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Lista de Abreviaturas

DT Diagnésticos por Tensor de difusion
BOLD i Blood Oxigenation Level Depend
IRM Imagenes por resonancia magnetica
S Caja Costarricense de Seguro Social
CNRM . Centro Nacional de Resonancia Magneética
B Pl Imagenes Ecoplanares

D A Food Distribution Administration
MR Magnetic Resonance Imaging

FSC. flujo sanguineo cerebral

VSC. volumen sanguineo cerebral (VSC)

SNR. . signal noise rate

MR Resonancia Magnética Funcional.



Descriptores

Resonancia Magnética Funcional
Imagenes funcionales

Diagnosticos por Tensor de difusion
Mapas funcionales

Activacion funcional

Base de datos

Estudio transversal

Epidemiologia



Introduccion

La creacion del Centro Nacional de Imagenes por Resonancia Magnética adscrito al Hospital Rafael
Angel Calderén Guardia, da posibilidades de atencién nunca antes sospechadas en este campo
dentro de la seguridad social, que exigen desarrollar procesos investigativos que permitan construir
patrones normales de nuestra poblacion, que posibiliten comparar los patrones patolégicos, con los
hallazgos a nivel internacional.

La adquisicion de un escaner de resonancia magnética de 1.5 Teslas permite obtener datos
estructurales con un alto grado de precision que contribuye de manera muy importante en la
exactitud diagndstica. Ademas, estos equipos permiten proporcionar informacion funcional de tejidos
de alta complejidad, como es el caso del tejido cerebral.

Hasta el momento los equipos no han podido ser utilizados en todo su potencial, pues el centro no
cuenta con las licencias y accesorios necesarios para la obtencion de los datos funcionales y los
post-procesos de reconstruccion de las imagenes.

La presente investigacion epidemioldgica, constituye un primer paso en la necesaria sistematizacion
de hallazgos, lo cual exige establecer patrones normales comparativos para nuestro pais. Es un
estudio de tipo transversal, que parte del supuesto tedrico-metodoldgico de que para comparar la
informacion procesada a partir de la base de datos de RM en pruebas DTl y fMRI de neuroimagen,
debe partir del establecimiento del patrén normal de cerebro (Kim & Singh, 2003)s adultos conocidos
sanos, de la poblacion costarricense.

Este proyecto abre la posibilidad de comparar los resultados con la informacion internacional
obtenida en este campo durante las ultimas dos décadas. Las imagenes por resonancia magnética
(IRM) han permitido el disefio de numerosas técnicas en la deteccion e interpretacion de patologias
-en este caso- del cerebro. Ademas, se facilita la vision estructural de la anatomia y también se
brinda informacion funcional de los procesos bioldgicos.

En sintesis, el presente estudio tiene como propdsito proveer a la institucion de un estudio patrén de
mapas estadisticos neurofuncionales que posibiliten resultados con una alta especificidad vy
sensibilidad para la precision de patologias cerebrales, que sirva de herramienta en los procesos de
atencion, sobre todo en el seguimiento pre y post-tratamiento de estas entidades nosoldgicas.



Antecedentes

Internacionales

Existe una amplia base de fuentes bibliograficas sobre este tipo de estudios. Algunos estudios como
el de Paul E. Kim (2003) hacen referencia a las aplicaciones de la resonancia magnética funcional en
la activacion de areas elocuentes, en pacientes pre quirdrgicos. En éstos, se evidencia una
sensiblilidad en el area de lenguaje de un 91,0% y 77,0% pacientes sanos y pacientes con tumores
respectivamente.

Stephen J. Gotts, (Gotts, Joon, Wallace, Saad, Cox, & Martin, 2013) “Two distinct forms of Funtional
Lateralization in the Human Brain” concluyen que la interaccion funcional en procesos de lenguaje y
coordinacion motora fina (hemisferio izquierdo), tiende a una interaccion predominantemente interna;
caso contrario para el hemisferio derecho donde los procesos visoespaciales y de atencion, requieren
también de la activacion en zonas del hemisferios izquierdo al mismo tiempo.

Michael M. Plitcha (2012), “Test-retest reliability of evoked BOLD signals from a cognitive-emotive
fMRI test battery” menciona la importancia de los ensayos en activacion cognitiva y de como, la sefal
registrada es afectada por las diferentes maneras del disefio de los estudios. Por ende enfatiza en la
importancia del disefio de baterias de activacion, con la finalidad de generar de una manera confiable
una sefal patron que permita efectuar una comparacion en los diferentes estudios, tomando en
cuenta factores del medio ambiente, humano y técnico.

Friedman (Jezzard, Matthews, & Smith, 2001) y Hugdahl (Faro & Mohamed, 2006) proponen
metodologias que son reproducibles en multicentros donde se aplican estudios de resonancia
magnetica funcional en activacion de areas cognitivas.

Nacionales

Aunqgue desde a mediados de en la década del 90 existen escaneres de resonancia magnética en el
pais, la experiencia ha sido en procedimientos meramente morfoldégicos y con equipos
tecnolégicamente descontinuados.

En las fuentes revisadas no hay evidencias de estudios previos sobre el uso de técnicas avanzadas
en neuroimagen (DTl y BOLD) en Costa Rica. Aunque ya desde del 2011 se inician procedimientos
funcionales de manera basica, hasta el momento no se ha explotado las vastas posibilidades de
procedimientos alcanzables con esta tecnologia en imagenes diagndsticas.



Justificacion

La ausencia de un patron de referencia que permita estudiar los resultados de la resonancia
magnética funcional en la CCSS y en las clinicas privadas, no se justifica en la actualidad. La alta
inversion en tecnologia de punta, en nuestro caso en el Centro de Resonancia Magnética, pierde la
posibilidad de realizar estudios que impacten la calidad diagnéstica y por ende el tratamiento de las
entidades nosologicas, permitiendo un uso mas racional de 10s recursos.

El contar con un patron normal de mapas funcionales en la activacion de la corteza motora, lenguaje,
visual y memoria de trabajo, permite indiscutiblemente diagndsticos mas precisos y una atencion
oportuna y eficaz como lo rezan los principios de la seguridad social en nuestro pais.

Actualmente, el servicio del Centro Nacional de Resonancia Magnética — CCSS - tiene dos escaneres
de resonancia magnética de casa fabricante Phillips, modelos Achieva equipados ambos con una
fuerza de campo magnético de 1,5 T, cuyo modelo de magneto es un F2000 y gradientes Noval
Dual HP, con un valor de velocidad de respuesta de gradientes de 160 T/m/s y una maxima amplitud
de 66 mT/m.

Estos equipos estan disefiados con la capacidad de gradientes de campo magnético y velocidad de
respuesta necesaria para poder adquirir imagenes funcionales; sin embargo, la adquisicion y post
procesos en las imagenes, exigen licencias especiales que las comparfias fabricantes las venden
aparte, como herramientas de uso tanto clinico como de investigacion.

El establecimiento del patron normal de imagenes funcionales, requiere de la utilizacion de estas
herramientas. Este patron se constituye en un requisito para poder hacer una base de datos de
mapas funcionales de cerebro que sirvan de base para estudios clinicos de pre-cirugia, evaluacion y
seguimiento de diferentes patologias cerebrales, en la poblacién de asegurados(as) a nivel nacional.

Estos estudios ademas mejoraran la precision diagnostica y el plan quirdrgico de los pacientes que o
requiere. El contar con esta importante herramienta resulta un gran avance para la seguridad social
del pais pero ademas para poner a disposicion del sector de salud del pais.

Ademas, permite hacer estudios comparativos de resultados funcionales cerebrales, con otros
centros de diagndstico e investigacion a nivel internacional.

Las imagenes funcionales dan informacion de multiples procesos como son:

1. La espectroscopia, que da informacion sobre la concentracion metabdlica en distintas zonas
de interés del cerebro.



2. lLas imagenes funcionales BOLD que utilizan como marcado para el contraste la
concentracion de sangre oxigenada, en las areas del cerebro activadas mediante una tarea
gjecutada por el sujeto en estudio. Permite obtener mapas cognitivos de las regiones
funcionales del cerebro, como lo son: corteza motora primaria (localizada en el gyrus
precentral), area de Brodmann BA4, regidon somatosensorial secundaria y corteza premotora
correspondientes a las areas BAB,BA8, BA1, BA2 y BAS; produccion de lenguaje BA44,
BA45 y BA21, BA22; corteza visual primaria BA17, visual secundaria BA18 y de
procesamiento visual BA19.

Por otro lado, la reconstruccion de fibras nerviosas de sustancia blanca a partir de imagenes por
tensor de difusion, detectan de una manera aproximada el cambio de sefial registrado mediante el
movimiento anisotropico de las moléculas de agua en las fibras nerviosas. De esta manera, permite
modelar mapas estadisticos cualitativos (tractografia) y cuantitativos (tensor de difusion), de los
principales tractos involucrados en los procesos cognitivos. La identificacion de todos estos procesos
permite una evaluacion de la integridad de las fibras nerviosas y el estudio anatomico de las
conexiones e interconexiones de las regiones del cerebro.

La identificacion de estos procesos ademas, aporta criterios muy importantes para la evaluacion de
enfermedades desmelinizantes como la esclerosis multiple, dafio axonal difuso e infiltracion y
desplazamiento de las mismas debido a tumores o malformaciones cerebrales.

Las técnicas de BOLD y DTI se pueden fusionar con las imagenes de alta definicion obtenidas en el
escaner de RM, permitiendo derivar una importante informacion tanto funcional como estructural de
los tejidos del cerebro humano. Tiene la ventaja principal de ser considerada una técnica
practicamente no invasiva (FDA), ya que la energia utilizada para generar las imagenes, se encuentra
en un rango por debajo de las radiaciones ionizantes (Shellock, 2011).

Planteamiento y formulacion del problema

¢,Cuadl es el grado de relacion en los patrones de mapas de distribucion pirobalistica de activacion
funcional y en la integridad sustancia blanca en cerebros de adultos sanos con los estudios
diagnosticos por tensor de difusion (DTI) y resonancia magnética funcional (BOLD), en el periodo
2014-2015.



Sistematizaciéon del problema

Las variables e indicadores se incluyen en el cuadro sindptico de operacionalizacion de variables e
indicadores por objetivo especifico :

Objeto de estudio

Los patrones normales de mapas funcionales de sustancia blanca y activacion funcional de corteza
motora, lenguaje, visual y memoria de trabajo.

Objetivo General

Establecer los patrones normales de referencia en cuanto a: mapas funcionales de sustancia blanca
y activacion funcional de corteza motora, lenguaje, visual y memoria de trabajo.

Objetivos especificos

» Caracterizar al grupo de estudio mediante las principales caracteristicas socio-demograficas y de
condicion de salud.

* Describir los mapas funcionales de sustancia blanca en el grupo de estudio.

* |dentificar la activacion funcional de la corteza motora, lenguaje, visual y memoria de trabajo en
las personas estudiadas.

Alcance y limites

El estudio se constituye en el punto de partida imprescindible para poder realizar un diagnostico
preciso de las patologias cerebrales en cuestion.

En segundo termino da criterios a los médicos especialistas para realizar un diagnéstico de manera
oportuna y eficaz.



En tercer lugar, el caracter nacional del centro nacional de resonancia magnética permite generalizar
los patrones de mapas funcionales a todo el pais.

En cuanto a limitaciones estan:

1. Elvolumen de pacientes recibido de todo el pais, exige delimitar el rango de edad de 18 a 60
afos; por tanto, el patron de mapas funcionales es especifico para estos rangos de edad.

2. La posible negacion de voluntarios de (conocidos sanos) en la investigacion

3. La identificacion de patologias cerebrales en pacientes que cumplen con los criterios de
seleccion establecidos.

Capitulo Il Marco Teérico

Después de una exhaustiva revision de la literatura relacionada con esta tematica, sobresalen a nivel
internacional una amplia base de datos bibliograficos sobre este tipo de estudios, la que ha servido
de antecedente y base de referencia para nuestra investigacion. Sobresalen algunos estudios como
el de Sona Saksena et al (2008) titulado “Clinical Applications of Diffusion Tensor Imaging”, en este se
hace la referencia de multiples aplicaciones de DTI; también esta el trabajo “Funtional
MRI:Applications in Clinical Neurology and Psychiatry” de D’Esposito (2006) en aplicaciones clinicas
neurologicas y de psiquiatria de la resonancia magnética funcional por medio del uso del efecto
BOLD. En algunos trabajos realizados a nivel internacional, se demuestra de una buena manera
ensayos en pacientes normales activaciones cognitivas para una poblacion infantil (Holland, Plante,
Weber, Strawsburg, Schmithorst, & Ball, 2001), una buena referencia junto con los trabajos de L.
Friedman (Jezzard, Matthews, & Smith, 2001) en reproducibilidad en multicentros donde se aplican
estudios de resonancia magnética funcional en activacion de areas cognitivas es el caso de
K.Hugdahl (Faro & Mohamed, 2006).

Para el estudio de activacion funcional en zonas cognitivas de areas motoras y de lenguaje autores
como Mahdavi, et al. (2011) en estudios sobre optimizacion en estudios de lenguaje como
“Developing optimized fMRI protocol for clinical use: Comparison of different language paradigms”,
aporta un importantes modificaciones a los paradigmas usados en activacion de lenguaje, asi como
en la evaluacion en zona motora en 41 pacientes neuroquirdrgicos con tumores intracranieales pero
sin déficit neuroldgicos en tareas de identificacion de la corteza motora y lenguaje.



Principios Fisicos de Resonancia Magnética Funcional BOLD y DTI

Las técnicas utilizadas en resonancia magnética en el pais en la actualidad solamente abarcan
estudios con un enfoque estructural principalmente. Sin embargo con la aparicion de nuevas
tecnologias en la adquisicion de imagenes (BOLD y DTI) permiten el estudio de ademas del estado de
la estructura de los tejidos permite evaluar su funcionalidad. Los datos adquiridos mediante las
imagenes ecoplanares, permiten el estudio funcional de los tejidos en resonancia magnética, debido
a que son secuencias en resonancia magnética altamente susceptibles a los cambios de campos
magnético locales, originados mediante el movimiento en moléculas de agua dentro del tejido (DTI) y
cambios de flujo hemodinamico en las estructuras estudiadas (BOLD) (McRobbie, Moore, Graves, &
Prince, 2007).

Los métodos de adquisicion de imagenes ecoplanares (EPI), es una secuencia especial de
adquisicion de datos en las imagenes de resonancia magnética, cuyo objetivo es obtener imagenes
pesadas en un contraste de tiempo de relajacion T2* y T2 sin la contribucion por medio de los
tiempos de relajacion longitudinal T1. La generacion de la sefial adquirida puede ser mediante las
formas de spin-eco, gradiente eco y su principal caracteristica es la forma de lectura en el mapa de
espacios de frecuencias de Fourier figura 1. (Haacke, Brown, Thompson, & Venkatesan, 1999)

El campo de las iméagenes en el cerebro como area de ingenieria biomédica hoy en dia se encuentra
en estado perceptual de desarrollo y exhaustiva revision de todas las modalidades en imagenes que
rigen de una aprobacién clinica. Una de las principales modalidades con mayores promesas para la
utilidad clinica es el uso de las imagenes por resonancia magnética y tomografia por emision de
positrones. Donde mas alla de la explicacion de los eventos fisicos para su generacion es importante
primero abordar el tema de su correlacion bioldgica a la imagen generada para asi dictar su utilidad
clinica como una imagen aproximada.

Principios Fisicos de generacién de imagenes por efecto BOLD.

Una de las preguntas biolégicas en referente a imagenes biomédica es referido a ¢Cual es la fuente
fisiolégica que genera la sefial?. La respuesta a esta pregunta referente al fundamento de la sefal se
vuelve bastante complicado y como en consecuencia ser discutido con gran detalle. Las imagenes
funcionales han envuelto muchos estudios donde los cuales satisfactoriamente adaptan el principio
de Fick’s a la medicion de flujo sanguineo en cerebros vivos (D'Esposito, 2006). El principio de Fick’s
nos dice que un érgano debe recibir flujo sanguineo tal que a una tasa que es igual a la razon con la
que el érgano metabdliza un constitutivo de sangre, dividido por la concentracion del constitutivo. La
variacion del principio de Fick’s es el fundamento en el cual descansan muchas de las técnicas de
imagenes funcionales, las cuales establecen que el metabolismo del oxigeno es proporcional al flujo



sanguineo cerebral o volumen sanguineo y inversamente proporcional al contenido de
deoxihemoglobina. El principio de Fick's nos refiere que el metabolismo del cerebro puede ser
tomado como la respuesta principal a nuestra pregunta hecha con anterioridad (D'Esposito, 2006).

Bajo el principio de Fick’s y proveniente de muchas validaciones empiricas, es conocido que el flujo
sanguineo cerebral (FSC) y el volumen sanguineo cerebral (VSC) y el contenido de deoxihemoglobina
son variables hemodinamicas que nos correlacionan el metabolismo del oxigeno. Todas estas
variables pueden ser medidas en un rango de técnicas de imagenes. Imagenes por resonancia
magnética puede ser usado para medir el contenido de deoxihemoglobina (Jezzard, Matthews, &
Smith, 2001). La deoxihemoglobina es una molecula paramagnética, la cual significa desde el punto
de vista de imagenes que produce inhomogeneidades locales en iméagenes pesadas en T, , asi un
alto contenido de deoxihemoglobina en un voxel determinado implica una amplitud de la senal
medida. Esto por que al ser una molécula paramagnética provoca cambios en la homogeneidad en el
campo local provocando perdida de magnetizacion o coherencia entre los spins contenidos dentro
del voxel.

En recientes anos el termino resonancia magnética funcional o IRMf se ha dado en referencia al
sinbnimo de con imagenes de activacion cerebral usando el efecto BOLD (Blood Oxigenation Level
Depend). ElI efecto BOLD fue observado a inicios de los afios 90, basado en observaciones
experimentales en animales. Como es conocido la oxihemoglobina es diamagnética y la
desoxinemoglobina es paramagnética. Esto significa que la sangre no oxigenada tiene un corto T, vy
por ende una baja sefal en RM con respecto a la sangre muy oxigenada (McRobbie, Moore, Graves,
& Prince, 2007).

El efecto BOLD es ilustrado en la figura 1. Durante la activacion neuronas existe una gran cantidad de
células sanguineas no oxigenadas, el incremento de células oxigenadas entregada da como
resultado en una reduccion en la concentracion de deoxihemoglobina (dHb) y en consecuencia un
aumento de la senal en T,. Al aplicar un campo magnético causa que hierro paramagnético en la
dexohemoglobina refuerce el campo magnético externo y produzca un relativo gran campo local
debido a la susceptibilidad paramagnética de la dHb. Como la dHb es confinada dentro de
membrana celular de las células rojas sanguineas, el promedio de susceptibilidad magnética no es
homogéneo dejando una alta no homogeneidad de campos magnético local. (Jezzard, Matthews, &
Smith, 2001).

La razon senal ruido generada (SNR) en las imagenes por efecto BOLD es proporcional al tamano del
campo magnético. En las primeras investigaciones en las cualidades de la cantidad de sefial por
efecto BOLD a diferentes campos magnéticos arrojan resultados con una buena calidad de
activacion a campos magnéticos superiores a 1.5 T, esto debido a que los cambios generados en las



secuencias de pesado T, son mejores que con respecto a campos de baja magnitud. Usualmente
en la clinica el uso de escaner de 1.5 es dado para evaluacion de efecto BOLD, sin embargo cabe
sefalar que la gran mayoria de la sefal es proveniente de los efectos de campos magnéticos locales
dentro de los vasos sanguineos (Jezzard, Matthews, & Smith, 2001).

En resonancia magneética funcional detectamos los cambios de la sefial por medio de la modulacion
del nivel de oxigenacion en los tejidos del cerebro y observamos sus correlaciones por los cambios
de sefial. Usualmente para adquirir los datos se usa el método de adquisicion de imagenes
ecoplanares o (EPI, por sus siglas en ingles, Eco-planar Imaging) al mismo tiempo que el sujeto esta
realizando una tarea mental (conocido como paradigma). Comunmente las tareas son disenadas en
periodos de bloques de activacion y reposo (Jezzard, Matthews, & Smith, 2001). Los periodos de
actividad pueden involucrar desde tareas motoras, presentacion de estimulos o actividad cognitiva
(por ejemplo generacion de palabras, aritmética mental, etcétera). La longitud de un disefio de bloque
puede ser tipicamente de 30 s con ciclos de tres a 4 ciclos completos con periodos de reposo de la
misma longitud. Debido a que algunos eventos en el cerebro son no predecibles o de naturaleza
transiente por ejemplo alucinaciones resultado de sicosis es necesario utilizar una técnica diferente
para su deteccion. Una solucion es el uso de paradigmas de activacion por evento relacionado (ER).
En los ER el escaneo se lleva cabo a una alta tasa de adquisicion de imagenes (una por segundo) y
simplemente se espera a que el evento ocurra y se observa por el correspondiente cambio de la
sefnal en RM (McRobbie, Moore, Graves, & Prince, 2007).

La imagen final producida por medio del efecto BOLD es resultado de un analisis estadistico donde
el mapa representa la significancia estadistica correlaciona al modelo matematico correlacionados
con los cambios de sefial con el paradigma de estimulacion.

Imagenes por Tensor de Difusion y Tractografia.

La compleja organizacion estructural de la materia blanca del cerebro con base en las nuevas
técnicas de adquisicion de imagenes en resonancia magnética ha posibilitado la representacion con
un gran detalle. Gracias a las técnicas de difusion y unas mas avanzadas como tractografia, tensor
de difusion e imagenes g-ball permiten el estudio de estas estructuras con mas detalle.

La difusién puede ser definida de una manera simple como el movimiento de las particulas o una
cantidad de masa a través de un medio liquido que surgen por naturaleza, dando como resultado
una mezcal sin necesidad de movimiento a granel o agitado. La difusion molecular o movimiento
Browniano fue formalmente descrito por Einstein en 1905 (Einstein, 1956). Este término de difusion
molecular refiere a la nocién de que cualquier molécula en un fluido es aleatoriamente desplazada a
como la molécula es agitada por energia térmica (Figura 1).



Figura 1. Diagrama que muestra la trayectoria aleatoria (linea roja) de una molécula durante la difusiéon. Las lineas blancas
punteadas indican el vector desplazamiento durante el intervalo At. (Hagmann, Jonasson, Maeder, Thiran, Wedeen, & Meuli,
2006)

Supongamos un simple experimento en el cual contamos con una cantidad N de moléculas de agua
y medimos su desplazamiento medio individual al cabo de un determinado lapso de tiempo At. Para
cada desplazamiento r, contamos una cantidad n de moléculas que son desplazadas en esa
distancia. Los datos resultantes son graficados en un histograma de moléculas identificadas (n/N)
versus la distancia del desplazamiento r, en una direccion en particular. Muchas de estas moléculas
atraviesan distancias cortas, y solo muy pocas se desplazan distancias mas lejanas. Tipicamente la
distribucion de los desplazamientos para moléculas libres es una funcion gaussiana (Hagmann,
Jonasson, Maeder, Thiran, Wedeen, & Meuli, 2006).

Este tipo de histogramas como el de la figura 2 son adecuados para mostrar los datos en una
dimension, sin embargo los mismos no son practicos para mostrar los desplazamientos en multiples
direcciones. Para ello una buena aproximacion es mediante la asignacion de la probabilidad en
codigo de colores. Con base en esto un ejemplo es representado mediante la direccion coloreada de
un desplazamiento sea este el color azul representando una alta probabilidad y rojo para una baja
probabilidad. En acuerdo a esta regla podemos representar tres direcciones de desplazamiento
como una imagen en 3D en la cual la probabilidad de los tres planos intersecados es codificado en
colores ver figura 3.
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Figura 2. Histograma de desplazamiento. (Hagmann, Jonasson, Maeder, Thiran, Wedeen, & Meuli, 2006)

El voxel central de la imagen es el origen, y su valor codifica la probabilidad o la proporcion de
moléculas que no son sometidas a un desplazamiento entre un lapso de tiempo determinado. Este
diagrama en tres dimensiones representa la distribucion de desplazamiento. Como manera simple de
eiemplo se podria mencionar una gota de una sustancia colorante que cae dentro de un vaso con
agua. En una fotografia tomada en tiempo t, la gota puede estar diluida y la densidad de color nos
podria indicar el grado de proporcion de moléculas de sustancia colorante desplazadas una distancia
dada.

Dependiendo del tipo de molécula, temperatura del medio y el tiempo permitido para la difusion la
distribucion puede tener una forma delgada o ancha. La propagacion de la distribucion es controlada
mediante término estadistico simple el cual es la varianza(@ o "2=2-D-A ) A su vez la varianza
depende de dos variables en el experimento, el coeficiente de difusion el cual cuantifica el grado de
viscosidad del medio denotado con la letra D. Para el agua a una temperatura de 37° posee un valor
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Una manera de describir el comportamiento global de una poblacién de moléculas contenidas en
voxel de imagen es mediante el uso del termino de distribucion del desplazamiento, termino
equivalente a la funcion de densidad de probabilidad de desplazamiento.

Cuando las moléculas son agitadas solo mediante energia térmica proceso dado cuando las
moléculas sufren un desplazamiento molecular a través del proceso de la difusion, la distribucion del
desplazamiento presenta una forma centrada. Esto significa que el promedio o desplazamiento neto
molecular es cero. Un tipo de desplazamiento en el cual las moléculas en forma estadistica se
desplazan a un mismo rango de distancia es conocido como flujo. En el flujo las moléculas las
moléculas se desplazadas en promedio una distancia diferente de cero. Sin embargo ambos
procesos de flujo y de difusion pueden ser dados en conjunto.



Las difusiones en medios complejos pueden comportarse de manera diferente dependiendo del
medio y hasta cierto punto de la geometria de restriccion de movimiento de las particulas. De manera
de ejemplo las particulas dentro de una esfera se ven restringidas su grados de movimiento en
comparacion con las particulas fuera de una esfera donde sus grados de movimiento es libre (libre
difusion). Esta diferencia en un elemento de volumen de la muestra (voxel). Como en la difusion libre
el movimiento de las moléculas de agua es isotropico, sin una direccion preferencial. Con el fin de
aproximar a la realidad biolégica de manera de ejemplo uno puede suponer una esfera de cristal que
contega esferas semipermeables con una membrana en la cual las moléculas de aguas puedan
cruzar con cierta resistencia. En tales condiciones puede provocar una distribucion de
desplazamientos mas delgada que con respecto a una distribucion para esferas impermeables.

Los tejidos bioldgicos por su composicion son medios altamente heterogéneos que consisten en
varios compartimientos y barreras de diferentes difusividades. En términos de la citologia
arquitectonica un tejido puede ser considerado como una estructura altamente porosa construida
mas 0 menos en una red de compartimientos. Por ende el movimiento de las moléculas de agua
durante la difusion es restringido a las fronteras de los compartimientos y otros obstaculos
moleculares de tal manera que la distancia del desplazamiento que sufren durante la difusion es
acortado comparado en regiones donde no existe la restriccion. Una definicion de las caracteristicas
del tejido neuronal es su estructura fibrilar. El tejido neuronal consiste un estrecho y coherente
alineado de paquete de axones los cuales son envueltos por células gliales que comunmente se
encuentran organizadas en paqguetes. Como resultado el movimiento micrométrico de las moléculas
de agua es restringido en una gran proporcion perpendicular a la direccion axonal que paralela. Por
ende la direccion del desplazamiento molecular sucede paralelo a la fibra que perpendicular a ella.

La evidencia experimental sugiere que las componentes de los tejidos son las predominantemente
responsables por la anisotropia de la difusion molecular observada en la sustancia blanca no es la
mielina como uno podria esperar sino mas bien la membrana celular. El grado de mielinizacion los
axones individualmente y la densidad celular son vistos con respecto a la modulacion de la
anisotropia (Jones, 2011).

La representacion de la difusion en una imagen en 6-dimensiones es considerando la funcién de
probabilidad de la difusion de las moleculas del agua. Para ello en cada voxel se debe asignar una
funciéon de densidad de probabilidad (lo cual es equivalente a la distribucion del desplazamiento). Una
imagen completa en 6-dimensiones deberia caracterizar la difusion en un medio heterogéneo. Esto
matematicamente es representado en un voxel a una posicion p es desplazado una distancia r una
proporcion de moléculas f(p,r) (Hagmann, Jonasson, Maeder, Thiran, Wedeen, & Meuli, 2006).



La representacion de los datos en 6D en tres dimensiones es mediante un superficie asignada a
cada voxel, la cual representa la funcion de densidad de probabilidad. Para ello se calcula una
funcion de distribucion de la orientacion, la cual modela mediante la deformacion de una esfera, en
donde la dimensién del radio de dicha esfera es proporcional a la suma de los valores de la funcion
de densidad de probabilidad de la difusion en esa dimension.

Para visualizarlo en la imagen la nomenclatura usada en la difusion es: [x,y,z]=[r,Vv,a]
(r=rojo;v=verde;a=azul).

La tractografia de las fibras en el cerebro es un método de usado con el fin de mejorar la
representacion de los datos de la difusidn en el cerebro. Su propdsito es explicar la arquitectura
direccional de los tejidos por medio de una integracion en la coherencia de trayectorias de difusion
maxima. Las mismas son reconstruidas a través del cerebro siguiendo un camino voxel a voxel la
direccion de la difusion maxima. Las fibras reconstruidas por medio de la tractografia son usadas
para modelar los axones individuales o fibras nerviosas permitiendo con esta técnica la posibilidad de
adherir mas informacion anatdomica neuronal del cerebro Figura 3.

Figura 3. Imagen por tensor de difusion y tractografia de fibras nerviosas (corticospinales). En evaluacidon en paciente con
esclerosis multiple, notese la amputacion de fibras nerviosas en la porcién anterior en ambos tractos. La nomenclatura de
direccion de la distribucion de densidad de la difusion es: derecha-izquierda color rojo, Inferior-superior color azul y anterior-
posterior color verde, la cual también representa la direccion de las fibras en el cerebro.



Capitulo lll: Marco de referencia

El Hospital Dr. Rafael Angel Calderén Guardia inicia funciones, bajo el nombre del "Policlinico del Se-
guro Social" el primero de noviembre del afio 1943. En esta etapa de comienzo, solo daba Consulta
externa con un equipo de veinte médicos y distribuida en cuatro consultorios.

Como en un inicio el area de construccion fisica no era apta para pacientes, entonces se requirieron
los servicios del Hospital San Juan de Dios. Pero el crecimiento de la demanda del hospital hizo que
la necesidad de un edificio fuese prioritaria. Para suplir esta demanda se compro el llamado edificio
"Casa Cuna".

En 1945 se logra abrir el servicio de internado con un alrededor a 200 camas, lo que hace que se le
cambie el nombre a "Hospital Central". En 1972 se le cambia el nombre al actual’.

En este Hospital se ubica el Centro Nacional de Resonancia Magnética, con la adquisicion de los
resonadores de ultima tecnologia permiten obtener hasta 10 veces mas informacion que la que pue-
den tener los especialistas con la realizacion de tomografia computadorizada, lo que permite una
mejor y pronta atencion a los pacientes.

En la actualidad se han hechos estudios de cerebro, deteccion aneurismas, hernias de discos, tumo-
res en diferentes partes del organismo, determinacion de afectaciones luego de un accidente vascu-
lar cerebral (AVC), entre otros.

Como parte de este moderno centro de servicios de la Caja Costarricense del Seguro Social (CCSS),
se estan realizando por primera vez estudios de médula espinal; los aneurismas se pueden observar
desde diferentes posiciones y evaluar las distintas estructuras anatémicas en tercera dimision.

Otra de las ventajas que tiene este equipo que favorece la logistica de atencion, es que cuenta con
un software que permite darle un seguimiento pormenorizado al paciente, de manera que en las dife-
rentes estaciones que tienen el centro se sabe a donde esta el paciente y en qué fase del tratamiento
se encuentra. Este seguimiento se realiza mediante el sistema de comunicacion y transferencia de
imagenes.

El Centro de Resonancia Magnética, El nuevo Centro de Resonancia Magnética alcanzo un costo
superior a los $6,6 millones, cuenta con 1.100 metros de construccion, posee tres niveles para ofre-

cerse un servicio con un gran confort y calidad técnica®.

1 Consulta en linea: http://es.wikipedia.org/wiki/Hospital Rafael %C3%81ngel Calder%C3%B3n_Guardia#Historia
2 Consulta en linea: http://www.prensalibre.cr/pl/nacional/42777-centro-nacional-de-resonancia-magnetica-acelera-
atencion-a-pacientes-.html



Capitulo lll: Marco metodoldgico

Materiales y métodos

Equipo:

Recurso Humano:

Técnicas de recoleccion de la informacion
Técnicas de procesamiento y andlisis de resultados

Paradigma

La investigacion se ubica dentro del paradigma positivista cuantitativo.

Tipo de estudio

Es una investigacion observacional, descriptiva, transversal y de caracter no experimental.

Enfoque investigativo

El estudio se organiza siguiendo la metodologia cuantitativa que incluye: titulo, justificacion, antece-
dentes (nacionales e internacionales), delimitacion del problema, propuesta general de objetivos (ge-
neral y especifico), operacionalizacion de variables e indicadores por objetivo, técnicas de recoleccion
de datos, técnicas de procesamiento de la informacion y pautas para la discusion y andlisis de resul-
tados.

Limitaciones metodologicas

Entre las eventualidades que se podrian tener se encuentran: el no contar con la poblacion para la
realizacion de la investigacion, que los instrumentos no estén validados con 1o que se podria afectar
la recoleccion de la informacion, la falta de una adecuada supervision en la aplicacion de la técnica,
entre otros.



Criterios de inclusion y exclusién

Criterios de inclusion:

Ser hombre o mujer entre 18 y 60 anos de edad.
Adscritos al Hospital Dr. Calderdén Guardia, CCSS.
Ser costarricense.

Estar asegurado.

Condicion de persona saludable (sana).

Tener la evaluacion psicoldgica y clinica.

Firma del consentimiento informado.
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Criterios de exclusion:
» No estar asegurado.
» Tener una edad menor de 20 anos y/o mayor de 61 anos.
» No cumplir todos los criterios de inclusion.

Conceptualizaciéon y operacionalizacion de las variables

Las variables utilizadas en el estudio son: pacientes sanos masculinos y femeninos de edad en el
rango de los 18 a los 61 afnos.
Se realizaran mapas funcionales cognitivos de las siguientes areas de activacion:

Mapa cognitivo de las regiones funcionales del cerebro:.
1. corteza motora primaria

region somatosensorial secundaria

corteza pre-motora BAG, BA8, BA1, BA2, BAG.

Produccion del lenguaje:BA44, BA45 y BA21.

Corteza visual primaria BA17.

corteza visual secundaria BA 18

Procesamiento visual BA19.

N Ok LN

Definicion de instrumentos

INSTRUMENTOS:

Se trabajara con un escaner Phillips modelo Achieva de 1.5 T, para la adquisicion de los datos.

Los datos se post-procesaran en una estacion de trabajo Phillips.

Los datos seran luego almacenados en dos consolas de operacion especial Machintosh, para su
debido andlisis.



Software médico especializados para los post-procesos sera utilizado con la finalidad de poder ad-
quirir los datos y reconstruir las imagenes necesarias para su analisis.

Fuentes de informacion

1. Fuentes materiales: Universidad de Oxford ( Centro de imagen funcional de cere-
bro), Asclepios centro de investigacion de Francia.

2. Poblacion de referencia: toda la poblacion adscrita al Hospital Dr. Rafael A. Calde-
ron Guardia, CCSS.

3. Poblacion de estudio: corresponde a un grupo de personas de condicién sana
(hombres y mujeres) con edades entre los 20 y los 50 afnos de edad y que consulten
en el Hospital entre los afios 2012-2014.

4. Tamano de la muestra: En este estudio se tendra un total de 30 personas con la
condicion de asegurado sano (15 hombres y 15 mujeres). La muestra se restringira a
una poblacion con un rango de edades de 18-61 afios, con el fin de abarcar una po-
blacion de edad media adulta con la posibilidad de ampliar nuestros estudios para
otros rangos de edades necesarios en posteriores investigaciones en poblaciones in-
fantiles y tercera edad (Belliveau et al, Sereno et al).

5. Tipo de muestreo: simple al azar o aleatorio simple (a partir de la historia clinica de
cada paciente se determinara la poblacion, luego se escogera una muestra al azar de
individuos con la condicién de sano o saludable.

6. Recoleccion de la informacion: el grupo investigador aplicara una serie de instru-
mentos que registraran las pruebas que se van a realizar a cada persona, previo la
aplicacion del formulario de consentimiento informado. Los instrumentos seran vali-
dados previamente y corregido alguna irregularidad previo a su aplicacion. Mediante
todo el proceso de investigacion, se observaran todas las normativas bioéticas.

Procesamiento y analisis de datos

Diariamente se recolectara la informacion, posteriormente se procedera al analisis y codificacion de
la misma, para lo cual se utilizara el programa Microsoft Office® y EXCEL®. Los tipos de datos a
tabular una combinacién de categoricos o cualitativos—dicotémicos, nominales y ordinales- por lo que
solo se podran intervalos de confianza, tablas y graficos.

Con la informacion recolectada se procedera a construir la base de datos con los patrones de refe-
rencia normales en estudios de DTl y BOLD, mediante el software medico especializado de los equi-
POS.

Se generaran dos tipos de informaciones cualitativas (imagenes ) y cuantitativas ( graficos y tablas).



Para las imagenes se procedera para los mapas funcionales con el uso de software FSL, el cual es
basado en un algoritmo de prediccion estadistica Bayesiana, el cual ajusta la funcién de respuesta
hemodinamica por voxel al ajuste del modelo lineal programado en el paradigma de activacion
deseado.

Las iméagenes de tractografia corresponden a los mapas de anisotropia y reconstruccion de fibras
nerviosas los cuales seran generadas mediante el software medico especializado de la empresa fa-
bricante.

Una vez reconstruida tal informacion se procedera ser almacenada en dos consolas Mac, con la fina-
lidad de visualizar y analizar las imagenes y los datos cuantitativos adquiridos.

Se procedera a usar las imagenes y medir las regiones de activacion vy su localizacion.

Se elabora las tablas y graficos correspondientes de manera en andlisis de la poblacion total e
intercomparativo entre sexo.

Capitulo IV : Analisis y Resultados

Para la presente investigacion se logro concluir con 27 personas con datos satisfactorios para los
andlisis planteados de imagenes por tensor de difusion y de activacion funcional, 6 participantes mas
fueron llamados de los cuales 3 no asistieron durante las citas de recoleccion de los datos y 3 duran-
te la investigacion sufrieron de fobia a los ambientes cerrados de los escaneres de resonancia mag-
nética y de movimiento que provocaron serias distorsiones en las imagenes o cual se tuvieron que
descartar esta informacion para ser incluida en los analisis, al ser muy poco fiable y generar alto ran-
go de error estadistico y de incertidumbre. A continuacion se detalla el resultado de la informacion
recopilada para las imagenes funcionales (BOLD) y de por Tensor de Difusion (DTI).

BOLD

Se reclutd un total de 31 participantes (16 mujeres y 15 hombres) de los cuales solo 27 se lograron
obtener resultados para el andlisis de imagenes funcionales. Se descartaron 4 pacientes por
considerables artefactos de movimiento en las imagenes.

Las edades de los participantes corresponden a un margen de 20 a 63 afos, con una edad
promedio de 42.6 anos, todos adscritos al Hospital Rafael A. Calderén Guardia.

Los mapas funcionales de corteza visual y memoria de trabajo, no se realizaron en la presente
investigacion debido al limitante de tiempo, asi se propone realizar otra investigacion orientada
solamente en las activaciones funcionales de corteza visual y memoria de trabajo.

Las imagenes funcionales se procesaron mediante el software libre FSL de la Universidad de Oxford,
de este analisis se procedio uno por uno de los participantes a generar los mapas de activacion



funcional mediante el modelo lineal general, en paradigmas de activacion de bloque de 30 s tarea y
30 s de reposo para lenguaje mediante la produccion de verbos en infinitivo asociado a un sustantivo
en el cual los sujetos de estudio escuchan mediante unos auriculares. De manera bilaterlizada la
activacion motora primaria consistio en abrir y cerrar la mano con un blogue de reposo 25 s entre
cada tarea de 25 s de ejecucion de la actividad. Una vez obtenido los datos se procedio a las
correciones por movimiento, adquisicion en el timepo y luego se promediaron los mapas mediante
una mascara y llevados a una plantilla estandar Talaraich incluida en el software.

En la figura 4 y 5 se muestran los resultados finales en promedio de los grupos de hombres y
mujeres de los mapas de activacion de la corteza motora. Para el grupo femenino se muestra una
importante activacion en las giros post y precentral izquierdo y derecho, asociada al movimiento de
mano derecha e izquierda correspondientemente, las cuales son las areas de Brodmann BA 04, BA
029 con una predominante mayor activacion funcional en el hemisferio izquierdo, esto debido a que
las participantes son diestras en su mayoria.

En el grupo masculino también se encuentra actividad en la zona de los giros post y precentral (BA
04 y BA 02), se noto ademas activacion cercana la parte media del |0bulo occipital correspondiente
a la corteza visual primaria.

En ambos grupos existe activacion en la parte medial del I6bulo parietal,la cual es anterior a la zona
de Brodmann BA 06, referente a la activacion del area motora suplementaria.

En contraposicion, se realizO un mapa de contraste entre grupos figura 6, para encontrar las
diferencias de activacion, donde se encontré que el grupo masculino activa en mayor proporcion, la
corteza motora y la corteza visual primaria propiamente en el I6bulo occipital, indicando una
predisposicidon mayor al grupo masculino con respecto al femenino de uso de la corteza visual, para
el control del movimiento.

En la parte de activacion del area de lenguaje figura 7 y 8 en ambos grupos existio una activacion
importante en el I6bulo temporal izquierdo, propiamente en el area del giro temporal superior, con
una mayor predominancia o valor estadistico en el grupo femenino con respecto al masculino. En el
mapa de contraste entre los grupos se noto una activacion mayor en la zona frontal (giro frontal
superior) y girus cingulado, zonas propiamente en la corteza prefrontal (area de Brodmann BA 10) las
cuales estan relacionadas con las funciones ejecutivas y control cognitivo.

Claramente en ambos grupos la estimulacion evocé activacion en las areas de Broca y Wernicke,
par triangular y giro temporal superior, con clara predominancia en el hemisferio izquierdo, no se
evidencio en promedio activacion bilateralizada en el area de Broca. Sin embargo, para Wernicke si
se mostrd pequena activacion en el hemisferio derecho, con mayor estadistica en mujeres que
hombres, lo cual se nota en la figura de contraste entre grupos (figura 9).
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Figura 4 Activacion Motora grupo A (Femenino)
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Figura 5 Activacion Motora grupo B (Masculino)




Figura 6 Mapa Contraste Motor grupo B vs A (B>A)
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Figura 7 Mapa Lenguaje grupo A (Femenino)
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Figura 8 Mapa Lenguaje grupo B (Masculino)
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Figura 9 Mapa Contraste grupa A vs B (A>B




DTI

Para las imagenes por tensor de difusion, se uso una adquisicion ecoplanar con un voxel isométrico
de 2,5 mm en una matriz de 256 x 256, TE de 45 ms, NSA de 2 y una resolucién angular de 32 di-
recciones con un valor b de 800 mm?/s, 33 cortes para una duraciéon de 8 min.

Las reconstrucciones se realizaron mediante software de la casa fabricante para los tractos: Corti-
cospinal, corona radiata, cingulo y fornix mediante el método de diseccion virtual propuesto por
Stieltjes et al 2013.

Con los datos obtenidos de las reconstrucciones, se tabularon las variables de volumen, numero de
voxeles, longitud, factor de anisotropia FA y coeficiente de difusion aparente CDA. Datos cuantitati-
vOs de la reconstrucciones, las tractografias se usaron meramente como referencia anatémica visual
de aproximacion al modelo anatdomico. Los promedios de los valores cuantitativos se resumen en la
tabla 1.

Se realizaron graficas de dispersion de los datos de las poblaciones de los grupos A y B. Con base
en las graficas se evidencio claramente que los parametros estadisiticos de FA y CDA son los menos
dependientes del método de diseccion virtual, principalmente se notaron diferencias para los tractos
fornix y corona radiata. Siendo como regla estandar el parametro FA y CDA mas estable entre los
sujetos o cual sugiere una manera mas proxima como instrumento de contraste de estudio entre
poblaciones patologicas. En promedio no existieron diferencias entre los grupos A (mujeres) y B
(hombres) sustanciales en los datos obtenidos ni tampoco en las imagenes obtenidas de la recons-
truccion tractografica. Diferencias estadisticas menores al 2 % fueron encontradas. Las desviaciones
estandar para los datos suministrados fueron similares lo cual sugiere una correcta repetitividad de la
diseccion virtual. En resumen los datos de las reconstrucciones tractograficas obtenidas en prome-
dio arrojaron datos satisfactorios los cuales se resumen en la tabla 1.

Tabla 1



Estructura

Cuerpo Calloso

Cingulo Izquierdo

Cingulo Derecho

Fornix

Cortico Izquierdo

Cortico Derecho

Promedio SD Promedio | SD Promedio | SD Promedio | SD Promedio | SD Promedio | SD
Voxeles Mujeres | 10791.923 N/A 702.615 N/A 655.308 N/A 1472.923 N/A 930.770 N/A 832.923 N/A
Hombres | 10512.667 N/A 707 N/A 621.334 N/A 1319.5 N/A 892.667 N/A 1010 N/A
Total 10657.880 N/A 704.72 N/A 639 N/A 1399.280 N/A 912.480 N/A 917.920 N/A
Volumen | Mujeres | 127008.351 | N/A 8204.498 | N/A 7561.290 | N/A 17793.125 | N/A 11083.477 | N/A 10160.938 | N/A
Hombres | 131256.440 | N/A 8825.994 | N/A 7689.740 | N/A 16246.459 | N/A 11263.200 | N/A 12699.632 | N/A
Total 129047.434 | N/A 8502.816 | N/A 7622.946 | N/A 17022.646 | N/A 11169.744 | N/A 11379.511 | N/A
FA Mujeres | 0.451 0.201 0.429 0.181 0.426 0.170 0.457 0.213 0.512 0.184 | 0.509 0.319
Hombres | 0.462 0.202 0.432 0.182 0.429 0.173 0.515 0.250 0.523 0.182 0.522 0.180
Total 0.123 0.202 0.430 0.182 0.427 0.171 0.485 0.231 0.517 0.183 0.515 0.252
CDA Mujeres | 0.896 0.427 0.760 0.153 0.765 0.167 1.409 0.722 0.773 0.288 | 0.775 0.274
Hombres | 0.886 0.414 0.755 0.142 0.751 0.1350 | 1.687 0.843 0.767 0.274 | 0.768 0.261
Total 0.891 0.421 0.454 0.148 0.758 0.152 1.542 0.780 0.770 0.281 0.771 0.268
Longitud | Mujeres | 72.438 36.145 | 79.392 24.224 | 73.615 23.682 | 71.358 37.360 | 99.765 22.318 | 101.755 18.125
Hombres | 74.890 36.958 | 80.853 21.062 | 74.504 21.899 | 113.363 42.672 | 106.380 19.317 | 110.224 20.645
Total 73.615 36.535 | 80.094 22.706 | 74.042 22.826 | 97.521 39.910 | 102.940 20.877 | 105.820 19.334
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Dispersion de datos: Volumen cortico

25000

20000

15000

Volumen

10000

5000

izquierdo por sujeto sano

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente

Mujeres

® Hombres

Dispersion de datos: Volumen cortico

25000

20000

15000

10000

Volumen

5000

derecho por sujeto sano

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente

Mujeres

® Hombres



FA

FA

0,49
0,48
0,47
0,46
0,45
0,44
0,43
0,42

06
0,5
04
03
0,2

0,1

Graficos de Dispersion de FA

Dispersion de datos: FA promedio del cuerpo
calloso por paciente

o
) [ J
° ° ¢ L4
( J
[ J
Mujeres
P [}
® ® Hombres
0O 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
NuUmero de Paciente
Dispersiéon de datos: FA promedio del cingulo
izquierdo por paciente
e L]
[ ] e o § L] ° [ ] ®
Mujeres
® Hombres

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente



FA

FA

Dispersiéon de datos: FA promedio del cingulo
derecho por paciente

0,6

0,5

0,3
Mujeres

0,2
® Hombres

0,1

o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Numero de Paciente

Dispersion de datos: FA promedio del férnix por
paciente

0,45

0,4

0,35 e o s 0 o %28 %9 o

0,3

0,25

0,2 Mujeres
0,15

0,1

0,05

® Hombres

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente



FA

FA

0,6
0,5
0,4
0,3
0,2

0,1

0,56
0,54
0,52

0,5
0,48
0,46

0,44

Dispersion de datos: FA promedio cortico
izquierdo por paciente

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente

Dispersion de datos: FA promedio cortico
derecho por paciente

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente

Mujeres

® Hombres

Mujeres

® Hombres



CDA

CDA

Gréficos de Dispersion de CDA mm?/s

Dispersion de datos: CDA promedio del cuerpo
calloso por paciente

0,98
0,96
0,94 °
0,92 s
0,9 ®
0,88
0,86 ® o
0,84 ©
0,82 ® ®
0,8
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente

Mujeres

® Hombres

Dispersidon de datos: CDA promedio del cingulo
izquierdo por paciente
0,82
0,8
0,78
0,76 ® e ® o o

[} L] Mujeres

0,74 ®
@ ® Hombres

0,72

0,7
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente



CDA

CDA

Dispersién de datos: CDA promedio del cingulo
derecho por paciente
0,82
0,8
0,78 ®
0,76 o * e °

® Mujeres
0,74 L]

® ® Hombres
0,72

0,7
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente

Dispersion de datos: CDA promedio del férnix
por paciente

1,6

1,4 e © ° ° °
1,2 o ® ®

0,8
0,6
0,4 ® Hombres

Mujeres

0,2

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente



CDA

CDA

0,83
0,82
0,81

0,8
0,79
0,78
0,77
0,76
0,75
0,74
0,73
0,72

0,84
0,82

0,8
0,78
0,76
0,74

0,72

Dispersion de datos: CDA promedio cortico
izquierdo por paciente

) Mujeres

° e ° ] ® Hombres

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente

Dispersion de datos: CDA promedio cortico
derecho por paciente

° o ©® Mujeres

° ° ® Hombres

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Numero de Paciente



Capitulo V : Conclusiones

* Se logro de manera satisfactoria reconstruir los mapas de activacion funcional, lo cual ayuda-
ra al Centro Nacional de Resonancia Magnética usar estos paradigmas como protocolo en el
UsSO pre quirdrgico en pacientes con lesiones cerebrales.

* Las reconstrucciones anatémicas de sustancia blanca arrojaron datos importantes en el cual
sugiere que el FA, CDA y volumen son los mejores parametros para observar en el uso clini-
co, dejando de lado subjetividad anatoémica de la reconstruccion tractografica cobrando rele-
vancia los datos cuantitativos provenientes del tensor por difusion.

* Se encontrd una mayor relevancia en el reclutamiento de las zonas de la corteza visual en
grupos masculinos con respecto al femenino para los paradigmas motores, lo cual sugiere
tomar en consideracion para futuras investigaciones en la relevancia de esto en las poblacio-
nes masculinas costarricenses. Sin embargo en las poblaciones femeninas existio una pre-
dominancia en la activacion de la corteza prefrontal con respecto a la masculina sugiriendo
uso de zonas de funciones ejecutivas mayormente en mujeres que hombres, lo cual también
es importante delimitar otra investigacion en estas zonas.

* Se demostro en referencia con bibliografia consultada la activacion de zona de lenguaje y mo-
tora.

* Se logro proporcionar reproducibilidad en el método de diseccion virtual, sin embargo es im-
portante evaluar otros métodos sugeridos por otros autores como la tracto segmentacion au-
tomatica.
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