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MAGNETOENCEPHALOGRAPHY: A NEW FUNCTIONAL DIAGNOSTIC
TECHNIQUE FOR THE NEUROSCIENCES

Summary. Introduction and objectives. We present a review on the technical, methodological and clinical advances in the
functional study of the brain by means of magneto-encephal ography. We look back the milestones of its historical development,
through the work of the major research groups on this field and through our group’s works and database (including doctoral
thesis). Discussion on the neurophysiological and biomagnetism basis is provided as well as description of technical develop-
ments in superconducting detectors (SQUID, Superconducting Quantum Interference Device), signal processing, enhancement
of noise-signal ratio and dipole modeling. Development. The need for brain functional studies has led to newer imaging
procedures (functional magnetic resonance, PET, SPECT, etc.). Their spatial and temporal resolution and invasivity are
compared to that of magneto-encephalography. Current equipments, up to 306 whole-head channels, may accurately detect
cortical and subcortical activity. Apart from the physiological activity, it may be applied to a number of conditions: epilepsy
(ictal, interictal and presurgical); dementiae, movement disorders, stroke, eloquent cortex delimitation prior to tumour or lesion
resection; learning disabilities and foetal studies. Conclusions. Magnetoencephal ography provides with an excellent temporal,
very good spatial resolution, acquires in real-time, without references and minimal interference. It entails a great advance in
the diagnostic approach in neurosciences [REV NEUROL 1999; 28: 1077-90].
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INTRODUCCION
El descubrimientodel magnetismo

Comoocurridconel fendmenoel éctrico, tambiénencontramosen
losantiguosgriegos(600a. C.) lasprimerasreferenciasal mag-
netismo. Asi,enunaregiondelaTesaliallamadaM agnesia, sus
habitantes, |osmagnetos, mantienenunal eyendaseginlacual,un
pastor quecaminabapor el montesesintidatraidofuertementeal
suel opor losclavosdesuszapatos. Al escarbar enlatierra, encon-
tréunapiedradenominada, méastarde, magnetita[1].

Hacia 1600, Gilbert, recogiendo losescritosde Pierrede
Mariecourerealizalaprimerapublicacién sobremagnetismo
guetitulé DeMagnete. Pero no fue hastalosexperimentosde
Dawy en 1832, cuando sepudo observar por ladesviaciondela
agujadeunabrujulaqueenlostejidosbiol 6gicossometidosa
estimulaci 6nel éctricaseproduciauncampomagnéticodeorien-
tacion perpendicular.

Otrohitoimportanteenlahistoriadel magnetismofueel des-
cubrimientoen 1853 por Helmholtz[2] del osprimerossistemas
dedeteccion, mediantebobinas, del fenémenodelainduccion
€lectromagnética.

En 1920, Ukhtomsky [ 3] comprobélosefectosdel aexposi-
ciénacamposmagnéti cosintensosque, por inducci6n, conse-
guianestimular el sistemamuscul ar delarana.
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Primerosregistrosdelaactividad magnéticacerebral

Losprimerostrabajosdondeseidentificalaactividadel éctrica
neuronal,, paracomprobar lasposi bilidadesdel oscamposmag-
néticoscomofuentedeinformaci dnenlosestudiosdeconduc-
cidén eléctrica, serealizaron en fibras nerviosas por Seipel y
Morrow en 1960 [4]. En 1963, Bauley McFeeregistran por
primeravezlaactividad el éctricadel corazénapartir delade-
tecci6ndel oscamposmagnéti cosmedi anteunabobinacaptado-
rade2-10°devueltas[5]. Sinembargo, hubo queesperar otros
cincoafioshastaque, enel Institutode Tecnol ogiadeM assachu-
setts, Cohen (1968) regi straral asdébilessefial esproduci daspor
laactividad cerebral [6]. Seempled paraello unsistemade 10°
espirasconunasensibilidadde0,1pT (picoTesla) picoapico.
Unafio después, Zimmerman|[ 7], disefial aprimerahabitaci6n
ai sladadecamposambiental esy registralaactividad cardiaca
conel nuevosistemadecaptaci 6n medi anteel empleodesuper-
conductores(SQUID, Super conducting QuantumInterference
Device), basadosenel efecto Josephson[8].En1972, el propio
Cohenconsigueidentificar laactividad alfaen cuatro sujetos,
paralo que empled lahabitacion aisladade Zimmerman [7]
(Fig. 1).

Cohenrealizalasprimerascomparacionescon €l el ectroen-
cefalograma(EEG) y compruebaquelaformadelaondaobte-
nidaerasimilar aladel EEG [9]. En el afio 1974, aparecela
primerapublicaciéndeloquepodriamosllamar Escuel aFinlan-
desa. Ahopeltoetal [10] publicanel resultadodesusinvestiga-
cionesenel DepartamentodeFisicaTécnicadelaUniversidad
Tecnol 6gicadeHel sinki sobreladetecciondelaactividad cere-
bral mediante gradiometros. Brenner [11], en 1975, en la
UniversidaddeNuevaY ork, daaconocer losprimerosresulta-
dossobrecamposevocadosvisual es. El primer congreso sobre
registrosbi omagnéti costendralugar enagostodel afiosiguiente
enBoston, aunquenuncasellegardnapublicarlosresultadosde
estareunion.

Coincidiendo conlosprimerosestudiosdesuefio[12] se
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Figura 1. Habitacion aislada de campos ambientales de origen magnético
disefiada por Zimmerman en el Massachusetts Institute of Technology. (To-
mada de Cohen, Biomagnetism an Interdisciplinary Approach 1982; 1: 8).

realizantambiénlosprimerosregistrossimultaneosM EG-EEG.
Enel mismo sentido, Reitey Zimmerman establecenlacorrela-
cidnentrelosregistrosEEG-MEG Yy sucomposi ci 6nespectral,
confirmandolosresultadospreviosobtenidospor Cohen[13].
En 1978, sepublicanlosprimerostrabajossobrecamposevoca-
dossomatosensorial esdel cerebrohumanomedianteestimula-
cioneléctrica. Todosestosregistrosserealizaronconunsistema
monocanal (situadoa7 mmdel scalp), quedebiaser desplazado
deformapaulatinaalolargodelasuperficiearegistrar. Deesta
manera, seperdialasimultaneidad del registroentrelasdiferen-
tesareasactivadasanteunmismoestimul oy ademasseobtenian
resol ucionesespaci al esde pocaprecisi6n. Sinembargo, con
esteprocedi mientoserealizaronlosprimerosmapassomatoto-
picos[14].

Sistemasmulticanal

EstasprimerasaplicacionesdelaM EG seacompafiarondeuna
fuertepol émicasobrelasfuentesdondeseproducian estasactivi-
dades, asi comosobrel osmodel osdeinterpretaciondel dipol ode
corrienteequival entequecorrespondiaal areacerebral activada.
A medidaquel ossistemasderegistroibanmejorando, el modelo
masutilizadoerael deundipol osituadoenunasuperficieesférica
homogénea, quesebasabaenel supuestodeconsiderarlamorfo-
logiadelacabezaproximaaladeunaesfera

L osdisefiosmonocanal dieronrapidamentepasoactrosapa-
ratosdemayor nimerodecanal esconel objetivodepoder realizar
registrossimultaneosdedreascadavez mayores:. primerodeun
solohemisferioy despuésdeamboshemisferios(Fig. 2).

Enladécadadelos 80, lostrabajos de Clarke[15] sobre
nuevossistemasderegistro SQUI D amayor temperaturapermi-
tieroncomenzar adesarrollar equiposmaspreci sos, demanera
queposibilitarandiferenciarlasefial conmejor resol ucionespa-
cial, tantoensuperficiecomoenprofundidad. Deestaforma, se
tieneacceso aregistrossubcortical esdeformatotal menteno
invasiva
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Figura 3. Equipo de registro bihemisférico de 37 canales. (Cortesia de
Biomagnetics Technology Inc.,1994).

El aumentodel nimero decanal esfueproduciéndosedefor-
mapaul atinaal compasdel desarrollodenuevossi stemasgradio-
métricos(deprimery segundoorden, y planares) queconseguian
eliminar fuentesderuidoy €l registrosimultaneoentodoel scalp
(whole-head). Primero fueron dos canales; después cuatro,
Hamal & nen(1985)[16]; acontinuaci 6nsietecanal es, unodel os
sistemas mas utilizados por Ahonen en 1986 [17]; de catorce
en1989[19] y, finamente, Daal manspresentéenel Congresode
Shikabe, Jap6n (1989), el primer DC-SQUID de31 canales[20].
Aunguetodosestossi stemasderegistroeranmonohemisféricos,
esto es, norecogiantodalaactividad cerebral al unisono, si se
realizaronestudioscomparativosenlosqueyalaM EG semostré
comolatecnol ogiaquepresentabamenoserroresdel ocalizacion
entrelastécnicasfuncionalesnoinvasivasentareasdeestimul a
ciéndelacortezasomatosensorial [21].

Noobstante, lanecesi dad deobtener medidasentiemporeal
delaactividadcerebral global promovidel desarrollodeequipa
mientosbihemisféricos(enrealidaddosaparatosde 37 canales
acopladosaunmismosistemadeandlisis, BiomagneticsTechno-
logieslInc., San Diego) (Fig. 3). Posteriormente, CTF Systems
Inc. (Vancouver, Canada) produjounsistemade64 canalesque
emplesbaunsistemadereferenciaEEG de 16 canal essmultanea:
mente. Sin embargo, hasido sélo en los Gltimos afios, con la
apariciéndesi stemasdegrannimerodecana es(Neuromag-122,
Biomagnetics-148, CTF-143y 150, y finalmenteconel Neuro-
magV ectorview-306) cuandosehapodidotener accesoalainfor-
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Figura 4. Vectorview-306. MEG de 306 canales (distribuidas en 102 loca-
lizaciones) que abarcan toda la superficie del scalp con una separacion
entre ellos menor de 3cm. Permite un registro tanto de la actividad cortical
superficial como en profundidad gracias al nuevo sistema de gradidmetros
planares (2) y un magnetémetro, de modo que se obtiene informacién
simultanea de todos los componentes del campo magnético generado por
la actividad cerebral.

maci 6n producidaen cual quier &readel cerebrodeformasimul-
tanea(Fig. 4).

Per spectivas

L aaparicionen1992del Neuromag-122diopieaqueunodelos
principal esinvestigadoresenestecampo,laDra. RitaHari [22],
afirmaraque, enadel ante, no serianecesarioincrementar el nu-
merodecanal es(deesos122) dadoqueel areacerebral cubierta
por cadacanal erayal o suficientementepequefiaparaaportar la
informacionnecesaria[23] (Fig. 5). Sinembargo, no contaba
conlanecesidad de optimizar lasensibilidad en cuantoalos
registrosen profundidad quehan conducido adisponer, enla
actualidad, desistemasdehasta306 canal es, comoveremosmas
adelante.

Quedan, noobstante, dosimportantesretosquesatisfacer en
€l campodelamagnetoencefalografia: 1) Garantizar deforma
precisa, conunaresol ucidnespacial del ordendel mm?,losregis-
tros en profundidad (>8 cm) que, si bien yahan dado lugar a
numerosostrabaj os, en especial delaProf. Tesche[24], seen-
cuentrantodaviaenfasedeevaluacion,y 2) El desarrollodemodel os
deinterpretaciénquepermitanaproximarnosalarealidaddela
actividadfuncional cerebral .
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Juntoaestosdosretosquedanal gunoscondi cionantestécni-
cosque sedeberan superar. En primer lugar, laposibilidad de
realizar losestudiosfueradeunambienteaisl adodel ruidomag-
néticoambiental. Si bienlosgradi dmetrosdetercer orden (junto
aunmayor desarroll odel softwar €) permitenobtenerregistrosde
laactividad magnéticacerebral sinhabitacionaislada, nogaran-
tizandemomento unacorrectadefinicion, especialmenteenlos
registrosdeactividad espontanea[25].

Por Ultimo, esdeesperar queel desarrollodel ossuperconduc-
toresdealtatemperaturaposibilite, enlapréximadécada, lare-
ducciéndelasdimensionesdel equipo (enparticular del dewar o
vasocontenedor) loquepodriaconvertiralaM EGenunaherra-
mientamasmanejable.

BIOMAGNETISMO

Seentiendepor biomagnetismoloscamposmagnéti cosgenera-
dospor | ossi stemasbi ol dgi cos(flujosdecorrientesneuronal esy
fibrasmusculares). Cumplenlosmismosprincipiosdeandlisisy
calculoquelosproducidospor unacorrienteel éctricaquecircula
por unconductor lineal . Estosprincipioshacenreferenciaala
orientaci 6nperpendicular del campoconrespectoal adireccion
del flujoeléctricoy alageneraciondeuncampodipolar, cuya
magnituddependedel aintensidaddelacorrientequel oproduce
(entre50y 500fT enel casodelassefial esneuromagnéticas), y
esinversamenteproporcional al cuadradodeladistanciadel ge-
nerador [26].

Por otraparte, |oscamposmagnéti cos producidospor los
tejidoshiol 6gicosatraviesan, sinobstacul osni distorsiones, las
diferentesestructurascircundantesdebido aquelassustancias
nomagnéti caspresentanunapermeabilidadsimilar aladel aire,
cuyovalor esuno. Estacircunstanciaestableceunacaracteristi-
cadiferencial deprimeramagnitud conrespectoal osregistros
decampoeléctrico (EEG, EMG, etc.) queencuentrandiferen-
ciassignificativasdebidoalanohomogeneidaddelaresistencia
eléctricaenlosdiferentestejidoseintroducefactoresdevaria-
bilidad delasefial que pueden ser superioresatreinta. Como
consecuencia, seproducenerroressignificativosal estimarla
fuentedelasefial, yaqueéstatiendeapropagarsepor laslineas
demenor resistencia.
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Figura 6. Diferentes tipos de corriente de origen neuronal, corrientes
transmembrana, corrientes intracelulares y corrientes extracelulares o de
volumen. (Orrison W, et al, 1995 [66]).

Enlostejidoshiol 6gicos, podemosdeterminar con precision
€l origendelasefial, teniendo en cuentaquel oscamposmagné-
ticosgeneradospermitenconfigurar, porlosextremosdel campo,
undipoloequivalentedecorrientedefinido por trespardmetros
espaciales, unodeintensidady otrodedirecciénobtenidosegin
laregladeAmpére(odelamanoderecha). Asi, esposibleiden-
tificar fuentesmasal gjadasyaquesu sefial nohabrasufridodis-
torsiones. Enestesentido, si seconocenlafuenteprimariay la
conductividad sepuedecal cular el campomagnéticoresultante
mediantelasecuacionesdeMaxwell. A estacircunstancianos
referiremos, enadel ante, como* problemaanterégrado’. Si, por
otrolado, sonconoci dosl oscamposmagnéti cosresultantes, pero
noconocemoslafuenteorigen, nosreferiremosaestasituacion
como’ problemainverso’.

BASESNEUROFISIOLOGICAS
DEL BIOMAGNETISMONEURONAL

Entodaslascél ulasdel ostei doshiol 6gicosexisteunintercambio
i6nicoatravésdesusmembranas, dondesegenerangradientes
€l éctricosquellevanasociadoscamposmagnéticos. Enel casode
lasneuronas, dadasu especi alizacionenlaconducciéndel impul -
soeléctrico, laposibilidaddeutilizar el registrodecamposmag-
néti cosal canzaunamayor significacién.
Unaneuronaenreposo mantieneunaseparaciondecargade
maneraqueel exterior seencuentracargado negativamentecon
respectoal interior. Lacorrienteidnicatransmembranaasociada
a cambiodeconductanciaproducecorrientesextraeintracel u-
lares. Enel casodeunaneuronaai sladaen unmedio conductor
pasivo, eslacorrienteintracel ular laquepredominacomofuente
decampo magnético, yaquepresentaunaconsiderabl ereduc-
ciondesudensidad decorrienteaxial enloslimitesdelamem-
brana. Enestecaso, lascorrientesextracel ularescontribuyen
escasamentealageneraciondecampo, yaqueladensidad de
corrientedistribuidaenlaparteexterior delamembranaesre-
lativamente bajaal presentar unasimetriaradial. Por €ello, es
dificil saber cbmocontribuyenlascorrientesextracelularesala
generaci ondecamposmagnéti cosregistradosenel exterior del
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Figura 7. Esquema que representa de formaideal las configuraciones de
las neuronas de campo abierto y de campo cerrado. (Tomada de Orrison
W, etal, 1995 [66]).

scal pcuando estasneuronasseencuentranincluidasenel entra-
madoneuronal (Fig. 6).

Mientraslascorrientesextracel ularesseextiendendeforma
radial aunnimeroindeterminado deregiones, locual disminuye
sudensidad decorriente, lascorrientesintracel ularesmantienen
constante su densidad, por o que podemos considerar aéstas
comolosgeneradoresbasi cosdel campo magnéticoaregistrar.
Dichascorrientespuedenir asociadascon sinapsisinhibitorias
quemaodificanlaconductividad delamembranapostsinépticay
danlugar alospotencial esdeacci6n, objetofundamental delos
estudiosneurofisiol gicos. Lacorrientedentrodeunaneuronase
dirigesiemprehaciael &reademenor resistenciael éctricay, ge-
neralmente, desdeel somaaladendrita(enel casodelascorrien-
tesintracel ulares), mientrasque, enel casodel ascorrientesextra-
celulares, fluyendeladendritaal somacompletandolaslineasde
flujo. Silacorrienteintracel ular seasociaconunimpul soexcita-
torio, el campomagnéticoregistrado serdmayor quesi seasocia
aunasinapsisinhibitoria[27].

Ademasdeestosdostiposdecorriente, podemosencontrar
corrientestransmembranaresultado del osdespl azami entosi oni-
cos. Sinembargo, estascorrientescontribuyenescasamenteal a
generaci én decamposmagnéticosdebidoasu bajaintensidady
asusimetriaradial alrededor delosconductosneuronal es, como
sugieren Swinney y Wikswo[28].

Detodoloanterior sedesprendeque, mientraslael ectroence-
falografiasebasaenlacaptaciondelascorrientesdevolumen
(corrientestransmembranay extracelulares) y, enmenor medida,
enlospotencia esdeaccidn(corrientesintracel ulares), lamagne-
toencefalografiaignoraagquéllasy secentraprincipalmenteenlas
corrientesintracelulares.

REV NEUROL 1999; 28(11):1077-1090
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Figura 8. Este esquema presenta las diferentes orientaciones que pueden
adoptar los grupos neuronales situados sobre la cortezarepresentada por
flechas. (Tomado de Okada YC, et al, 1982 [27]).

Morfologiay orientacion neuronal

Enladeteccidnextracraneal deloscamposmagnéticosdebemos
tener encuenta, alahoradeidentificarlafuentegeneradora, que
dichocampo estatambién condi cionado por lamorfol ogianeuro-
nal y por suorientacidnconrespectoalasuperficie.

Simplificando, caracterizaremoslasneuronasen dostipos
fundamental es, comoyadescribieran,en1947, LorentedeNo
[29]y, afosméstarde, Llindsy Nicholson[30]: lasqueconsi-
deramos de ‘ campo cerrado’ y las de ‘ campo abierto’. En el
primer caso (p. €., unaneuronaestrelladaolascélulasglial es)
producen, como consecuenciadesusimetria, variacionesde
campo ensu proximidad, demodo queseproduceunacancel a-
ciéndel mismo. A suvez, lascélulasde campo abierto, cuyo
maximoexponenteson|ascél ulaspiramidal esconstitutivasdel
70%delacortezacerebral [31], permiten, dadaladistribucién
lineal del axo6n, identificar uncampomagnéticosegiinunmode-
lodipolar. Aunqueel model o decampoabierto-campocerrado
esunconstructoideal, yaquelarealidad senospresentacomo
unacombinaciéndeambosmodel os(somaconsimetriaradial y
axénconsimetriaaxial), el campomagnéticoresultanteestara
determinado por lamayor magnitud delasimetriaaxial delas
dendritas(Fig. 7).

El niimero minimo estimado paraqueun campomagnético
seadetectadoenel exterior del scal pesdeunas10.000neuronas.
Porloquerespectaal aorientaciénneuronal ,tomaremosen cuen-
talavariabilidaddeorientaci 6ndeéstasenlascircunvol uciones
delacortezahumana. Si biensudisposicioncortical esperpendi-
cular alasuperficie, lacaprichosadistribucionengyri, consus
correspondientessurcos(cuyoobjetivoesaumentar lasuperficie
cortical hasta2.000 cm?) [32] haceque, considerandoal asneuro-
nascomodipol os, susorientaci onesdi pol aresseencuentrencon
diversasangul acionesrespectoa scalp. Enel casodeencontrarse
enlasuperficiedel gyrus, suscamposmagnéti cosseranparal el os
alasuperficiedel scalpy, por tanto, no serian captadospor un
sensor situado perpendicularmenteal asuperficie. Afortunada-
mente, lagranmayoriadelasneuronasseencuentranenlossulci
(proporcién8:1) y generan camposquepodranser captadosenel
exterior al poseer unaorientaci énparalelaalasuperficie(Fig. 8).
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Figura 9. SQUID. En la parte superior derecha de laimagen se observael
anillo superconductory, en sombreado, la unién Josephson.

L ossistemasactual esdecaptaci én han conseguidoresolver en
granmedidael problemadedetectar | osdipol osorientadosper-
pendicul armenteal asuperficiea aumentar, por unlado, el nime-
rodesensoresy, por el otro, modificandolaangul acion deéstos
respectoalasuperficie[33].

INSTRUMENTACION
Superconductores: el SQUID

El principal problemaconqueseencuentralamagnetoencefal o-
grafiaesquedeberegistrar camposmagnéticoscuyaintensidades
de50a500fT (femtoTed a), estoes, 10°vecesmenor queel campo
geomagnético(10*T). Hastae momento, latinicatecnol ogiacapaz
decaptar dichassefia essebasaenlosmaterial essuperconducto-
res, loscuales, atemperaturasproximasal ceroabsoluto(4,29K),
secomportancomo conductoressinresi stenciaal pasodelaco-
rriente. Estapropiedad del ossuperconductoressefundamentaen
sucesivosdescubrimientosque, desde 1911, handadolugar atres
premiosNobel: el descubrimientodel osmateria essuperconduc-
tores(H. Kammerlingen1911), sobreel lamado par de Cooper
queseproduce cuando dosel ectronesde spiny momentoopuesto
seligan, demaneraquesu spiny sumomentonetoresultanteson
nulos(Barden, Coopery Schriefferen1957),y por el descubri-
mientodel efecto Josephson (1962). Esteefectoconsisteenla
propi edad que poseendospi ezasdematerial superconductor se-
paradaspor unacapadematerial aislante(generalmentedxidode
Niobio)locual suponeunabarreraa pasodelacorrientehaciendo
guesearesi stivo,demodoquetodoel conjuntosecomportacomo
silofuera. Deestaforma, s hacemoscircular unacorrienteenun
anillodondeexi steunadeestasinterrupciones, todoél secompor-
taracomosuperconductor si lacorrienteessuficientementepe-
quefia. A esteumbral seledenominacorrientecritica. Estoes
posibleporguelacorrientedeel ectronesrealizaun‘ tanel’ através
del segmentoresistivomanteni endoel paso delosparesdeCo-
opery permitiendolacirculaciondelacorrienteentodoé anillo.
Cadavez quesesuperadichacorrientecriticaseproduciraninte-
rrupcionesy el anillodejaradecomportarsecomosuperconduc-
tor. Estauni 6n esextraordinariamentedel gada(10uA), cone fin
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Figura 10. Escala de las diferentes intensidades de los campos magnéti-
cos de origen ambiental y bioldgico. Obsérvese como el campo que regis-
tra un SQUID es 10*? veces menor que el campo magnético.

deaumentar susensibilidad antepequefiasvariacionesdecorrien-
te(Fig. 9).

A partir deestosdescubrimientos, Clarke[34] construydlos
primerosSQUI Dy pudo detectar unadiferenciadecampomag-
néticoqueincidiaenel anillosuperconductor produciendo, por
induccion, unincrementodecorriente. Si estacorrienteseencuen-
traend umbral delaintensi dad critica, cual quier pequefiocambio
end campoproduciraun descensoenel voltajeresultantemedido
enel segmentoresistivo. Deestamanera, pueden detectarsepe-
guefiasvari aci onesdecampo como pequefiasvariacionesdevol -
taje. El magnetémetro o dispositivo basi co decaptacion debe
tener unasensibilidadtal quepuedacaptar variacionesdecampo
del ordende 10*°T.

Fuentesderuido

Sinembargo, estasdébil essefial esdeben hacer frenteafuentes
deruidotantodel entornodel | aboratoriocomodel propioorga-
nismo, que pueden |legar aser 14 0 15 6rdenes de magnitud
mayores. Si bienloscamposconstantespueden ser neutraliza-
dosmaésféacilmente, loscamposvariabl esproducidospor otros
dispositivos, comovehicul os, ascensores, tormentasmagnéti-
cassolares, etc., olosproducidospor ondasel ectromagnéticas
deradiofrecuenciadeemisorasderadio, ordenadoresoinstru-
mentosdelaboratorio puedenanular lasefial enel momentode
suadquisicién, comosemuestraenlafigura 10deHamal&inen
[35].

L ossistemasparareducir estasfuentesderuidosondevarios
tipos. Enprimer lugar, seencuentranlashabitaciones‘ aisladas’ o
‘blindadas’ (del inglésshielded) construidasconmaterialesde
altapermeabilidad magnética(80.000frentealadel airequees
igual al), generalmenteconstruidosconmetal intercaladocon
|&minasdeal uminio. Estahabitaci 6nescapaz deatenuar |loscam-
posexternosenunfactor de90a110dB aunafrecuenciadelHz.
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Figura 11. Picos de amplitud y densidades espectrales del campo magné-
tico producido por las fuentes de ruido ambiental y biolégicas. (Tomado de
Hamalainen, etal, 1993 [33]).

Ademasdelo anteriormente expuesto, | os tltimos disefios de
habitacionesai sl adasestan preparadosparaaislar del ruidotérmi-
cooNyquist[36] (Fig. 11).

El segundo elementoempl eado paraevitar | osruidosmagné-
ticosexdgenosesel del ossistemasgradi ométricos, consistentes
enunosanill oscaptadoresenrolladosendireccionescontrariasde
formaquerestanel campo magnéticoexdgenoel unodel otroal
captarlosimulténeamente. Estosgradi metrospueden ser depri-
mer, segundootercer orden seginel nimerodeanillosy, segiin
sudisposiciénespacial, pueden ser dedesarrolloaxial oplanar
(Fig. 12). Lalineadebasedel osgradi dmetrosplanareseshabi-
tualmentemaspequefiaquel adel osgradidmetrosaxial esy pre-
sentamasventaj asparal asmedidascon muchoruidoambiental,
por loquepueden captar sefial esdeun areamucho méaspequefia.
Comoestossensoresfuncionanatemperaturasuperconductora
(4,2°K) esnecesarioqueel conjuntodegradi 6metrosseencuen-
trensumergidosenHelioliquidoparagarantizar | aspropi edades
citadasanteriormente, deahi lanecesidad dealbergarlosenun
dewar ovaso contenedor.

Obtencién desefialesneuromagnéticas

Parapoder registrar |lasefial magnéticageneradapor el cerebro,
espreci soconocer previamentecual eslaubicacionespacial de
lacabezadel paciente, paral ocual semarcanunaseriedepuntos
sobrelostresejesdel espacioquesirvendereferenciaparapoder
situarl osposteriormentesobreimagenesestructuralesde TACo
RM. Paraestabl ecer dichasreferencias, seempleaunsistemade
bobinas (coils) situadasenregionesdiferenciadasdelacabeza
(nasiony antetrago deamboslados) que, medianteun programa
(HPI,Head Position Indicator) y unpunteroqueregistral asefial
electromagnéticadelabobina, |asitlaespacia mentey permite
obtener unareferenciapermanentedelaposiciondelacabeza
(Fig. 13).

El siguientepasosuponelacol ocaci 6ndel paciente, sentado
oendecubito, conlacabezaparcia mentecubiertapor el casco
captador quenoentraen contactoconel scalpdel pacientey,a
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Figura 12. Diferentes tipos de gradiometros. a) Magnetémetro; b) Gra-
dibmetro de primer orden; c) Gradiometro planar; d) Gradiémetro de se-
gundoorden; eyf)Gradiometros de primery segundo orden asimétricos.
(Tomado de Williamson y Kaufman, 1987, modificado [38]).

diferenciadeotrastécnicasfuncionales, permiterealizar esti-
mulacionvisual, auditiva, etc., simultaneamenteal registro, al
guedar los6rganossensorial esbési cosfueradel el ementocap-
tador. Cual quier grupodepacientes(yaseapor edad o por pato-
logia) puedeser estudiado, tanto por laposibilidad deadaptar el
cascoalaposiciéndesentado odecubito (dependiendodel gra-
dodecolaboraciéndel paciente) comopor lassillasespecial es
paranifios. Estas, comoel restodelosmaterial es, handeser no
magnetizables.

Dadoqueestesistemadecaptaci Onsebasaenel registrodel
campomagnéticopuntoapuntoy noenladiferenciadepotencial
entredospuntossobreel scalp (comoocurreenel EEG), none-
cesitael aborar montgjesdiferentes, puestoqueesposibleanalizar
simultaneamentelaactividadel éctricadel conjuntodel cerebro
sinempl ear unsistemareferencial . Tampoco esnecesario medir
resistencias, yaqueel pasodel campomagnéticoatravésdelos
tejidosnosevedistorsionado por ell ospuesto quesu permeabi-
lidad magnéticaesigual aladel aire, estoes, igual al.

L asefia generadaenunpuntodel cerebroesrecogidaporlos
gradiometrosampliamentedistribuidospor laconvexidad del
casco conunadistanciamediadeal rededor de40mmentreellos.
Estasefial magnéticacaptadapor |osgradiometros(planareso
axial es) estransformadaeni mpul sosel éctricosmedianteel anillo
superconductor del SQUID. Losimpulsos, extremadamente
débiles, sondigitalizados, amplificadosy filtradosparasu pos-
terior andlisis. Estosdatospuedenanalizarseentiemporeal o,
posteriormente, unavez almacenados. M ediantedicho progra-
maesposibleelegir lafrecuenciademuestreo (dehasta8.000
kHz),losfiltrosdebajasy altasfrecuencias, designar unvalor
ideal delineadebase, elegir |os canal es con los que se desea
trabajar, promediar enlosestudiosdecamposevocadospara
obtener unamej or rel acion sefial -ruido, comparar reascerebra-
lesy estimar el origen dedichassefial es. Después, esposible
representar sobreunaimagenideal (fantoma) o sobreunaima-
genestructural del sujeto(TAC,RM)lasactivacionessignifica-
tivasobjetodeestudio.
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Figura 13. Sistema de deteccién de la posicién relativa de la cabeza me-
diante tres bobinas cuyas coordenadas son enviadas a un digitalizador
(Polhemus-Isotrak 112, cortesia de Neuromag, Helsinki, 1996).

Modelosdeinterpretacion delasefial

Cuandounapequefiaregioncerebral seactivael éctricamentey
produce, como consecuencia, un campo magnéti co, Sucompor-
tami ento puedeaproximarseal deundipolodecorrientecomo
yasugirieraKatilaen1983[37]. Unaneuronasituadaa4 cmde
lasuperficiecraneal generaun campo magnéticode0,002fT,
demasi ado pequefio paraser detectado en el exterior conlos
mediosactual es[38]. SegunWilliamsony Kaufmann, esnece-
sarialaactivacion simultaneadeal menosunas10*neuronas
parapoder definir el minimodipol odetectableenel exterior. El
dipoloequival entedecorrientequecorrespondeaestegrupode
neuronasnospermitirasituar enel espacioel lugar precisode
activacionconsuintensidady sudireccién. Larepresentacion
delaactividad cerebral puedesatisfacersebienconunsolodi-
polo(p. €., enel caso deuncampoevocado) o puederequerir la
adecuaciOn deesassefial esavariosdipolosequival entes[33].
L ossistemasdedetecci6nnoson capacesdediferenciar entre
unay variasfuentescuando éstassehallan situadasaunadi stan-
ciainferiora2cm[39]. Dichodipolodeberaconsiderar el mo-
delosobreel querepresentar esaactivacion. Asi, puedesuponer
guelacabezaesunaesfera(model oesférico),locual esvalido
enel casodelaséreasparietal esuoccipital es, queseadaptana
estaforma, pero no esexcesivamenteadecuado parainterpretar
€l origendesefial esproducidasen areasfrontalesotemporal es.
Por ell o, sehan postul adodiversosmodel oscomoel L aplaciano
[40,41], osehanutilizadoa gunossupuestosprevioscomoesel
caso delaminimanormaimpuesta (minimun-nor mestimates)
utilizael criteriodeladistribucion mésprobable, y quetiene
como principal ventajael permitirlaidentificaciondelaactiva-
ciénconunsolodipol o, aunquecometeerroresenregistrosen
profundidad [43]. A suvez, el modelo delaformareal dela
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cabeza(head-shaperealisticmodel) sebasaenladefiniciénde
multiplestriangul os(unminimode3.000) alosqueseasignaun
valor decorrienteequival ente, demodo queseaportaunamayor
fiabilidadfrentealadel model o esférico comohan publicado
recientementeBuchner et al [44]. Losavancesen|osultimos
sistemas(306 canal es, por jempl o) al obtener unamayor preci-
siénenlasituaciondel origendelasefial, puedenresol ver, en
gran medida, lafaltade homogeneidad delamorfol ogiadel
cerebro humano.

APLICACIONESCLINICAS

Cuando se planteaen Neurociencialaeficaciade unanueva
técnicadiagnosticasedebeprobar si dichoavanceaportaalguna
mejorasignificativarespectoatodoloquehastaentoncesse
veniarealizando. Esésteunodel ospilaresdeloquehadadoen
llamarse‘ LaMedicinabasadaenlaevidencia’. Sinembargo, &l
problemadeotorgar unautilidadaunanuevatecnol ogiarequie-
replantearse primero cudl eslacuestion quedeberesolverse.
Algunosestudiosdemostraron su utilidad per seal revelar es-
tructurasanatémicasdeformasugerente (TAC) o con mayor
precision(RM). Sinembargo, a pensar enlautilidadclinicaque
unanuevatécnicapuedatener enlapracticadiaria, vemosque,
ennopocasocasi ones, esnecesari o obtener informaci énacerca
dequéocurre, desdeunpuntodevistafuncional, enel sistema
nervioso. Y ello, existaonoafectacionestructural . Asi, cuando
seafrontaun problemadefuncionamiento delasredesneurona-
lesdebemosrecurrir aun método que, ideal mente, cumplalas
siguientespremisas; 1) Definalaactividadenunintervalode
tiempolosuficientementediscreto; 2) Permitaval orar laconti-
nuidad de secuenciastemporal es; 3) Ubiquecadaunadeestas
activacionesenel espacioconprecision; 4) Puedarepetirsesin
guesupongaunriesgoimportanteparalasalud del paciente; 5)
Seal osuficientementesensibleacambiossutilesdel aactividad
cerebral; 6) Supongauntiempo deexposiciéndel paciente(in-
cluyendolapreparaciénal estudio) nodemasiadolargo. A todo
ellodebeaniadirseel tener un costerazonabl esuponiendouna
mismacanti dad deinformaci 6nsuministrada. ¢Es, por tanto, Gtil
disponer deunatecnol ogiaquecumpladi chaspremisas?A nues-
troentender nocabeduda. Lamagnetoencefal ografiaesya, hoy,
unatecnologialnicaenel estudiodelaactividadfuncional ce-
rebral, noséloenel campodelainvestigaci énbésica, sinoensus
aplicacionesclinicas.

Aplicacionesclinicasen epilepsia

Si bienel desarrolloinicial delosestudiosMEG seencaminda
investigar lalocalizaciondel complejolesivoepileptdgenoy a
delimitar laactividadfuncional delaszonascircundantescon
vistasasuresolucionquirdrgica, respetandolaséreascerebrales
donderadicanlasfuncionessuperiores, lamayor disponibilidad
deequiposy personal hahecho queel estudioclinicodelaepi-
| epsiaseaactualmente un campo deaplicacion claro parala
MEG. Hay unaseriedecaracteristicasqueindicanel estudiocon
MEG:

— Laposibilidaddeobtener conunestudio Uinico, sinactivacio-
nesinnecesariasy nofisioldgicas(comolaprivaciondesue-
fio) y enuntiempobreve(>15minutos) lalocalizaciondel
CLE. RecordemosqueconlaEEG seobtieneunrendimiento
del 50%enel primer estudioy silo seobtieneunporcentaje
proximoal 95%trasel cuartoestudio[45].

— Lamejorlocalizacion, dadoel grannimerodecanal esdispo-
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Figura 14. Imagen combinada MEG-resonancia (MSI, Magnetic Source
Imaging) de la actividad interictal e ictal en un paciente con epilepsia
frontal basal.

niblesy laposibilidaddedefinir el areaafectasobreunareso-
nanciamagnéticadel paciente.

— Indicanosotlolaactividadinterictal sinotambiénel iniciode
laactividadictal [46] (Fig. 14).

— Esditil por sufacilidad deusoal notener quecol ocar el ectro-
dossuperfluosal paciente, enespecial enel casodelosnifios
oenpacientesconrestricciéndesumovilidad.

— Dichafacilidad deuso conviertealaMEG en unatécnica
facilmenterepetibleparaval orar laevoluciéndeunpaciente.
Asimismo, permiterealizar unseguimientofarmacol 6gicoy
observar losefectostoxicosy cognitivosdelamedicacion
antiepiléptica[31,47,48].

Camposevocados

L aM EGnosolopermitelamediciondecamposespontaneos, sino
guetambiénofrecelaposibilidadderecoger laactividad magné-
ticaevocadatraslaestimulacién, seacual seasumodalidad, con
latinicaprevenciondenoutilizar paraestimul ar aquell osaparatos
capacesdeproducir uncampo magnético por si mismos, 0si no,
colocarlosfueradel ahabitacionaislada.

L osti posdeestimulacion notienen maslimitacionquela
imaginaciéndel investigador, dado quetodosl osérganossen-
sorialesseencuentranlibresparapercibir cual quier tipodees-
timul o, demodo quesepuedenrealizar estimul acionessomato-
sensoriales, visual es, auditivasy todotipodetareas(cognitivas,
motrices, etc.).

Camposevocadossomatosensoriales

Sonlosqueserecogentraslaactivaci dndel asviasespinotalamo-
corticalesoespinocerebel osas. L aactivaciondeestasviaspuede
ser por estimul acidn el éctrica(enestecaso, si seaplicaal aspartes
distalesdel cuerpo, e campomagnéticoinducidoporlacorriente
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€l éctricanoesl osuficientementeintensocomoparainterferir),
mecani ca(tactil omediantelaser oair-puff), etc. Laversatilidad
y potencialidad delaMEG esmuy ampliaen el estudiodelos
camposevocadossomatosensoriales, graciasasugranresolucion
espacial, temporal y sensibilidad alahoraderecoger lasefial,
unidasalacapacidad del software. Todoellonospermiterealizar
estudiosrépidosy enabsol utoinvasivos, obteniendo unamuy
precisalocalizaciondelasefial enel espacio(unidoalaimagen
por RM oM SI, Magnetic Sour cel maging) quehastalafechasolo
eraposibleconelectrodoscortical es, procedimiento altamente
cruento.

Suutilidadvienedadapor susaplicaciones:

1. Mapping deladistribuci énsensoriotdpicadelacortezapos-
centra y delacisuradeRolando (&reasomatosensorial prima-
riay secundaria) y suexactal ocalizacion[49,50].

2. Caracterizaciondel procesamientonormal delasefial, pues-
todemanifiestoenestudiosquedemuestranlaexistencia
deunarespuestaipsilateral del &reasomatosensorial se-
cundaria, traslaestimulaci 6n somatosensorial contral ate-
ral quesugierelaparticipaciondelamismaenlaintegra-
cionsensorial.

3. Estudiosdelaviadel dolor.

4. Estudiodel procesamientoanormal delasefial. Nospermite
€l estudioclinicoyfisiopatol 6gicodel asenfermedadesneu-
rol 6gi cas, comolasrespuestasandémal asobtenidasenloses-
tudiosenpacientesconenfermedadesdesmielinizantesconel
refuerzodel campoevocado somatosensoria alos60msen
pacientesconlesionesperiventricularesoel aumentodela
respuestasomatosensorial y nodelaauditivaenlaepilepsia
mioclénicaprogresiva, |oquesugiereunahiperreactividadde
laviatalamocortical del sistemasensorial .

5. Plasticidad neuronal. Comolodemuestranel aumento del
tamafio dedi chaéreaen pacientesconamputaciones, antesy
despuésdecirugiareparadoraenpacientesconsindactiliaola
reorgani zaciondelamismaenneonatos, traslaoclusiondela
arteriacerebral mediaizquierda[51].

6. Caracterizaciondel procesamientoanormal delainforma-
cion.

Unadelaséreasconmayor futuroenestatécnicalaconstituyen
aquellosaspectosimplicadosenel procesamientodeinformacion
como signosprondsti co enrespuestasevocadas, queproducen
cambiossignificativosensulatenciay amplitudenal gunasenfer-
medades.

L aactivaciéndel nerviomedianoproducerespuestascortica-
lesclaramentediferenci adasen paci entesconesclerosismultiple
si loscomparamosconregistrospatrén. En particul ar enaque-
Ilasrespuestasobtenidasalos60 ms[52]. Algosimilar ocurre
conlarespuestasomatosensoria aumentadaenamplituddeforma
considerabl e en paci entesconmiocloniasimplicandounahipe-
rreactividad sel ectivatalamocortical del sistemasomatosenso-
rial. Otraspatol ogiascomo el tinnitus sehan asociado aaltera-
cionesdeloscomponentesM 100y M 200, sobretodoenloscasos
unilateral es. Otrosestudiosrel acionadosconl esionesdelacorte-
zaauditivademuestranquepuedenseridentificadasconestatéc-
nica, asi comoquepermitenel andlisisfuncional delasviasipsi
ycontralaterales.

Todolomencionado anteriormenteesunresumendelo
realizado hastaahoraen pacientesy envoluntariosnormales
medianteM EGYy, aungqueson pocosl ospaci entesestudiados,
abrenun campollenodeposibilidadesparasuaplicacionenel
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ambitodelainvestigacionbésicay clinicaaplicaday enel
diagndstico, prondsticoy segui miento delasenfermedades
neurol 6gicas.

L ostrabajosen areasdelenguaj e[ 53], memoriay estimul a-
ciénvisual y auditivasonutilizadosyacomoinstrumentodiag-
nosticoenmultitud depatol ogiasqueimplicanalteracionesdeel
procesamientodeinformacién[54-57].

Estudiosvasculares

El estudiovascul ar tambi énesabordableconlaMEG, y adquiere
sumaximaexpresividadasociadaalaM Sl angiografia. Losestu-
diospuedenenfocarsehaciadosvertientes:

— Porunlado, laaplicaciénalaval oraciondel pacientecon
enfermedad cerebrovascular. L osestudiossesustentanen
laaparicionde ALFMA (Abnormal Low Frequency Mag-
netic Activity), queen estos casos parece emerger delos
tejidoscircundantesalal esi6n, pudiendo ser muy Gtil enla
detecciéndel areadepenumbraisquémica(dificil devalo-
rar contécnicasactual es) y por supuesto del tamafio del
infarto. Nosoloaparecenenel i ctusestabl ecido, dondese
aprecianenel 50%delosinfartossubcorticalesy enel 80%
deloscortical es, sinoquetambiénaparecenenlosacciden-
tesisquémicostransitorios,inclusovariosdiasdespuésde
ladesapariciondelossintomas. Otrasaplicacionesimpor-
tantes son en el estudio del flujo cerebral en migrafiasy
otraspatologias.

— Por otrolado, estudi osconmarcadoresmagnéti costambién
permitirianel estudiodel flujodindmico, tantoensituaciones
normal escomopatol dgicas.

Todoellonospermiteevaluar clinicamenteal pacienteconenfer-
medad cerebrovascul ar, yaseaestablecidaotransitoria, permi-
tiendo, enprimerlugar, apoyar €l diagnésticoclinicoy, ensegun-
dolugar, seleccionar al ospacientesquesebeneficiendeestudios
masagresivosy caros(y noaplicarlosalamayoriacomo hasta
ahora). Conlosnuevosaparatosmulticana y unmayor nimerode
estudiosesperamosunaumentodelasensibilidady rentabilidad
diagnostica[58,59].

Otrasaplicaciones

Ademasdel o comentado hastael momento, otrosestudiosque
sehanllevadoacaboconMEG, y quenospermitenser optimis-
tasensufuturaaplicacionclinica, sonenlaval oraciéndetrau-
matismoscraneal es, dondelaexistenciay persistenciade AL F-
MA secorrel acionabastantebien conladisfuncidnclinicay la
segundaconel prondstico (entraumatismosmoderadosoleves).
Tambiénenlasmigrafias, dondeladesapariciéndelacorriente
directapodriacorrel acionarseconladepresi énpropagada. Enel
Parkinson, dondeel episodiosdetembl or seasociaadisminu-
cién/supresiondelosritmoscerebralesoexisteunaalteracionde
laintegracién motoraenlacortezaprecentral puestademani-
fiestapor unaalteracién deloscamposevocados motoresde
largalatencia. Enenfermedadespsi quiétricas, dondetambiénse
puedenencontrar ALFMA y otrasactividadesanémal as, etc.
[60,61].

Degraninterésestambiénlaposibilidad deobtener sefial de
estructurasprofundas, comoel hipocampo, tdlamoehipotdlamo,
cuyoscampossomatosensorial esevocadosdelargal atenciame-
didosconMEG seasemejanal recogidoconel ectrodoscorticales,
puestodemanifiestoenrecientestrabajos.

Al ser el desarrollo tecnol 6gico de laMEG holocraneal

1085



C.MAESTU,ETAL

(wholehead), rel ativamentereci ente, muchosdeestostrabajos
estdntodaviaenfaseinicial . Losresultadosson muy promete-
dores, y hacen preveer quelaMEG se pueda convertir en un
futuro préximoenunabuena, rpidaeinocuaherramientapara
el diagndstico, segui mientoy prondsticodelasenfermedades,
asi como paralainvestigacion. Aunquesenecesitaconti nuar
conlaslineasabiertashastael momento, loscamposdeaplica-
cion delamismaestan casi limitadospor lai maginacion del
investigador.

Delimitacion delacortezafuncional entumorescerebrales

LaMEG hademostradosuutilidadensuaplicacional estudio
delostumoresy masasintracraneal escomo sehademostrado
envariostrabajos. Su aplicacién practi caseestablecededos
formas.

1. Diagnéstico. Dadasugranresoluciénespacial y altasensi-
bilidad, nospermitelocalizar zonasdetejidoanémalo, in-
cluso antesde ser detectadas por otrastécnicasdeimagen
como laRM. Por otro lado, es posible delimitar con alta
precisionel bordedelalesion. Estosepuederealizar gracias
alaapariciondelosritmosALFMA, queraramentesepro-
ducendentrodel tejidotumoral sinoquelohacenenlazona
detransiciénentretejidonormal y patol 6gico. Pareceque
estosritmosson generadospor tejido normal comprimido
porlalesion.

2. Cirugia. Apartedelayamencionadaanteriormente, quele
permitetener al cirujanounamayor delimitaciény, por tanto,
unamejor valoraciéndelaextensiondelalesion, otraimpor-
tantisimaaplicaciéndelaM EG esladepoder delimitar €l area
somatosensorial (y asi localizar el surcodeRolando, tarea
muchasvecesimposibleconotrastécnicasdeimagendealta
resol ucién, sobretodo cuando seencuentradi storsionadapor
tumores) einclusoareasmotorasy del lengugje,locual per-
miteel abordajequirdrgicodelesioneshastaahoranoaborda
blespor pensar quelacirugiacausariamasdafio (af asia, he-

miplgia...).

EstosritmosALFM A sehan detectado enaproximadamenteun
70%del aslesionesy nosonespecificosdetumores(aparecenen
otraslesiones, perosolocuandoexistedafioestructural). Sere-
quieren, por tanto, trabajos adicionalesy se esperaqueconla
apari cion deaparatosmassofi sticados (306 canal es) mejoresu
rendimiento[62].

COMPARACION CON OTRASTECNICAS
DE REGISTRO DE LA ACTIVIDAD NEURONAL

Ellogrodel registrodelaactividadfuncional cerebral entiempo
real esunaaspiraciondel hombredesdetiemposinmemoriales,
conel findedar un pasomasenel entendimientodelafuncién
cerebral . Enestesentido, sehanvenidodesarrollandodiversas
técnicas, basadasen propiedadesfisicas, diferentesenal gunos
casoso parecidasenotros. Sinembargo, hasidosélohastahace
relativamentepocosafios, cuandoel desarrollotecnol égicodelas
mismashahecho posi bl esuplenautilizacién, tantoenlainvesti-
gacioncomoenlaclinicahumana

Todasestastécni castienensusventaj aseinconveni entesy, no
cabeduda, queconel tiempoy el progresivodesarrollotecnol 6-
gico, seiransolucionando, al menosenparte, losinconvenientes
y, probablemente, seiralimitando suuso paralasfuncionesque
cadatécnicadesempefiemejor.
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Resolucién Espacial (RE) y Temporal (RT) de técnicas
para el estudio funcional del SNC
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Figura 15. Grafico comparativo de las diferentes técnicas del estudio
funcional cerebral en funcién de su resolucién temporal, espacial y grado
de invasividad.

Ensu conjunto, nohay queentender estastécnicascomo com-
petidorasentresi, sinomésbiencomotécni cascomplementarias,
al menosenciertosaspectos.

Enesteapartadovamosaexponer brevementel osprincipal es
inconvenientesy limitacionesdecadatécni caencuantoasu uti-
lidadcomoherramientasparael estudiofuncional cerebral. Enla
figural5sepresentaun diagramacomparativodelasdistintas
resol uci onestemporospacia eseinvasividad del astécnicasquea
continuacidnseconsideran.

Parael estudiofuncional seutilizan principal mentedostipos
detecnologias:

— Aquellasqueutilizanfuentesel ectromagnéti caspararecoger
lasefid.

— Lasqueutilizanlaradiaci 6nprocedentedel atransformacion
departiculasoradionucleidos. Estasultimassonespecial -
mentedos: laSPECT y laPET.

Ambascuentan conlalimitaciondesuimposibilidad pararepetir
losestudios cuantasvecessequiera, por el efectodelimitede
dosistotal, yaqueel pacienteesexpuesto aunaradiacion con
efectoacumulativo. Otrograninconvenienteeslanecesidad de
usar compuestosradioactivosoenergéticamenteexcitados, |ocual
limitael usodedichomaterial a periodo desemidesintegracion,
guehadeser, por razonesdeseguridad, corto. Enel primerose
sueleusar Tecnecio®queseuneaunligando, cuyaestabilidady
posibilidad deusoesdeaproximadamente3horas, transcurridas
lascualeshay quevolver apreparar €l compuesto. Habitualmente
lasemividadel Tecnecioolapermanenciadel ligandoenel espa-
ciointravascul ar esrel ativamentealta(horas) conlocual nose
puederepetir el estudiohastaqueel ligandoolaemisiénderadia-
cidn han desaparecido. Independientemente, |laSPECT ofrecela
menor resol ucién espacia y temporal . LaSPECT con Xe**ofrece
unamejor resol uciéntemporal, perodel ordendeminutos. Todo
ellohacequelaSPECT seaunmétodo Gtil paralamediciondel
flujocerebral (tambiénseutilizaparaotrosérganos) odeciertos
receptoresconuncosterel ativamentebaj o (son caroslosligan-
dos), noexentodeciertoriesgo, y queofrecelaposibilidad de
estudios’ semifuncionaes (sepuedenmedir activacionesdearess,
peroenuntiempodado).

LaPET tiene lamismalimitacion de dosis quelatécnica
anterior,y unmayor costedeinstal aciony mantenimientodelos
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aparatosy delosestudios, debidoaquenecesitaunciclotrény a
guesetienequemarcar el compuesto cadavez queseefectiiaun
estudio. Lavidamediadeloscompuestosesmésbaja, del orden
deminutos. Tienemayor versatilidad quelaSPECT parausar
compuestos(sepuedemarcar practicamentecual quieraaunqueel
costepuedeser muy alto) y tieneunamejor resol uci én espacial
quelaSPECT, del ordende0,4 a1 cm?®dependiendodelasméa-
quinas. Lamejorresolucidntemporal, segiinel radi oi sétopo (O*°),
esdevariossegundos.

Es, portanto, unatécni caqueseaproximabastanteaestudios
funcionalesentiemporeal, tienelaventajadequesepuedecuan-
tificar flujoy metabolismo, y lade permitir también cartografiar
lal ocalizacidndereceptores. Esunabuenatécnicaparael rastreo
detumoresy paraestudiosfuncional esenl osquenosepreciseuna
granresoluciontemporal . Losprincipal esinconveni entesson: el
altopreciodeinstal aciony mantenimiento, ladependenciade
inyectar radiofarmacoiv al paciente, conunavidamediamuy
cortay lanecesi dad deproducirloenesemomento, conel coste
eincomodidad afiadiday unarel ativamenteescasaresol ucion
espacia y temporal .

Respectoalastécnicasfuncional esqueutilizanel electro-
magneti smo comofuentedesefial , podemosdistinguir dostipos:

— Lasquedtilizanfuentesel ectromagnéti casexternasparage-
nerar unaimagen:

1. Resonanciamagnéticafuncional (Functional Magnetic

Resonancel maging, fMRI).
2. Espectroscopiapor resonanciamagnéti ca(MagneticRe-
sonance Spectroscopy, MRS).
— Lasqueutilizanfuentesel ectromagnéti casgeneradaspor el
propiocerebro:
1. Electroencefalografia(EEG)
2. Magnetoencefaografia(MEG).

Tantolaprimeracomolasegundaformadeutilizar lasfuentes
€l ectromagnéti casofrecenlaventajasobrelasanterioresdeno
utilizar radiaciénionizantey nosufrir efectoacumul ativo; por
tanto, losestudiospuedenrepetirsetantasvecescomo sere-
quiera.

LafMRIylaMRStienene inconvenientedegenerary some-
ter al paci enteacamposmagnéticosmuy i ntensos(del ordende20
a80.000vecesel campo magnéticodelatierra, dependiendodel
aparato) cuyaacciénsobreel cuerpohumanonoestadel todo
definida(lo quehacequeserestrinjasu usoenciertascircuns-
tanciascomo el embarazo). LaMRSpuedemedir vol imenesde
hastal0cm?; suresol uciéntemporal esdedecenasdesegundos
y esmayor cuantomasvolumensemida. Esutil paramedirla
composiciondeciertassustancias. Demomento estatécnica,
comolaespectroscopiapor emisiondeluzcercanaal infrarrojo,
estdendesarrolloy noofrecelaresoluciéntemporospacial de
otrastécnicas. Seperfilancomotécnicasmuy Utilesparamedir
lacomposiciondel tejidocerebral sinnecesidaddeintervencio-
nescruentas.

LafMRI tieneunaresol uci 6nespacial muy alta, del ordende
0,1a0,3cmy, conlasnuevastécnicasmultisliceecoplanaresde
adquisi cidnrépida, sepuedenobtenerimégenesdetodoel cerebro
en2-3s, que, aunquerapido, noseacercaal estudioentiemporeal
osubsegundo; ademas, esnecesarioesperar antesdelasiguiente
medi cion paraqueserecuperelasefial . Tampocoserecomienda
suaplicaciénenel embarazo. Es, sinduda, unaherramientamuy
Gtil parael estudiofuncional cerebral,inocuaenungradomuy
aceptable, comodaparael pacientey rapi dapero, comolastécni-
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casanteriores, nomidedirectamentelaactivacionneuronal, sino
guemideloscambiosvascul aresy metaboli cosquesesupone
generan éstos.

Todaslasherramientasnombradasanteriormenteutilizan
métodosindirectosparael estudiofuncional, talescomolos
cambiosdeflujoy metabdlicos. Esto conllevadosinconve-
nientes.

1. Elretrasoentreactivacionneuronal y cambiosmetabdlicos/
flujosuficientementeintensosparaser medidos, conloque
dejanun‘vacio’ temporal enel quenosabemosquéocurre.

2. Laautorregulaciéncerebra escomplegjay enciertasenferme-
dadespuedeestar alterada, loquepuededar lugar aerroresen
lasmediciones.

En cuanto alas Gltimas dostécnicas (EEG y MEG), tienen la
ventajadeque sonabsol utamentei nocuasyaquenosometenal
paci enteaninglntipodeemisiéndeenergiaexterna, sblorecogen
laemisiondel cerebro. Tienenlamejor resolucidntemporal de
todas, que, enel casodelaM EG, esinferior al milisegundo. Por
otrolado, sonlasunicasquemidenlaactividadneuronal directa-
mente, y noenfunciondefenémenossecundarioscomoel flujo
ometabolismo.

LaEEGregistral asdiferenciasdepotencial queocurrencuan-
dosedespolarizalacélula; por elloesnecesarioutilizar electrodos
deregistroy dereferencia. Podemosdiferenciar lossiguientes
grupos:

1. Estereoelectroencefal ografia, querecogel aactividadcere-
bral el éctricadirectamentedel interior delacortezacerebral
medi anteel ectrodosprof undosi mplantadoscomodescribie-
ranTalairachy Bancauden1965[63].

2. Electrocorticografiamedianteel ectrodosi mplantadossobre
lacortezacerebral, seglinlatécnicadescritapor Penfieldy
Jasperen1954[64].

3. EEGconvencional,dondel osel ectrodossecol ocanenel cuero
cabelludo.

Estelltimoes, sinduda, el quepeor resol ucién espacial posee
y suresoluciontemporal tambiénesligeramenteinferior alos
otrosmétodosqueutilizanel electromagnetismoparael regis-
tro. Ellosedebeaquelacorrienteel éctricatienequeatravesar
estructurasqueactlian comoresi stencias(meninges, liquido ce-
falorraquideo, craneo...), dando lugar alapérdidade sefial y
desviaciéndelamisma. Paraintentar corregir eseproblemase
recurreapromediar mucholasefial y aaumentar el nimerode
canales. Laintensidad delacorrientealacual seconectanlos
aparatosol osfendmenosdei nducci dnel ectromagnéti cadecables
mal ai sladospueden producir artef actosque pasen desapercibi-
dos. Losfiltrosy férmulasmateméti cas (software, comoenla
poligrafiadigital), utilizadosparamejorar lasefial, puedendar
lugar afal saspromediaciones, inducidasmuchasvecespor ar-
tefactosdificilesdeinterpretary eliminar. Lasdosprimerasson,
sinduda, lasquemayor precisionmuestran, sobretodolacorti-
cografia, queeslautilizadacomoreferenciaparatodaslasde-
mas. Pero, por otrolado, sonlasmasinvasivasyaqueimplican
cirugiay, enocasiones, larealizacionderegistrosdevariosdias
deduracién, conel aumentodelamorbi-mortalidad, loquehace
guesuusosearestringido.

LaMEG semuestrasuperior al electroencefal ogramaenre-
solucionespacial; esdel ordendel mmenlaprimeray deunos
20mmenel segundo, y poseeunamayor sensibilidad paracaptar
lasefial, yaqueloscamposmagnéticosno sufren pérdidasal
pasar atravesdelasestructurasintray extracerebrales. Ademas,
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dentro delahabitaci 6nai sladano puedehaber ningtn material
guecauseinduccion el ectromagnéti ca(materi al esnomagneti-
zables, |oscablestienenqueestar muy bienaisladosy existen
detectoresdecamposmagnéticosmuy sensibles). Apartedela
resol uciénespacial y temporal ofreceotraventajaconrespecto
al encefalograma, y essumayor facilidad deuso (no hay que
poner tantosel ectrodos, aunque sepuede usar conjuntamente
conEEG). LaMEG muestraunaresol uciontemporospacial y
unasensibilidad paradetectar lasefial similar aloselectrodos
subdural esy algomenor quelacorticografia. Conlosaparatos
denuevageneracion (306 canal es), seesperaunaumentodela
resolucionespacial, detal modo queseaproximealacorticogra-
fia, sinlaagresividad delamisma.

LaMEG presentatambiénventajasensuaplicaciénal diag-
nastico, seguimientoy prondsti co deenfermedades. Entresus
inconvenientes, destacal anecesidaddeutilizarlaenunahabita-
ciénespecial (quelaaisledecamposmagnéticosexternos) lo
quelerestamovilidad. Demomento, suaplicacion, fueradel
estudioneurol 6gico, secentraenel estudiocardiacoy digestivo,
peroesposiblequeenunfuturoseapliquetambiénal estudiode
otrosérganos.

UN NUEVO APOYO DIAGNOSTICO
ENNEUROCIENCIA
Resumenyconclusiones

Enlasultimasdécadas, | astécnicasdeestudiodelaestructura
cerebral (TACy RM) sehanconsolidado comoinstrumentosim-
prescindiblesparael diagnosti coclinicoenunaparteimportante
delaspatologiascerebrales.

A lavez, sehandesarrollado otrastécnicasdeestudiodela
actividadfuncional cerebral, PET, SPECT yfMRI. Perolastéc-
ni casbasadasen el regi stro delosdébilescamposmagnéticos
generadospor laactividad el éctricacerebral hansidototalmente

ignorados, yaquenoexisteenlaactualidad ningin sistemade
registroM EG ennuestropais. Ladistanciadelainvestigacion
conrespectoal ospaisesdenuestroentornoesbastanteacusada.
DesdelasprimerasinvestigacionesdeCohen, en 1962, hantrans-
curridoméasde35arios, demasiadotiempoparal avel ocidadcon
gueavanzanlosconoci mientoscientificos.

Sehanrealizadograndesprogresosdesdel osprimerossi ste-
masdecaptaciondeunsolocanal, dondelaimprecisiondelos
regi strosponiaen cuestion estatécnica. Durantel ostltimoscin-
coafos, el desarrollodeaparatoscongrannimerodecanales
(hasta306), abreunanuevaeraenel estudiodelosfenémenos
neuromagnéticos. Susventajassonnumerosas; a) Permiteel
registrosimultaneodelaactividad cerebral entodalasuperficie
del scalp; asi, variacionesenel estadodel sujetonoafectanala
estabilidad delassefiales; b)Permiteel estudiodelaactividad
cerebral, esponténeay evocada, sintener querecurrir alapro-
medi aci én, puesto queno siempreesposiblecomparar unesti-
muloconel siguiente; c) Laprecisiondelocalizaciénsuperfi-
ciay enprofundidad esmejor queenel restodelastécnicasno
invasivas[65]; d)Perolaprincipal ventajaeslamayorresolucién
temporal, queenel casodelaM EG seencuentrapor debajodel
milisegundo. Deestaformaseconsigueidentificar laactividad
cerebral noséloenel momentoenqueseproducesinotambién
valorarlasecuenciatemporal posteriortantoenel lugar deactiva-
cioncomoenel restodel cerebro.

Teniendoencuentael granniimerodeproyectosdeinvestiga-
ciénclinicaasi comoel nimerodehospital esqueestanadoptando
estatecnol ogiacomopartedesurutinaclinica, eslicitoafirmar
gue, enunosafios, serdunaherramientabasi caenel diagndstico
clinicodemultiplespatol ogias. En Espafia, alinnosehapuestoen
marchaen ningunainstituci én publicao privadaestatécnicade
diagnostico neurofisiol 6gi co, aunqueestan comenzando adesa
rrollarsediversosproyectosparaadaptarnosal osdesarroll ostec-
nol 6gi cosdeotrospaisesdenuestro entorno.
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MAGNETOENCEFALOGRAFIA: UNA NUEVA TECNICA

DE DIAGNOSTICO FUNCIONAL EN NEUROCIENCIAS

Resumen. Introduccion. Presentamos una revision de los avan-
ces técnicos, metodolégicos y clinicos en el estudio funcional del
cerebro mediante magnetoencefal ografia (MEG). Objetivo. Re-
visar de forma retrospectiva los hitos de su desarrollo histérico,
a partir de los trabajos realizados por |os principales laborato-
rios deinvestigacion en este campo y |os estudios y base de datos
(incluida Tesis Doctoral) de nuestro grupo de investigacion.
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MAGNETOENCEFALOGRAFIA: UMA NOVA TECNICA

DE DIAGNOSTICO FUNCIONAL NASNEUROCIENCIAS
Resumo. Introducdo. Apresentamos uma revisio dos progressos
tecnol égicos, metodol 6gicos e clinicos do estudo funcional do cé-
rebro por meio da magnetoencefalografia (MEG). Objectivo. Re-
ver de uma forma retrospectiva os marcos do seu desenvol vimento
historico, a partir dos trabalhos realizados pelos principais labo-
ratérios de investigacao neste campo, e dos estudos e base de da-
dos (incluindo a tese de doutoramento) do nosso grupo de investi-
gacdo. Desenvolvimento. Apos discutir as bases neurofisiol 6gicas
e os principios do bio-magnetismo, descrevemos os desenvolvi-
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| os sistemas super conductor es de captacion de la sefial, procesa-
do de la sefial, mejora de la relacion sefial-ruido y modelos de
interpretacion de los resultados. La necesidad de estudios funcio-
nales cerebrales ha conducido al desarrollo de varios métodos de
imagen (resonancia magnética funcional, PET, SPECT, etc.).
Comparamos la MEG con dichas técnicas en funcién de su resolu-
cién espacial, temporal y grado deinvasividad. Los equipos actua-
les, de hasta 306 canal es de registro simultaneo holocraneal (who-
le-head), permiten captar la actividad cortical y subcortical con
gran precision. Ademés del estudio de la actividad funcional nor-
mal, se aplica también al diagndstico de numerosas enfer medades:
epilepsia (estudio ictal, interictal y evaluacién prequirurgica);
demencias, trastornos del movimiento, patologia cerebrovascu-
lar, delimitaciéon de cortex funcional y patolégico, mediante
ALFMA (Abnormal Low Frequency Magnetic Activity), en la
reseccion de tumores o areas lesivas; trastornos del aprendizaje
y estudios fetales. Conclusiones. La MEG ofrece una excelente
resolucion temporal con muy buena resolucion espacial, registra
en tiempo real, sin referencias y escasas interferencias. Supone
un avance de gran proyeccion en el diagndstico en neurociencias
[REV NEUROL 1999; 28: 1077-90].

Palabras clave. Aplicaciones clinicas. Campos evocados. Electro-
encefalografia. Historia. Magnetoencefalografia. Revision. Super-
conducting Quantum Interference Device.
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mentos técnicos nos sistemas supercondutores de captacao de si-
nal, processamento de sinal, melhoria da relagdo sinal-ruido e os
model os deinter pretacdo dosresultados. A necessidade de estudos
funcionais cerebrais, conduziu ao desenvolvimento de varios mé-
todos imagiol 6gicos (ressonancia magnética funcional, PET,
SPECT, etc.). Comparamos a MEG com as técnicas referidas, em
quanto a sua resolugao espacial, temporal e grau de invasdo. Os
equipamentos actuais, de até 36 canais de registo simultaneo ho-
locraniano (whole-head), permitem captar a actividade cortical e
subcortical com elevada precisdo. Além do estudo da actividade
funcional normal, € aplicado tambémao diagnéstico de numerosas
doencas: epilepsia (estudo critico, intercritico e avaliagdo pré-
cirlrgica); deméncias, patol ogias do movimento, patologia vascu-
lar cerebral, delimitagdio do cortex funcional e patolégico por meio
de ALFMA (Abnormal Low Frequency Magnetic Activity), nares-
seccdo de tumores ou areas lesadas; perturbacfes da aprendiza-
gem e estudos fetais. Conclusbes. A MEG oferece uma excelente
resolugéo temporal com muito boa resolugéo espacial, regista em
tempo real, sem referéncias e escassas interferéncias. Representa
um progresso com grande projecgdo no diagnéstico das neuroci-
éncias [REV NEUROL 1999; 28: 1077-90].

Palavras chave. Aplicagdes clinicas. Electroencefalografia. Histo-
ria. Interferéncia quantum supercondutora. Magnetoencefalogra-
fia. Potenciais evocados. Reviso.

REV NEUROL 1999; 28(11):1077-1090



