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Se presentan y defienden las técnicas de registro de ia actividad eléc-
trica cerebral con electrodos de superficie como una afternativa vilida para
el estudio fisioldgico de la funcidn cognitiva del cerebro humano. Asimis-
mo, se describen las técnicas de representacicon topogrdfica de potencial
neurceléctrico, ast como las de andlisis de densidaed de corriente y de loca-
lizacidn de generadores cerebrales de potenciales evocados. Se concluye que
es posible determinar la localizacion de zonas corticales activas duranie
procesos de percepcion, motores y coghitivas, partiendo de un mimero li-
mitade de hipotesis fisioldgicas, en relacion al comportamienio eléctrico
de las neuronas corticales y segun un modelo eléctrico de lo cabeza.
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densidad de corriente, localizacion de generadores cerebrales.

Recording technigues of electrical cerebral activity with surface elec-
trodes are shown and supported as a valid choice of u physiological study
of the cognitive function of the human brain. Likewise, we describe the
technigues of topographical representation of neuroelectrical potentials, as
well as the current source density analysis and the localization of cerebral
generators by evoked potentials. We conclude that it is possible to deter-
mine the localization of active cortical zones during perception, motor and
cognitive processes, starting from a limited number of physiological hypo-
theses, in relation to the electrical behaviour of the cortical neurons and
according to an electrical model of the head.
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Desde ¢l descubrimiento en 1875 por Caton de la existencia de potenciales
cléctricos en la corteza cerebral, y la posterior demostracion por Berger en 1927
de que es posible registrar tal actividad eléctrica por medio de téenicas no invasi-
vas, basadas fundamentalmente en el electroencefalograma (EEG), sucesivos de-
sarrollos tecnoldgicos y experimentales han permitido profundizar en el signifi-
cado funcional de tales potenciales eléctricos. El interés por el registro de la
actividad eléctrica cerebral se fundamenta en que ofrece la posibilidad de some-
ter al analisis fisioldgico los mecanismos cerebrales que subyacen a procesos sen-
soriales, motores y cognitivos ¢n sujetos humanos. Berger va habia observade
quc los distintos estados de alerta del individuo iban asociados a patrones elec-
troencefalogréficos diferenciados; este autor describié que a medida que sc in-
crementa la alerta de un individuo, la frecuencia de oscilaciéon de su EEG aumen-
ta, a la vez que s¢ produce una disminucion paralela de su amplitud. Pero el andlisis
directo del electroencefalograma no proporciona informacion especifica sobre la
actividad neurceléctrica que subyace a procesos sensoriales, motores o cogniti-
vos concretos. La razon principal que explica esta falta de especificidad del EEG
espontaneo es que la actividad eléctrica simultdnea del resto del tejido cerebral
no relacionada directaments con el proceso especifico que se estudia, enmascara
los cambios eléctricos procedentes del sistema neurofuncional implicado en tal
proceso. Sin embargo, con objeto de extraer la actividad eléctrica asociada a pro-
cesos especificos se ha desarrollado la técnica de los potenciales evocados (PEs)
(Picton v Hink, 1974; Regan, 1989; Ruschkin, 1988), que se fundamenta en:

a) Presentar al individuo repetidas veces el estimulo capaz de provocar una
variacion sistemdtica cn la actividad cléctrica cerebral.

b) Registrar simultdneamente ¢l fragmento de electroencefalograma que sigue
a dicho estimulo.

¢) Promediar dichos fragmentos sincronizados tomando como referencia
¢l instante en que se presenta el estimulo, con lo que 1a actividad eléctrica espon-
tdnea no relacionada con los estimulos quedard cancelada.

Con esta técnica s¢ han podido caracterizar los potenciales evocados de
las diferentes modalidades sensoriales cuando el cerebro es estimulado por los
estimulos apropiados {auditivos, visuales, somatosensoriales, vestibulares, olfa-
torios, etc.}. Asimismo, una variante de estg té¢nica consiste en sincronizar ¢ re-
gistro de l1a actividad eléctrica, no con la presentacion de un estimulo sensorial,
sine con la ¢jecucion de una respuesta —por ejemplo pulsar un botén— por par-
te del sujeto. Esta variedad de PEs ha permitido la caracterizacion de los poten-
ciales asociados con procesos motores, tales como por ejemplo ¢l potencial de
preparacion (readiness potential) (McCallum, 1988),

La técnica de potenciales evocados ha sido aplicada igualmente con éxito
a la caracterizacidn de los potenciales asociados a procesos cognitivos, entre los
cuales destacan los componentes P3, que han sido relacionados con procesos de
discriminacién y evaluacién de estimulos (Hillyard y Picton, 1987; Kutas v cols.,
1677). Estos potenciales han sido ampliamente utilizados para caracterizar las
distintas fases d¢ procesamiento en procesos atencionales, permitiendo diferen-
clar mecanismos neurofisiolégicos implicados en procesos de seleccidn tempra-
na y tardia de la informacién (Hillyard v Picton, 1987; Woods, 1990).
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Sint embargo, a pesar del gran avance que han supuesto para ¢l ¢studio de
la dindmica neurofuncional implicada en el procesamiento de la informacion en
el cerebro humano, estas técnicas no permiten, en su cstado actual de desarrollo,
la localizacion anatomica de los posibles generadores neuroestructurales de la ac-
tividad eléctrica del tejido cerebral registrada desde €l pericraneo, ni tampoco pe-
sibilitan el estudio de los regimenes de descarga de las agrupaciones neuronales
supuestamente implicadas en la generacion de tal actividad eléctrica. La posibili-
dad de obtener informacion estructural que complementase los datos neurofun-
cionales proporcionados por los potenciales evocados seria de un interés extraor-
dinario, tanto para el mejor conocimiento del funcionamiento cerebral normal
como por su posible utilidad como instrumento de exploracion clinica. Hasta el
momento, la identificacidn de las fuentes gencradoras de los componentes de po-
tenciales evocados no ha sido resuelta aun de forma totalmente satisfactoria. Sin
embargo, desarrollos tecnoldgicos recientes permiten representar topograficamente
sobre un mapa de la cabeza la localizacion de las posibles fuentes de actividad
eléctrica cerebral (Mitzdorf, 1986; Scherg, 1990). Este nuevo avance tecnologico
para la clectroencefalografia se incorpora a las tendencias actuales en neurocien-
cia humana: la conjuncidn de técnicas de neuroimagen estructural (fomografia
axial computada [CATY], resonancia magnética nuclear [MRI]) y metabolica (flu-
jo sanguineo cerebral regional [rCBF], tomografia por emisidon de positrones
[PET]), v de registro de la actividad eléctrica y magnética del cerebro (electroen-
cefalograma (EEG y PEs], magnetoencefalograma [MEG])}, permite augurar un
futuro en expansion para los estudios in vive del cerebro humano (Day v cols.,
1989; Martin v Brust, 1985; Rose y cols., 1987; Williamson y Kaufman, 1987}.

De entre las técnicas anteriormente citadas, las de registro de la actividad
eléctrica v la magnética del cerebro son las inicas que proporcionan informacidn
con una resolucion temporal superior al orden del milisegundo, y es en ¢sta ven-
tana temporal del milisegundo donde precisamente parecen producirse los fend-
menos cognitivos (Péppel, 1978). Ademas, segun el nivel actual de conocimien-
tos, el procesamiento de la informacién en el cerebro depende del intercambio
de iones a través de la membrana neuronal, el cual puede llegar a ser captado
mediante electrodos colocados a distancia en forma de variaciones de potencial
cléctrico. Asi pucs, las técnicas de registro de la actividad cléctrica cerebral, a
diferencia de las técnicas neurometabdlicas (rCBEF, PET), permiten estudiar la
actividad neuronal intrinseca al procesamiento de la informacion inmediatamente
después de que se produzca, y no en funcidn de los cambios en el metabolismo
celular concomitantes a dicha actividad. Por tode ello, las técnicas de registro
clectroencefalografico, ampliadas con la posibilidad de localizar espacialmente
las fuentes generadoras de los cambios eléctricos detectados, ofrecen por el mo-
mento una de las mejores alternativas para ¢l estudio fisiolégico de la funcion
cognitiva del cerebro.

Actividad eléctrica cerebral registrada sobre el pericraneo

El electroencefalograma es el registro de la diferencia de potencial entre
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dos electrodos, situados generalmente sobre la cabeza (Cooper, 1971) (Figura IA).
En principio, y aunque ¢xiste la posibilidad de realizar montajes bipelares, uno
de los dos electrodos actia de referencia, es decir, se utiliza como punto del cuer-
po de tedrica actividad eléctrica nula respecto al cual se mide el potencial en ¢l
electrodo activo, Sin embargo, el empleo de un electrodo de referencia introduce
un sesgo ¢n los datos obtenidos, ya que no hay pruebas de que exista parte algu-
na del cuerpo humano que sea eléctricamente inactiva, v por lo tanto los poten-
ciales registrades van a depender no sélo de la actividad recogida en la zona gue
queremos estudiar, sino también de los cambios de potencial originados en la zona
de referencia. A pesar de clle, hay una seric de localizaciones que son utilizadas
tradicionalmente como referencias que, cuando menogs, permiten un alte grado
de comparacion entre los resultados de los distintos laboratorios.

Los clectrodos actiian como receptores que captan la corriente gue circula
sobre el pericranco, pero, pucsto que la amplitud del potencial registrade es real-
mente pequefia —del orden de unes pecos microvoltios [pV]—, debe ser aumen-
tada por unos amplificadores de sefial para posteriormente poder ser registrada
como diferencias de voltaje. Actualmente, la sefial de EEG es procesada por or-
denadores para su andlisis y representacion grafica (Figuras 1B v 1C).

Las diferencias de potencial recogidas por los electrodos proceden, basica-
mente, de la actividad electrofisioldgica de las neuronas. Aunque este hecho ey
aceptado sin discusion, no se ha encontrado por el momento ninguna correla-
cién entre las inflexiones de voltaje registradas sobre el pericraneo y los potencia-
les de accion de las neuronas corticales. Una posible explicacion para este hecho
podria ser que las corrientes de entrada de sodio responsables de la pendiente
ascendente de los potenciales de accidn en unas neuronas tienden a cancelarse
con las de entrada de potasio de la fase de recuperacion producida simultanea-
mente en las células vecinas, con lo cual, a nivel macroscdpico, las corrientes idnicas
dependientes de potenciales de accidn no podrian ser registradas. En cambio, se
ha encontrado que existe correlacidn entre los cambios eléctricos captados con
electrodos de superficic v los potenciales postsindpticos, por lo que actualmente
se cree que la mayor contribucidn al trazado del electroencefalograma proviene
de los potenciales lentos de integracion a nivel de dendritas y somas de las neuro-
nas corticales (Mitzdorf, 1986).

El primer trabajo en el que se establecio una relacion entre los cambios
de potencial que ocurren en el espacio extracelular y los cambios eléctricos de
las membranas neuronales fue realizado por Rafael Lorente de N6 {1947), en un
estudio ¢ldsico en el que se demostrd que las corrientes ¢léctricas extracehulares
son proporcionales a la segunda derivada con respecto al tiempo de los voltajes
transmembrana {véasc Apéndice A). Las corrientes cxtracclulares se registran en
el osciloscopio como diferencias de voltaie, y se¢ admite que, leyendo el voltaje
presente cn ¢l espacio extracelular cercano a una neurona aislada y calculando
la doble integral del mismo, se obtiene una medida aproximada de los cambios
de potencial producidos a ambos lados de la membrana de dicha neurona. Este
mismo auter introdujo los conceptos de fuente y sumidero de corriente ¢n rela-
cidn a las corrientes idnicas extracelulares. Una fuente es aquella zona del cere-
bro que estd recibiendo iones positivos y por lo tante es captada por el electrodo



Localizacion nenroeléctrica de procesos cognitivos 81

B

Amplificador a

Ea
A/D ,
- - | C
Er ‘ f-__i_if_::_;__—_ — L:‘
T WL‘: ?r ;;,;\r\fv‘h.!
LT T
'T: ‘:’\{!‘\11 "“‘T,‘t
'ﬂl‘l""‘: gn{ e .
Me P

i ™ ]
|
IR —

=)
T

OGo

2 MANNMNAAANAANAANNAN

3I0uv

4W

Figura 1. Representacion esquematica de la adquisicion de EEG. A) Sujeto, sobre cuyo pericranco se si-
tdian ur electrodo activo (Ea} ¥ un electrodo de referencia {Er). Cr, cercbro; Ch, cerebelo; T, tronco ence-
falico; Me, médula espinal. B} Instrumentalizacidn: a) amplificador; b) conversor analégico/digital; ¢} or-
denador para andlisis, representacion grafica y almacenamiento. C) Trazados electroencefalograficos
caracteristicos: 1, ritmo beta [B]; 2, ritmo alfa {e]; 3, ritmo theta [©]; 4, ritmo detta [6].
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de registro como una positividad. Un sumidero de corriente es aquelia zona del
cerebro gue cede iones positivos, lo cual es captado como una negatividad. Por
esta razon, cuando se estudian los potenciales de accién con microelectrodos ex-
tracelulares, se obtienen inflexiones negativo-positivas, dado que éstos son pro-
ducidos en una primera fase por corrientes de sodio que se dirigen hacia el inte-
rior de la célula (sumidero) seguida de corrientes de potasio que salen de la edlu-
la (fuente).

Sin embargo, esta formulacion de las caracteristicas de las corrientes ex-
tracelulares en funcién de los cambios de potencial transmembrana no es de uti-
lidad para explicar las variaciones de potencial que se registran sobre ¢l pericra-
neo (EEQG), dado que dichas corrientes de superficie son producto de la suma
de la actividad de un gran niimero de neuronas. En el caso de que estas neuronas
no estén dispuecstas en el espacio de acuerdo con un patrén geométrico determi-
nado, puede producirse la cancelacion algebraica de sus corrientes. A partir de
criterios intuitivos, ¢l propio Lorente de N6 propuso que habria organizaciones
estructurales de las neuronas cuya geometria permitiria la acumulacidn de las
corrientes extracelulares y otras que llevarian a su cangelacidn, proponiendo res-
pectivamente los conceptos de campo abierto y campo cerrado. Por campo ce-
rrado sc¢ entiende aquella distribucién de neuronas con dendritas dispuestas ra-
dialmente, bien hacia dentro o hacia fuera, y con somas igualmente dispuestos
en simetria radial, Un analisis de esta disposicién geométrica indica que al estar
las dendritas dirigidas en todas direcciones, las corrientes idnicas producidas ten-
derian a cancelarse algebraicamente, y la linea de isopotencial cero estaria juste
en ¢l centro geométrico del nucleo. Este patrén organizativo es tipice de algunaos
niicleos motores del tronce del encéfalo, como por ejemplo el abducens (Gomez.
y cols., 1986), cuyo potencial antidrémico (producido por la estimulacién simul-
tanca de todas sus neuronas) decae muy rapidamente en ¢l espacio extracelular
{Delgado-Garcia y cols., 1989). En cambio, una disposicién paralela de las neu-
ronas permite la sumacion de todas sus corrientes, por estar sus dendritas orien-
tadas cn ¢l mismo sentido, lo cual favorece que dichas corrientes puedan ser de-
tectadas con electrodos situados a bastante distancia sobre el pericrinco.
Afortunadamente, esta tltima disposicién es la habitual de las neuronas cortica-
les, por lo menos de las neuronas piramidales de corteza, y asi, si se produce una
descarga simultanea de un grupo de neuronas piramidales, las corrientes genera-
das podran ser detectadas a distancia con electrodos situados sobre ¢l pericrd-
neo, Otra condicioén necesaria para que un potencial eléctrico cerebral pueda ser
registrado en ¢l pericraneo es que la caida de voltaje (V —I*R) producida por
la resistencia eléctrica del medio extracelular (meninges, crdneo y tejido pericra-
neal) no sea excesivamente grande. Dado que la sustancia gris del cerebro —for-
mada por dendritas ¥ somas ncuronales— se halla préxima a los electrodos de
registro externos, lo cual comporta que la disminucién del voltaje en funcién de
la distancia, debida a la resistencia eléctrica del medio extracelular, sea menor
en las neuronas corticales que en las subcorticales, y considerando la configura-
¢ién en campo abierto propia de las neuronas corticales, s¢ admite que la sefial
de EEG es basicamente de origen cortical. No obstante, en su generacion pueden
participar también estructuras mas profundas; si una sefial de EEG es de origen
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no cortical, puede ser reconocida porque es de latencias cortas con respecto al
estimulo que la provoca y porque su distribucion pericraneal es amplia.

Mapas de distribucion topografica de potencial neuroeléctrico

Clasicamente, el analisis del EEG y de los potenciales evocados se realiza-
ba a partir del examen visual de los registros sobre papel de los potenciales capta-
dos en las distintas localizaciones de los electrodos, pero en los ultimos afios ha
sido popularizada la representacién de dichas sefiales en un espacio de dos di-
mensiones en forma de mapas (por ejemplo; Duffy, 1986).

Los potenciales evocados pueden ser representados sobre un esquema del
pericrinco en forma de mapas de distribucién topografica de voltaje. Para llevar
a cabo este tipo de representacion grafica, se mide el voltaje, en un determinado
instante, para cada uno de los canales que se estdn registrando, y sobre una ima-
gen del pericrdneo se representan los respectivos valores mediante un cddige de
color. Para calcular los valores correspondientes a los puntos intermedios entre
los electrodos se realiza una interpolacion, que puede ser tanto lineal como no
lineal, teniendo en cuenta la geometria casi esférica de la cabeza. Entre los algo-
ritmos de interpolacién que se emplean en la actualidad destaca el cubic splines
interpolation (Perrin y cols., 1989), que permite la obtencion de maximos en puntos
intermedios situados cntre los electrodos de registro.

Un procedimiento para afinar la localizacidn de los puntos de maxima ac-
tividad consiste en el calculo de la densidad de corriente que fluye desde el ¢értex
al pericraneo (véase Apéndice B), que coincide con la segunda derivada espacial
del voltaje sobre el pericraneco (Perrin y cols., 1987; Pernier y cols. 1988). De to-
das formas, este tipo de mapas 5610 nos da una idea de las distribuciones de vol-
taje o de corriente sobre ¢l pericraneo, y no permite hacer inferencias fundamen-
tadas sobre la localizacion espacial de los generadores cerebrales. Para avanzar
en la comprensidn de la dindmica de 1os generadores cercbrales es preciso formu-
lar algunas hipétesis sobre la forma de generacion de la actividad eléctrica corti-
cal. Tal como sefialdbamos en el apartado anterior, la actividad eléctrica cerebral
que tiene mas posibilidades de ser captada por los electrodos de superficie es la
cortical, debido a su configuracién de campo abierto y & su mayor cercania a
los electrodos de registro. Se ha propuesto que la actividad eléctrica de cada ¢élu-
la piramidal puede ser asimilada a un dipolo individual constituido basicamente
por un flujo de corriente que circula desde las dendritas apicales en direccion
hacia el cuerpo celular, y que s¢ integra con los demads dipolos microscdpicos que
se producen simultdneamente en la corteza hasta producir un dipolo macrosco-
pico localizado en un drea cortical circunscrita. La verosimilitud con que esta
proposicion pueda corresponder a una realidad fisiolégica ha sido estudiada me-
diante procedimientos de analisis de la densidad de corriente que circula a través
de las capas corticales (Mitzdorf, 1986).

Bajo esta perspectiva, en la que se acepta la existencia de dipolos macros-
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copicos a nivel de corteza, los mapas de voltaje y de densidad de corriente pue-
den interpretarse en funcion de la actividad cortical subyacente. Una positividad
—o fuente de corriente—, centrada por ejemplo en el lobulo occipital, sin pre-
sencia simultanea de una negatividad —o sumidero de corriente—, podria ser
interpretada como un dipolo de actividad cortical dirigido perpendicularmente
al pericraneo, cuya localizacion espacial estaria en la zona de corteza subyacente
al electrodo que la sefiala. La actividad eléctrica de la porcién superficial de una
circunvolucion cerebral se manifestaria a través de un dipolo de estas caracteristi-
cas. Por el contrario, un mapa en el que apareciera una zona de negatividad (su-
midero) y una positividad situada en una zona adyacente (fuente), estaria indi-
cando la presencia de un dipolo tangencial a la corteza, probablemente localizado
en un surco cerebral, teniendo en cuenta que las neuronas de esta clase de estruc-
tura cerebral estdn orientadas paralelamente en relacion a la superficie del cra-
neo (Figura 2).

Cc

Figura 2. A) Representacion de los campos eléctricos generados en una neurena esquemdtica por el flujo
de iones positivos desde una dendrita (D) hacia ¢l cuerpo celular {Cc}. Ax, Axén, a, punto de medida
cercano; b, punto de medida lejano; J;, flujo de corriente en el interior de la neurona; I, flujo exterior
(véase Apéndice A). B) Orientacién hipotética de las neuronas corticales que darian fugar a mapas de
voltaje pericraneal con una fuente de corriente Gnicamente {f}, o con una fuente y un sumidero {(fs) {véase
texto). Cv, circunvolucién cerebral; Su, surco; Cr, craneo; Pe, pericrdneo. {(Parte B, adaptada de Rose y
cols., 1987).
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El objetive dltimo de este tipo de estudios es llegar a resolver el denomina-
do «problema inverso», que consiste en calcular el nivel de actividad y la locali-
zacién de los generadores intracerebrales que dan lugar a una distribucion peri-
craneal de voltaje determinada. Lamentablemente este problema no ticne solucion
Unica, de tal manera que varios gereradores intracergbrales pueden dar lugar a
la misma distribucion de voltaje en la corteza (Helmholtz, 1853; Darcey y cols.,
1980}. Ante esta imposibilidad tedrica de determinar las fuentes de actividad ce-
rcbral por via inversa, se asume gue no hay una sino varias fuentes cerebrales,
y se calcula el nimero minimo de generadores que expliquen una distribucién
pericraneal de voltaje registrada experimentalmente.

Se ha empleado la téenica de andlisis de componentes principales para de-
terminar el nimero de generadores activos (Maier v cols., 1987}, y las posibles
formas de onda asociadas a dichos generadores. Una vez calculado el nimero
de generadores con este procedimiento, se sittian dipolos hipotéticos en las loca-
lizaciones cerebrales més probables, de acuerdo con los conocimientos fisiologi-
¢0s v anatomicos del proceso, v a continuacion se calcula la distribucién de vol-
taje esperada en ¢l caso de que fueran dichos dipolos hipotéticos los que actuasen
sobre el pericraneo, usando como referencia un modelo ¢léctrico de la cabeza {Fen-
der, 1987). Sl la solucidn calculada con este procedimiento no se ajusta a la dis-
tribucién de voltaje encontrada experimentalmente, se van cambiando los paré-
metros de los dipolos (profundidad, orientacién del origen, amplitud, orientacion
o momento del dipolo) aplicando un procedimiento iterativo, hasta que la va-
rianza residual entre el voltaje calculado por el modelo vy la distribucion de volta-
je real sea minima (Scherg, 1990).

En el apéndice C se describe ¢como se realiza el calculo de los generadores
cerebrales empleando el programa BESA (Brain Electrical Source Analysis) dise-
fiado por Scherg {Scherg, 1990}, en el que se aplica un procedimiento semejante
al que se acaba de describin

Otro tipo de estudios topograficos que han adquirido cierta popularidad
en los iltimos aftos son log mapas confeccionados a partir del analisis espectral
del electroencefalograma (Duffy, 1986). Estos mapas se construyen de forma muy
similar a los de voltaje, pero empleando datos obtenidos a partir del contenido
espectral de la actividad eléctrica cerebral espontdnea calculado por medio de
la transformada rdpida de Fourier (FFT). Dado que este tipo de mapas no son
en principio aplicables a la representacién de datos obtenidos al ¢xplorar poten-
ciales evocados, ¥ a que no aportan ninguna informacién sobre generadores ce-
rebrales, no s¢ consideran en el presente articulo.

Un iltimo tipo de mapas de actividad eléctrica cercbral consiste en la re-
presentacién topografica de los datos resultantes de calculos de correlacidn. Esta
idea, inicialmente introducida por Livantov (1977} y desarrollada por Gevins (1987),
consiste basicamente en el calculo de la correlacion cruzada entre las sefiales efec-
troencefalograficas procedentes de diferentes referencias, con objeto de determi-
nar cudles son las derivaciones, y presumiblemente las localizaciones cerebrales
subyacentes, que tienen actividad causal dependiente. La técnica de ¢orrelacion
cruzada permite asimismo calcular tiempos de retraso o latencia de activacion
de unas derivaciones con respecto a las otras.
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Representacion topografica neuroeléctrica y calculo de generadores cerebrales
durante una tarea de atencién selectiva visual

A fin de ilustrar algunos de los conceptos previamente considerados, se pre-
sentan a continuacidn los resultadoes obtenidos en la exploracion de un sujeto du-
rante un experimento de atencidn selectiva visual.

Estimulos y procedimiento

La actividad electroencefalografica de un sujeto vardn de 33 afios fue re-
gistrada durante una tarea de atencién visual. Los estimulos visuales eran dos
lineas verticales, con una pequefia figura en su interior. Estos estimulos fueron
generados por un ordenador tipo PC vy presentados, mediante un monitor de vi-
deo de alta resolucién, con una excentricidad de 5° y 10° a la izquierda v 2 la
derecha en relacién con un punto central en el que el sujeto debia fijar la mirada
durante tedo el experimento. Las imagenes, que actuaron como estimulo para
obtener respuestas cléctricas cerebrales sincronizadas a partir de las cuales se rea-
lizd después un promedio, estaban pues situadas respectivamente solo ¢n la mi-
tad izquierda o en la mitad derecha del campo visual. El sujeto recibid la consig-
na, segiin bloques de registro, de prestar atencion a las figuras que aparecicran
por el lado izquierdo y de no atender a las que o hicieran por el derecho o viee-
versa. A fin de poder controlar que la mirada del sujeto estuviera efectivamente
fijada en el centro de la pantalla, sc registraron también los movimicentos ocu-
lares (EQG) tanto en el plano vertical como en ¢l horizontal y, finalmente, para
controlar el estado atencional del sujeto se le pidié que pulsara un botdn cada
vez que la figura situada entre las dos lineas aparecicra a un nivel mas alto
en relacion a los restantes estimulos. Los resultados que se presentan a conti-
nuacién corresponden unicamente al promedio de los registros evocados por los
estimulos no designados, es decir, aquéllos para los que no se requeria una res-
puesta.

Registro

El EEG se registré mediantc 29 clectrodos insertados en un gorro de ayplon
(ElectroCap Inc.), cuva localizacion puede apreciarse en las figuras 4,5 y 6. Como
referencia se tomaron los electrodos situados en las mastoides izquicrda y dere-
cha, unidos. Las sefiales procedentes de cada clectrodo se amplificaron con una
ganancia de 20,000, se filtraron con un paso de banda de ¢.1-100 Hz y finalmente
se digitalizaron, a razén de 250 muestras por segundo, mediante un converser
A/D para ser almacenadas en un ordenador, con el cual también se promediaron
off-line los fragmentos de EEG sincronizados usando un protocolo especial para
la eliminacién de artefactos, que rechazaba aquellos ensayos contaminados por
movimientos oculares, parpadeos o actividad electromiografica.



Localizacion neurgeléctrica de procesos cognitivos 87

Resultados

La figura 3 presenta los registros de voltaje de las distintas derivaciones.
El eje de ordenadas se corresponde con el instante de la estimulacién visual. En
esta figura puede observarse una mayor amplitud, incluso en componentes ini-
ciales (P100}, de la actividad evocada cuando el sujeto atiende a los estimulos
que cuando no los atiende, aunque se trate de estimulos de [a misma clase. Este
resultado sugiere que el proceso atencional puede estar basado en la supresién
de la activacion sensorial para la informacién no relevante desde etapas muy tem-
pranas del procesamiento {componente P100) (Hillyard v Picton, 1987). En los
registros corrgspondientes a la situacion en la que el sujeto atendid a los estimu-
los, pueden ser claramente apreciados algunos de los componentes evocados tipi-
¢os que aparecen cuando se emplea estimulacion visual; concretamente, 1os com-
ponentes P100, N1, P2, N2 v P300. No obstante, en este tipo de representacién
no se aprecia claramente la distribucion espacial de la actividad eléctrica.

Campo [zquierdo
Atendido e 2.0 uv
Neo atendido  ----- Atencién Espacial + 0 §00 ms

Figura 3. Trazado de los potenciales evocados por estimulos ne designados presentados en el hemicampo
visual izquierdo, en situacion de atencidn ¥ no atencion a dicho campo visual. l.a distribucién espacial
de los trazados se corresponde con Los glecirodos indicados en la figura 4. Los nimeros sefalan los com-
ponentes de los potenciales evocados visuales: |, P100; 2, NI; 3, P2; 4, N2; 5, P300. Obsérvese la mayor
amplitud de los registros en la condicidn de atendido frente a la de no atendido.



88 . Gomez, C. FEscera, R. Citveti, M.D. Pplo, R, Diuz vy M. Portaveliy

1.a figura 4A corresponde a un mapa det voltaje registrado durante la ge-
neracion del componente P100, cuando son atendidos los estimulos provinientes
del hemicampo visual izquierdo. Los valores intermedios que s¢ representan ¢n
la figura han sido obtenidos por ¢l procedimiento de interpolacién de cubic spii-
nes (Perrin v cols., 1989). Con este tipo de mapa puede verse claramente que los
estimulos visuales presentados en un hemicampo visual producen un foco de ac-
tividad en el hemisferio cerebral contralateral, tal como cabria esperar dada la
anatomia de las vias visuales ascendentes. La figura 4B muestra ¢l mapa de den-
sidad de corriente del mismo componente P100; en dicho mapa puede observarse
que esta téenica de tratamiento de Ja informacion permite incrementar el poder
de resolucidn espacial de los mapas de voltaje, y focalizar puntos de mayor acti-
vidad sobre la corteza, Dado que en este mapa solo existen una fuente y un sumi-
dero de corriente, se puede inferir la existencia de un unico dipole generador,
cuyo polo positivo apuntaria hacia la parte posterior de la cabeza y cuyo polo
negativo apuntaria parcialmente haciza la linea media. Un analisis similar puede
hacerse del componente NI {Figura 5); en este caso, la distribucidon de corriente
muestra que también es posible admitir la existencia de un solo dipole, aunque
ahora su orientacion es claramente tangencial, y por lo tanto, de acuerdo con
lo explicado anteriormente, deberiz estar situade en un surco cerebral localizado
a medio camino entre la fuente {en negro) y ¢l sumidero (en blanco} en la regitn
paricto-occipital.

De la comparacion entre las figuras 4 v 5 se puede concluir que se produce
una evolucion secuencial de la actividad eléctrica, de manera que, tras la estimu-
lacion visual, el punto de maxima actividad cortical se mueve desde ¢l 1ébulo oc-
cipital, posiblemente cértex visual estriado {onda P100), hacia porciones mas an-
teriores, posiblemente cortex visual extraestriazdo (onda NI} (Mangun y Hillyard,
en prensal.

Las técnicas de Jocalizacion de los generadores intracerebrales se funda-
mentan en modelos eléctricos de la cabeza v dipolos hipotéticos (véase Apéndice
C); su objetivo es proponer procedimientos de¢ calculo para la determinacién de
la ubicacidn concreta y de la dindmica temporal de los generadores de la activi-
dad eléctrica cerebral registrada sobre ¢l pericraneo. A titulo de ejemple sobre
las posibilidades que ofrecen estos procedimientos, se ha aplicado a los datos del
componente P100 de la figura 3 un programa de localizacidn de un solo dipolo
basado en el algoritmo descrito en el Apéndice C. Este programa inicia los cilcu-
los tomando como referericia un dipole determinado, caleula el voltaje esperado
que dicho dipelo provocaria en los distintos electrodoes segun un modelo eléctri-
co de la cabeza, y compara la distribucion de voltaje calculada con los valores
reales obtenidos en la exploracidn. Por un proceso de iteracion, se van cambian-
do los parametros del dipolo hasta que el programa encuentra la sohtcidn mas
ajustada, es decir, aquélla con una varianza residual minima. En la figura 6A
se muestra la localizacién del dipolo para ¢l componente P1C0 calculado por este
procedimiento iterativo. Anatémicamente, dicha localizacidn coincide aproxima-
damente con la cisura calcaring y su orientacion es la que cabria prever de acuer-
do con los resultados del analisis de la distribucion de voltaje (Figura 4A) y del
mapa de densidad de corriente {Figura 4B).
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P100

- Potencial

P100

“CSD

76.76
66.20
55.64
45.08
34.52
23.96
13.40
2.84-
- 7724
~18.28 F-j
-28.84 m_i

pv/m?

Figura 4, A) Distribucién del voltaje de iz onda P100 sobre el pericrdneo. El mapa se obtiene a partir
de los registros representados en la figura 3. Obsérvese la focalizacion de la actividad sobre €] cértex occi-
pital derecho cuando la estimulacién es en ¢! hemicampo visual izquierdo. B) Aplicacién de la técnica
de andlisis de la densidad de corriente a la distribucién de voltaje mostrada en A. Obsérvese cdmo el pico
de actividad en ¢l cdrtex occipital derecho queda mds focalizado con respecto al mapa de voltaje. Dicha
4rea (en negro} es una fuente de corriente {positividad) sobre el pericrdneo. También se aprecia {en blanco,
ligeramente punteado) un sumidero de corriente (negatividad) en la linea media.
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Figura 5. Aplicacion de la técnica de andlisis de la densidad de corriente a la distribucion de voltaje sobre
¢l pericrdnco del componente N1, Natese la aparicién de un sumidere de corriente a nivel parieto-occipital
¥ d¢ una tuente de corriente {en negro) en la linea media.

La figura 6B presenta ¢l voltaje sobre el pericranco calculado, utilizando
un modelo eléctrico de la cabeza (Fender, 1987), a partir del dipelo hipotético
del componente P100 presentado en la figura 6A. Se aprecia, al comparar esta
ultima figura (6B) con el mapa de potencial eléctrico del componente P100 regis-
trado experimentalmente (Figura 4A), la similitud entre la distribucién de volta-
je real y la obtenida a partir del dipole hipotetizado (Fig. 8A).

Asi pues, los datos presentados sugieren que la localizacion cerebral del
generador neuroeléctrico del componente P100 ¢s el cortex visual extraestriado.
Dado que ¢n dicho componente se aprecia una modulacién de voltaje asociada
a la tarea de focalizar la atencién por parte del sujcto, se podria afirmar que en
el proceso atencional interviene una modulacién del procesamiento de la infor-
macion sensorial, posiblemente a nivel de las proyecciones desde el nicleo pulvi-
nar del talamo a la corteza extraestriada (Hillyard y Picton, 1987; Mangun y Hill-
yard, en prensa).
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DIPOLC P100
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Figura 6. A} Localizacidn del dipolo hipotético del componente P100 caleulado utilizando las técnicas de
localizacion cerebral descritas en el Apéndice C. Las distintas imdgenes corresponden a distintas proyec-
ciones el dipolo. La localizacién del mismo coincide con la cisura calcarina que es donde se asienta ¢l
cortex visual primario. B) Distribucidn del voltaje producido por el dipolo presentado en A en un modelo
de Jas propiedades eléctricas de la cabeza. Obsérvese la similitud de la distribucién de voltaje obtenida
a partir del modelo eléctrico de Ja cabeza con la distribucion real de voltaje mostrada en figura 4A.
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Conclusion

En el presente trabajo se ha defendido el interés de las técnicas de registro
de la actividad cléctrica cerebral, mediante electrodos de superficie colocados sobre
el pericraneo, frente a otras técnicas funcionales de estudio de la actividad cere-
bral —por ejemplo, PET o rCBF—, fundamentalmente en base a su potencia para
abordar la actividad intrinscca al procesamiento de la informacidn en poblacio-
nes neuronales en el preciso instante en que se produce. Asimismo, se han discu-
tido los mecanismos de generacion de la actividad cléctrica cercbral que s¢ regis-
tra con clectrodos de superficie, y se han presentado diferentes técnicas para ¢l
analisis y representacién griafica de mapas de potencial neuroeléctrico, asi como
para la localizacién de los posibles gencradores corticales de tales potenciales,
Finalmente, se han aplicado estas técnicas a los potenciales evocados durante una
tarea de atencidn selectiva visual, v se ha sugerido, en base a la localizacion del
dipolo hipotético del componente P100 v 2 que éste se ve afectado por el esfuerzo
atencional, que el ¢drtex visual primario ha de jugar un papel importante duran-
te la seleccion de informacién visual para su procesamiento posterior, Utilizando
un procedimiento similar sera posible formular hipétesis sobre 1a localizacion de
los generadores neuroeléctricos de potenciales evocados asociados a procesos ce-
rehrales, tales como las respuestas de orientacion (componente N200; Néaitinen
y Gaillard, 1983), la actualizacion de la memoria de trabajo (componente P300;
Donchin y Coles, 1988), la expectancia (componcnte CNV; McCallum, 1988), o
el procesamiento semantico (componente N400; Kutas y Van Petten, 1987).
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APENDICE A
CAMPOS ELECTRICOS EXTRACELULARES GENERADOS POR LA ACTIVIDAD DE LAS NELRONAS,

S§i se coloca un electrodo en ¢l espacio extracelufar {a) y se compara su voltaje con un
punto de referencia Igjano (b), la diferencia de voltaje que se detecte serd propurcional a la
corriente que atraviese las membranas de Ias neuronas cercanas (1,,). El fluje de corriente en
el exterior de las neuronas (J,,) serd a su vez proporcional, pero de sentido contrario, a la va-
riacidn del flujo de corriente en el interior de las mismas (J;) (Figura 2), o, lo gue es lo mis-
mo, a la derivada parcial con respecto a la direccién del elemento neuronal por el que circula
la corriente:

(1) -3, = 81/8x

A su vez, €] flujo de corriente en el interior de la neurona es proporcional al gradiente
de potencial en el interior de la célula (ley de Ohm: —R;*[;=V;:

@ ~Ry*J, = 8V/8x

stende R; la resistencia interna de la célula.
Por lo tanto, de (1} v de {2) se deduce que el flujo de corriente que circula en ¢l exterior
de la neurgna es proporcional a la segunda derivada parcial del voltaje en el interior de ésta:

(3) 3, = I/R* 32V/ 9x?

Dado que el potencial extracelular es funcidn de la corriente i6nica que sale de la neuro-
na (V,,=1,*R,, siendo R, la resistencia extracelular), se deduce de {3) que el voltaje registra-
do en el exterior de la célula es funcidn del cambio interior de potencial. Ademads, si considera-
mos ¢l caso particular de la transmision del potencial de accidn, que es ung onda que s¢ transmite
en el axdn sin decremento de intensidad y a una velocidad constante {v), el cambio de poten-
cial en el espacio estd relacionado ¢on el cambio de potencial en el tiempo por la ecuacion
de ondas {d2V/3x2 = [IA2)*[2V/ 312]):

(4) Jm = /Ry 32V/ 32 1AL,
0, 1o que ¢s lo mismo,
() I, = a/R; 82V/ 812 1/+2,
para I, =1,/a, siendoc @ ¢l drea del axdn.
De este analisis se deduce que ¢l potencial de accidn registrado extracelularmente es igual

a Ia segunda derivada con respecto al tiempo del potencial de aceidn registrado en el interior
de la célula {(Lorente de N§, 1947; Hubbard v cols., 1969).

APENDICE B
ANALISIS DE LA DENSIDAD DE CORRIENTE (CSD).
El objetive de esta téenica aplicada al estudic de la actividad eléctrica registrada sobre

el pericranco es calcular la corriente que esta fluyendo o abandonande el pericrdneo en una
determinada posicidn, a fin de determinar las posibles fuentes de actividad eléctrica en la cor-
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teza cerebral, La densidad de corriente es una cantidad escalar que nos da un promedio de
las corrientes que circulan por un determinado volumen cerebral, por lo que sus unidades son
en amperios/cc.

Sea P un punto sobre el pericraneo con coordenadas en ejes ortogonales (x,y,z). El flujo
de corriente (J, medido en amperios/cm?) que diverge por ¢l pericraneo en el plano tangencial
—el formado por las direcciones x ¢ y— serd ignal al flujo de corriente que proviene en la
direccidn perpendicular al craneo (), que es producido por la actividad eléctrica cerebral:

(6) 3]/ 8x+ 8),/9y=02l,/9z
Dado que e! flujo laminar de corriente es proporcional al gradiente del voltaje:
N J=0-(3V/8x, OV/ 8y, OV/02)

siendo o la conductividad eléctrica del medio.
Sustituyendo ] por el voltaje en (6), obtenemos la ecuacién de densidad de corriente
¢n el punto P del pericraneo:

(8) L, =0-(82V/3x2 + 92V/3y%)

1o cual nos indica que la densidad de corriente en [z zona circundante a un electrodo puede
ser calculada como la segunda derivada parcial en el plano tangencial al craneo del voltaje
que registramos (Perrin y cols., 1987, Pernier y cols., 1988; Mitzdorf, 1986). De hecho, las de-
rivadas parciales en un punto se computan, en la préctica, a partir de las diferencias de voltaje
en ese punto con respecto a los electrodos circundantes {cdlculo de Laplacianos).

APENDICE €
CALCULO DE LAS FUENTES DE ACTIVIDAD ELECTRICA CEREGBRAL.

El presente apéndice resume el proceso que realiza el programa BESA {Brain Electrical
Activity Sources) disefiado por Scherg (1990). Este programa usa un método distinto al de and.
lisis de componentes principales para la determinacion de las formas de onda de los generado-
res cerebrales. El cambio de voltaje en un determinado electrodo en funcidn del tiempo V| (t),
siendo k la localizacién de un determinado electrodo, es:

9 Vi) = Cig 5){t) + Cpz S2(t3 + .. ..+ Cuy Sial)

Esta ecuacidn implica que el potencial en un determinado electrodo V(t} es la super-
posicion lingal de m compoenentes de actividad S(t), multiplicada por un factor de atenuacion
C propio para cada componente, ¥ que es a su vez funcién de la localizacidn y orientacién
intracerebral de! generador. Dado que existen n electrodos sobre el pericraneo del sujeto, pero
que uno de ellos actua como referencia, pueden plantearse hasta n-1 ecuaciones del tipo {9}
que sean linealmente independientes. La manera practica de computar la localizacién y dind-
mica de las fuentes consiste en situar arbitrariamente una serie de dipolos {en numero menor
que el nimero de electrodos activos), y estimar a continbhacion los coeficientes de atenuacion
en funcién de la grientacidon y localizacién arbitraria del dipole; con elio pueden calcularse,
resolviendo el sistema de ecuaciones del tipo {(9), los voltajes en origen de los distintos genera-
dores. Una vez obtenidos los hipotéticos voltajes fuente de los generadores, se calcula el volta-
je que cabria esperar a partir de los dipolos arbitrarios situados en un modelo matematico
del comportamiento eléctrico de la cabeza (para una descripeion de este modelo, consultar Fen-
der, 1987).
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La aplicacién de este proceso nos devuelve ¢l voltaje esperado sobre el pericrdneo, v i
continuacién s¢ compara con los registros reales; si la varianza residual es suficientemente baja,
se detiene el proceso; en cambio, s adn ¢ alta, se recomienza iterativamente cambiando los
parametros de los dipolos hasta gue se obtiene un minimo aceptable.



