1.95 y 5.07 Hz en el caso 142. Este paciente tenia una metastasis
en el l6bulo parietal izquierdo y edema en ef mismo hemisferio, desde la region parictal hasta la frontal,
como se puede ver en la TC (Figura 2..2a). El maximo valor Z file observado a 1.95 Hz y la fuente a esta fre-
cuencia tiene una ubicacién espacial similar a ia del tumor. La distribucion espacial de la fuentc a 5.07 Hz
semeja a la del edema y es mas extensa que la fuente del tumor, al cual rodea.

Maximos valores Z fueron observados entre 4.29 y 5.12 Hz en dos pacientes con pequeiias metdstasis y
grandes voliimenes de edema y en la enferma que presentaba exclusivamente edema (tabla 1).En esta ultima
no se observaron valores Z anormales en la banda delta. En la figura 2.3 a y b se muestran {a TC y la

solucién a 4.68.Hz (Z=2.50) en esta enferma.
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Figura 2.1a. Caso HJ 114, con una metastasis en regin parietal derecha (1) y una gran zona de edema (2)
que lo rodea sobre todo frontal. Existe un efecto de masa que modifica la linea media. En esta figura el
hemisferio derecho se ve en la parte izquierda debido a que en Radiologia siempre se considera al enfermo

colocado enfrente del que lo explora.

Figura 2.1b (siguiente pagina).-Muestra las fuentes a 1.56 y a 4.29 Hz del caso HI114. El maximo valor Z se
observé a 1.56 Hz (Z=7.14) coincidiendo con una localizacién parietal derecha, en donde se encuentran
ubicados los cursores, Dentro de la banda theta ¢l valor maximo de Z se observo a los 4.29 Hz (Z=4.51). Se
puede observar que la fuente a esta frecuencia tiene su maximo sobre la region frontal derecha, donde sc

encuentran ubicados los cursores,
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PACIENTE HJ114
Metastasis Cerebral




Figura 2.2a- Tomografia computadad del paciente HJ142 con una metastasis parietal

izquierda, rodeada de una zona de edema.

Figura 2.2b (siguiente pagina).- Fuentes a 1.95 y 5.07 Hz correspondientes al paciente
HJ142. El valor maximo de Z (Z=4.51) se observo a la frecuencia 1.95 Hz, coincidiendo o
muy proximo a la regién del tumor. La fuente a 5.07 Hz es mas extensa y ocupa una

topografia similar, lo mismo que hace el edema.
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PACIENTE HJ142
Metastasis Cerebral

Fuente a 1.95 Hz




Figura 2.3a.- Tomografia Computada de la paciente HJ141, con un importante edema en
regién témporo-parietal izquierda. En la figura se puede observar un clip metalico que quedo

después de la reseccion del meningioma.

Figura 2.3b (siguicntc pdgina).- El valor maximo de Z se obscrvo a 4.68 Hz. (Z=2.56). En csia figura se

muestra 1a fuente a esta frecuencia, cuya localizacion corresponde con la region del edema,
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PACIENTE HJ141
Edema Puro

Fuente a 4.68 Hz




Discusion.

La utilidad de los mapas Z para la localizacibén de las lesiones ha sido demostrada previamente (Harmony
et al.,, 1993; Szava et al, 1994, Femandez-Bouzas et al, 1995). Este trabajo muestra que ¢l uso de las
imagenes Z tridimensionales puede aportar informacion adicional sobre la correspondencia del contenido del
espectro del EEG y la topografia de las lesiones y del edema asociado a ellas, Estos resultados estan de
acuerdo con nuestras espectaciones. El origen de la actividad del delta anermal se ha propuesto que
corresponde a una deaferentacion parcial de la corteza (Gloor et al., 1977, Goldensohn, 1979). La actividad
delta del suefio clasicamente se ha considerado como un ritmo originado en 1a corteza (Ball et al,, 1977,
Petsche et al., 1984); sin embargo Steriade et al, (1993) ha propuesto que 1a actividad delta recogida en el
cuero cabelludo durante el suefio de ondas lentas quizd tenga un origen talamico y Sea transferido a las
neuronas corticales en diferentes capas. Dentro de la corteza, procesos postsinipticos activos, excitario-
inhibitorios, y corrientes intrisecas de larga duracién producen las ondas defta, como se refleja en fa
superficie cortical.

Por otra parte , en la paciente con "edema puro la frecuencia de 1a fuente a un maximo valor Z fué a 4.68
Hz que es consistente con nuestros resultados previos, relacionando el edema vasogénico y la banda theta.
En dos casos con metastasis cerebrales la frecuencia de la fuente al maximo valor Z fué también en 1a banda
theta. Estos pacientes tenian pequefios tumores y grandes volimenes de edema lo cual explica por que la
fuente principal estaba ent la banda theta.

En conclusion, los resultados obtenidos con el FD-VARETA fueron similares o los referidos
previamente: los tumores cerebrales s¢ expresan sobre 1a banda delta y €l edema correlaciona con fuentes en
la banda theta. En contraste con los dipolos estudiados previamente, el FD-VARETA proyecta soluciones
volumétricas produciendo imdgenes similares a las de la TC o de la IRM. Otro hecho de interés fué la
posibilidad de utilizar el "cerebro probabilistico de Evans” para proyectar sobre el las soluciones inversas.

Los resultados indican que puede ser usado cuando la IRM individual no exista.

37



SOLUCIONES INVERSAS DISTRIBUIDAS EN INFARTOS CEREBRALES,

Inicialmente scleccionamos a las masas expansivas para el anélisis electrofisiolégico por medio de los

mapas del EEGc y para el andlisis de las soluciones inversas y dejamos a los infartos cerebrales para un
estudio posterior, debido a que en esta Gltima patologia las actividades anormales (exceso de ritmos lentos y
reducci6n de ritmos alfa y beta) cambian mucho con ¢l ticmpo (Jonkman et al., 1985). Sin embargo, el EEG
cuantitativo da informacién 1itil sobre los efectos de la isquemia cercbral (Cohen et al., 1976; Jonkman et al,
1985; Jonkman et al, 1992; Nuwer ct al, 1987). De acuerdo a Capon (1996) e¢s Qtil incluso en ¢l prondstico
de estas lesiones. Nagata (1988) usando EEG y Tomografia por Emisién de Positrones (PET) en infartos
cercbrales, compar¢ las medidas del EEG con ¢l flujo cerebral (FC) y con el metabolismo hemisferico
promedio del Oxigeno MHPO?2, encontrando que la actidad delta correlaciona con la disminucién de ambas
medidas metabdlicas y fa actividad theta también correlaciona negativamente con ambas medidas, pero en
menor grado, en cambio cl alfa tiene una correlacion positiva con ellas.
Decidimos estudiar los infartos cerebrales separando los estadios: por una parte se considerd como  estadio
subagudo, aquel en el cual s observo dafio de la barrera hematoencefalica (BHE) y por otro lado los infartos
en estadios agudos o crénicos no tenian dafio de la BHE. El estadio subagudo se ubica alrededor de 7-8
dias despucs del inicio del cuadro clinico y puede durar hasta 1 mes (Hornig et al, 1985; Inoue et al., 1980;
Wing et al). Al haber dafio de 1a BHE, hay edema de tipo vasogénico, que rodea el area del infarto y
también la ocupa (Klatzo, 1987). Los infartos agudos estan ubicados en el periédo comprendido entre el
inicio del cuadro clinico y una semana después, En esta etapa no hay dafio de la BHE, por lo menos al
medio de contraste yodado, aun cuando existe edema de tipo citotoxico en ocasiones tan importante que
causa la muerte de los pacientes. Los infartos crénicos son aquellos que tienen mas de un mes de cvoluci(’)n..
En estos, no hay edema,

Como se ha referido, en el infarto cerebral no hay reforzamiento por el medio de contraste antes de la
semana de evolucion (Inoue et al, 1980; Hornig et al., 1985; Wing et al, 1976). En animales experimentales,
Hatashita et al,(1990) y Betz et al. (1990), no observaron paso de los colorantes (Azul de Evans) al cerebro
antes de ese tiempo. En el presente estudio en ningiin paciente con menos de 7 dias de evolucidn se observ
reforzamiento por ¢l medio de contraste, lo cual quiere decir que la etapa de dafio de la BHE al medio de
contraste se inicia a partir de ese momento. Sin embargo, previo a eso, se observaron signos de efecto de
masa, leves en nuestros casos, producidos por ¢l edema citotéxico. En ninguno de los casos, el colapso
ventricular fué mayor del 45% ni la linea media presenté desplazamientos mayores de S mm. En los infartos

cronicos (despues de un mes del inicio del cuadro clinico) hay una zona necrosada, sin edema de ningin

tipo.
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Material y métodos.

Se estudiaron 13 pacientes con infartos cerebrales que se pudieron visualizar claramente por medio de la
TC. Todos ellos se estudiaron después de 48 horas de establecido el cuadro clinico, que, por otra parte, fué el
tiempo minimo de llegada al hospital de los enfermos con infartos cerebrales. Las caracteristicas de la
muestra se pueden ver en la tabla 3.1, Se excluyeron los infartos lacunares, pués los que observamos en ese
periddo eran putaminales muy pequefios v no producian cambios significativos en el EEG.ni alteraciones
clinicas.

El registro del EEG y el Andlisis de las Fuentes del EEG fueron idénticos a los realizados en el
experimento previo. Se utilizé el FD-VARETA y el Cerebro Probabilistico de Evans, igual que en el
experimento anterior,

El analisis de las imagenes de la TC fué similar al realizado en el estudio anterior. En todos los pacientes
se llevaron a cabo estudios simples y con medio de contraste intravenoso para observar si existia o no
reforzamiento con el medio de contraste y definir de esa forma si habia dafic de la Barrera Hemato
Encefilica (BHE) y por lo tanto edema vasogénico. En todos los infartos recientes habfa efecto de masa, por
Io tanto debia existir edema citotdxico o mezclas de edema citotoxico y vasogénico (Klatzo et al, 1987). En
ninguno de los casos habia reforzamiento por €l medio de contraste. El efecto de masa se ha referido como la
causa mas frecuente de muerte (Derouesne et al, 1993) y en general este efecto de masa es maximo en los 4

primeros dias de evolucion.
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Caso

06

14

50

23

37

24 +
26 +
28 +

22+
31 +

30+
111 +
09

Edad Sexo
56 M
59 M
73 M
33 F
45 M
40 F
40

20 F
66 M
66 F
50 F
62 M
32 F

Localizacion Volumen

lesién
Pariet-occip y
talamo izq.
Pariet izq. vy
occip. der.
Front. par.

sagital izq.
Pariet.izq.
Frontal y
temp-occip.
derechos
Pariet.izq.
Pariet.izq.
Temp.Pariet
izquierdo
Frontal der

Centr.par izq

Centr.par.izq
Front.par izq

Temp.par izq

TABLA 3-1

(ml)
49.44
1.59
38.50
21.30
34.77

46.30
48

25.60
23.60
45.67

17.97
30.40

68.78
24.63
30.50

+ Reforzaron con el medio de contraste.

Frec.
EEG
4. 68Hz*

4.68Hz*

1.95Hz*

1.56Hz*
1.95Hz*

3.51Hz*
1.95Hz*
6.24Hz*

5.07Hz*
1.56Hz*
0

1.95Hz*
1.95Hz*
3.12Hz*

* Frecuencia en donde se encontro el valor maximo de Z

40

Mix. Z Tiempo

9.40

10

8.19

3.60

7.92

8.70
6.09
2.46

4.12
6.09

4.44
4.70
4.16

de evol,
2 dias

3 dias
2 afios
5 dias

5 dias
6 dias

10 dias
30 dias
10 dias

15 dias
10 dias

8 dias
12 dias

1 aiio

Frec.
EEG

1.95

3.51

4.68

4.29
5.46

4.68

5.07
4.68

z

4.7

5.1

54

73
33

53

39
3.7



Resultados:

En la tabla 3.2 se muestran las topografias del infarto en la TC y la topografia de las fuentes anormales a las
distintas frecuencias, No se observaron ritmos alfa y beta anormalmente disminuidos con respecto a la

norma.
TABLA 3.2
Caso locatizacion localizacion de la localizacion de la
de la lesion : fuente delta fuente theta
06 Temp-occ y C3, F3, T3, P3
talamo izq.
09 Temp-par.izq. C3,P3, T3
14 Pariet Izq. F3, C3, Fz,
Occ.der. e mmmemememeeeee
22 Fronto-cent D. C4, P4, T4
23 Parietal Izq. C3,P3, T3 C3, F3,P3
24 Temp-par Izq C3,P3,F3 C3,P3,F3, T3, TS
subcortical
26 Subcortical Izq. P3, C3, T3, F3, TS
muy extenso
28 Temp-panet 1zq. C3,F3
31 Temp-pariet Izq. T3,C3,P3 C3,F3
37 Frontal ypar-................... F4, C4 F4, C4
temp-occ. der.
39 Centr-panet Izq. bilateral bilateral
50 Territorio de
cer. ant. izq. Fpl F3, C3, P3 F3, Fpl, C3
111 Parie-front. 1zq. Sagital, mas der. sagital, mas izq.

El orden de las derivaciones en la Tabla 3.2 esta dado por los valores Z, de mayor a menor. Todos son

significativos.
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En términos generales los valores Z,- como desviacion de la normalidad- fueron mucho mayores en los
infartos cerebrales que en las masas ¢xpansivas intracraneales y en los 7 casos con dafio de lIa BHE
(demostrada por reforzamiento con el medio de contraste), hubo fuentes en la banda theta, que en cinco
ocasiones se acompariaron con fuentes en la banda delta. En cuatro de los casos la frecuencia dominante fu¢
la delta, como esta sefialado por el asterisco en la tabla 1, aunque en uno de estos casos solo hubo
correlacion en la localizacidn de la lesion con la fuente a 4.68 Hz. Este fué el caso 111, que tenia una Z a
mayor grado de significacién en la banda delta, sin correlacion con 1a topografia de la lesién y en cambio a
4.68 Hz presentaba una alta correlacién topografica entre 1a lesién y la fuente del EEG a esa frecuencia.

Por otra parte la extensiéon de la fuente distribuida, fué¢ mayor en los infartos, que en las masas
expansivas, estudiadas previamente. Aqui cabe aclarar que 1a mayor parte de las masas estudiadas eran de
pequefio tamafio y aunque los infartos cercbrales también lo eran, tenian mayores dimensiones que 1a mayor
parte de las metastasis.

El caso 22, perteneciente también al grupo de infartos con reforzamiento (subagudos), solamente
presento valores aumentados a 5.07 Hz, correlacionando muy bien la lesion reforzada con la fuente theta
(Figura 3.1 a y b). El caso 09 (Figura 3.2 a y b), el inico infarto crénico que estudiamos, muestra que ekiste
una correlacién muy alta entre la fuente en delta y la topografia de la lesion observada en la TC. No habia
valores significativos de Z en la banda theta.

Sélo hubo una correlacidén topografica muy préxima entre la fuente y la lesion visible en la TC en uno de
los infartos subcorticales. La mayor parte de los infartos corticales presentaron fuentes en el mismo

hemisferio, pero ubicadas por delante o por detras de la zona patoldgica en la TC.
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Figura 3.1a.- Tomografia computada del caso Hj22,. Hay una imagen de rcforzamicnto por el medio de
contraste en arca sensoromotora derecha, que corresponde al area del infarto (estudio realizado 15 dias

después del inicio del cuadro clinico).
Figura 3.1b (siguiente pagina).- El valor maximo de Z se encontrd a 5.07 Hz (Z=3.80). La fuente a esta

frecuencia tiene una topografia frontal y parietal derecha, pues en el area del infarto, que es muy cortical,

no puede existir actividad eléctrica.
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PACIENTE HJ22
Infarto Cerebral

Fuente a 5.07 Hz
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Figura 3.2a.- Tomografia Computada del caso HJ09, con una zona de infarto en la corteza paricto-temporal
izquierda. Se observa una dilatacion porencefalica del ventriculo lateral izquierdo. En blanco se midel el

area del ventriculo lateral derecho. Este es el (inico caso cronico estudiado.
Figura 3.2b (siguiente pdgina).-El maximo valor Z correspondié con la frecuencia de 3.12 Hz (Z=4.16). La

fuente en esta frecuencia estd ubicada en la region parieto-temporal izquierda, ligeramente por detras del

area de infarto.
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PACIENTE HJ09
Infarto Cerebral

Fuente 2 3.12 Hz
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Discusion

Los valores Z tan altos y la gran extensién de las fuentes en los infartos estin indicando una gran alteracién
fisiopatol6gica en estas lesiones, mucho mayor que la observada en lesiones ¢xpansivas con grandes edemas,
como la que se ve en casi todas las metdstasis cerebrales que estudiamos previamente. )

Por otra parte, en todos los infartos en la fase subaguda, con permeabilidad de la BHE al medio de contraste,
(comprobada en los 7 casos) se observaron fuentes theta, que constituyeron el ritmo dominante en 3 de los 7
pacientes, y en otro mas (111), sélo el ritmo theta se cofrelacioné topograficamente con la lesién. Sin
embargo, en los 5 enfermos en la etapa aguda, con edema citotdxico, sin dafio de la BHE demostrable por la
infusién del medio de contraste, en 4 habia una fuente theta, con alto grado de significacién y en dos de los
casos era el ritmo dominante. De acuerdo a estos datos, el edema citotoxico en ¢l infarto cercbral tiene un
comportamiento electrofisiolégico similar al del edema vasogénico. Desde luego, faltaria comprobar este
dato con un mayor numero de casos. De hecho, el presente trabajo aporta mas que nada el uso de una nueva
técnica: las fuentes inversas distribuidas, en el estudio de los infartos cerebrales.

La diferente ubicacién topografica entre la fuente y la imagen del infarto en la TC, suponemos que se explica
por la ubicacién de los infartos, que solamente en dos casos eran subcorticales; en el resto involucraban la
corteza y es obvio que en una corteza con lesiones necréticas mas o0 menos extensas no se puede ubicar una
fuente del EEG. Partimos, desde luego, del principio enunciado en las lesiones expansivas de que el ritmo
delta corresponde a un ritmo ubicado en la corteza deaferentada (Gloor et al, 1977, Goldensohn 1977) y que

los infartos que involucran sustancia blanca deben deaferentar la corteza de alguna forma.
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CONCLUSIONES

1. El estudio longitudinal de masas expansivas y edemas mostrd una alta correlacién entre las modifiaciones
del volumen de 1a lesion y las modificaciones en la banda delta exclusivamente. Por otra parte, las
modificaciones en el volumen del edema tuvieron correlacién sélo con las modificaciones en la banda theta.
De esto s¢ puede concluir que en patologia las bandas delta y theta corresponden a mecanismos
fisiopatoldgicos distintos.

2. El estudio por medio del VARETA en el dominio de las frecuencias en Iesiones expansivas intracraneales
sin edema, demostrd que las fuentes de origen de la actividad con mayor anormalidad se encontraren dentro
de la banda delta Sin embargo, en el edema puro y en enfermos con masas pequefias y gran edema, la

méxima anormalidad se observé en la banda theta. Estos resultados apoyan la conclusi6n anterior.
3.- El estudio por medio del VARETA en el dominio de la frecuencia en los infartos cerebrales mostré que
las fuentes de origen de la actividad delta o theta se localizaban en regiones préximas al infarto, pero no

exactamente en la zona necrosada de la corteza.

4.- El VARETA ¢n el dominio de la frecuencia demostrd una gran precision en la localizacion de la

actividad anormal en presencia de lesiones cerebrales.
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