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1. FUNDAMENTACION TEORICA

1.1. Los Traumatismos Craneoencefalicos

Cada afio se producen en Espafia 200 traumatismos cra-
neo-encefalicos (TCE) / 100.000 habitantes. De este grupo
de pacientes y después de descartar los fallecidos vy las
recuperaciones espontaneas son aproximadamente
33/100.000 hab./afo los que plantean demandas rehabili-
tadotas, ya que tanto las mejoras en el manejo inicial en la
unidades de cuidados intensivos como el tratamiento pre-
coz han hecho disminuir los indices de mortalidad. En este
sentido, se esta generando un incremento del numero de
personas con graves secuelas que afectan tanto al funcio-
namiento motor, como a la capacidad de comunicacion,
al rendimiento cognitivo, al comportamiento o al funciona-
miento psicosocial, siendo el deterioro neuropsicoloégico
(cognitivo, conductual y emocional) el que causa mayores
limitaciones a largo plazo. Dicho deterioro afecta principal-
mente a la memoria, al lenguaje, a las funciones ejecuti-
vas, a la capacidad atencional y a la regulacion de las
emociones y de la conducta provocando, en la mayoria de
los casos, grandes limitaciones en actividades de la vida
cotidiana y complicaciones en la reincorporacion social y
laboral.

1.2. La Rehabilitacion Neuropsicoldgica

La neuro-rehabilitacion, que incluye rehabilitacién neurop-
sicolégica (RN), fisioterapia, logopedia y terapia ocupacio-
nal es hoy por hoy una oportunidad para la recuperacion
funcional de estos pacientes y su eficacia ha sido demos-
trada en diferentes estudios. Por ejemplo Sarajuuri et al
(2005), Evans et al (2008), Cicerone et al. (2000), Cicerone
et al. (2005). A diferencia de los modelos tradicionales, en
los que primaba la rehabilitacion de problemas motores y
linguisticos, los modelos actuales incluyen sistematica-
mente la RN, que lejos de centrarse en el abordaje exclu-
sivo de procesos cognitivos, conlleva la intervencion glo-
bal sobre variables personales, emocionales, conductuales
y sociales en conjuncion con el funcionamiento cognitivo.
El objetivo final de la RN es fomentar la funcionalidad e
independencia en la vida cotidiana de los pacientes y
disminuir la carga que supone para sus familiares y cuida-
dores.

1.3. El estudio de la efectividad de la rehabilitacion
neuropsicologica

El considerable aumento del numero de centros de neu-
rorehabilitacion especializados ha avivado la necesidad
clinica, social y economica de presentar pruebas que
demuestren su eficacia, o que ha estimulado un gran
numero de estudios que coinciden en sefalar un au-
mento significativo en la calidad de vida de los usuarios
de estos servicios (Eames, 2003). Teniendo en cuenta
que las medidas de evaluacion tras el dano cerebral
deben ser multidimensionales y abarcar todos los aspec-
tos del funcionamiento de la vida de la persona (cogni-

tivo, emocional, conductual y social), igualmente multidi-
mensionales deben ser las medidas de evaluacion de los
programas de RN, que deben recoger informacion obje-
tiva y subjetiva de los logros conseguidos. Existen prue-
bas neuropsicologicas y escalas funcionales que han
demostrado su utilidad tanto al evaluar las alteraciones
de los pacientes como al evaluar los resultados de la RN.
Mientras que los tests neuropsicolégicos ayudan a com-
prender las capacidades de los pacientes en una gran
variedad de situaciones y tareas, convirtiéndose por ello
en una herramienta util para el pronostico, las evaluacio-
nes funcionales, por su parte, permiten evaluar el rendi-
miento en una tarea y situacion concretas. No obstante,
y en otro nivel de analisis, son muy pocos los estudios
que han evaluado los efectos de la RN en el nivel neural
y la mayor parte de ellos se han centrado en conocer si
la actividad en determinadas regiones cerebrales incre-
menta o disminuye sin analizar los cambios a nivel del
comportamiento de la red cerebral. Asi, aunque desde el
nivel cognitivo y conductual se observan cambios indu-
cidos por el proceso rehabilitador no se conocen con
precision cuales son lo procesos de reorganizacion cor-
tical que aparecen como efecto de la rehabilitacion. Mé-
todos de neuroimagen funcional como la Tomografia por
Emision de Positrones (PET) o la Resonancia Magnética
Funcional (RMf) estan emergiendo como posibles tecno-
logias para medir y monitorizar los procesos de plastici-
dad y para evaluar la efectividad de la rehabilitacion
(Munoz-Cespedes et al., 2005, Strangman et al 2005,
Ward et al. 2003, Ward et al. 2006).

1.4. Estudio de la conectividad cerebral

La mayor parte de los estudios de neuroimagen realizados
mediante PET o RMf han descrito maodificaciones en los
patrones de actividad cerebral en una sola dimension de
analisis, la espacial. Sin embargo, centrarse en el analisis
de la pura localizacion de las areas cerebrales donde se
ha producido el cambio no permite estudiar los cambios
en el nivel de la conectividad cerebral. Siguiendo a Grady
y Kapur (1999) los mecanismos de recuperacion del nivel
neuronal serian de 3 tipos: a) reorganizacion de las rela-
ciones funcionales dentro de una red preexistente; b) re-
clutamiento de nuevas areas a la red o uso de una red
alternativa no utilizada previamente para la realizacion de
una tarea determinada; c) plasticidad en regiones del cor-
tex alrededor del area dahada. Si atendemos a estos me-
canismos de recuperacion, carece de sentido intentar
analizar estos cambios desde la pura localizacion de la
funcion cognitiva. A cualquiera de estos tres procesos de
cambio en el nivel neuronal le subyace una modificacion
de los patrones de conectividad entre diferentes regiones
cerebrales y no solo un simple cambio en el nivel de acti-
vidad en una region especifica.

A partir de la descripcién de la frecuencia de disparo
de los grupos neuronales se pueden establecer patrones
de conectividad mediante analisis de sincronizacion. La
Magnetoencefalografia (MEG) es una técnica de neu-
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roimagen que es capaz de combinar las tres dimensiones
de analisis de conocimiento esenciales en el estudio de la
actividad cerebral (espacio, tiempo y frecuencia). Ademas
ha demostrado gran eficacia en la descripcion de los pa-
trones de actividad funcional en procesos cognitivos como
en el lenguaje (Maestu et al., 2002; Maestu et al., 2004b),
o la memoria (Maestu et al., 2003b; Maestu et al., 2005) o
en patologias que cursan con deterioro cognitivo como la
Enfermedad de Alzheimer (Maestu et al., 2003a; Maestu et
al., 2006; Maestu et al., 2001; Maestu et al., 2004a), el
deterioro cognitivo leve (Maestu et al., 2008a) o la epilep-
sia (Maestu et al, 2002).

2. DESCRIPCION DEL PROYECTO
DE INVESTIGACION: OBJETIVOS
E HIPOTESIS

2.1. Objetivos del estudio

El objetivo de este proyecto es evaluar los cambios en los
patrones de conectividad cerebral (funcional y efectiva)
para determinar los patrones de reorganizacion neuronal
que subyacen al proceso de rehabilitacion neuropsicolo-
gica. Ademas pretende arrojar informacion sobre la capa-
cidad de los perfiles de conectividad iniciales (previos a la
rehabilitacion neuropsicolégica) para predecir el grado de
beneficio a través de este tipo de intervencion.

Otros objetivos intermedios son:

a) Objetivar los patrones de alteracion en la conectivi-
dad cortical producida por los TCE.

b) Objetivar la reorganizacion en la conectividad cor-
tical producida por el proceso de RN.

c) Objetivar diferentes patrones de reorganizacion en
la conectividad cortical segun la evolucion.

d) Saber si los perfiles de conectividad previos a la RN
pueden ayudar a predecir su eficacia.

e) Ofrecer mayor conocimiento y soporte cientifico a
la actividad neuro-rehabilitadora llevada a cabo en
unidades monogréaficas.

f) Conocer las relaciones entre el nivel neuronal y el
cognitivo-conductual en el proceso de neuro-reha-
bilitacion.

g) Establecer una relacion entre las escalas cogniti-
vas, funcionales y conductuales y las variables bio-
magnéticas obtenidas mediante MEG.

Mediante la MEG se pretende valorar los cambios ce-

rebrales producidos tras la RN, obteniendo:

h) Patrones de reorganizacion cortical en el espacio-
tiempo-frecuencia.

i) Patrones de reorganizacion de la conectividad fun-
cional y efectiva como efecto del proceso rehabili-
tador.

j) Relaciones de evidencia direccional entre el nivel
neuronal (espacio-tiempo-frecuencia) y el nivel cog-
nitivo-conductual.

2.2. Hipoétesis

1) Los pacientes de este estudio presentaran menor
numero de conexiones a larga distancia (entre 16-
bulos cerebrales; e]. fronto-parietal) que los sujetos
del grupo control.

2) Los pacientes de este estudio presentaran un incre-
mento en el numero de conexiones a larga distan-
cia (entre l6bulos cerebrales; e]. fronto-parietal) tras
el proceso de rehabilitacion.

3) Los pacientes de este estudio presentaran menor
numero de conexiones locales (dentro del mismo
l6bulo) que los sujetos del grupo control.

4) Los pacientes de este estudio presentaran un incre-
mento del numero de conexiones local (dentro del
mismo l6bulo) tras el proceso de rehabilitacion.

5) Los pacientes que presenten un mayor grado de
recuperacion tendran un perfil de conectividad ce-
rebral diferencial antes del comienzo de la rehabili-
tacion respecto a los pacientes que consigan un
grado de recuperacion menor.

6) Los perfiles descritos en la hipotesis 5 permitiran
predecir el grado de éxito de la rehabilitacion.

7) Los parametros de conectividad antes y después
de la rehabilitacion correlacionaran con las puntua-
ciones obtenidas en las escalas cognitivas, funcio-
nales y conductuales.

3. ACCIONES LLEVADAS A CABO
PARA LA EJECUCION DEL
PROYECTO

1. Diseno de protocolo de estimulacion para el regis-
tro MEG.

2. Elaboracion de los protocolos de consentimiento
informado (Anexos 1y 2).

3. Elaboracion de ficha de chequeo de las pruebas
realizadas a los sujetos del estudio, ficha de datos
del paciente y ficha de resultados neuropsicologi-
cos (Anexos 3, 4y 5).

4. Elaboracion de documento informativo destinado
a reclutar sujetos control (Anexo 6).

5. Identificacion de los pacientes candidatos de es-
tudio (criterios de inclusion y exclusion): Reunion
del equipo investigador en Lescer para coordinar
conjuntamente las acciones y protocolos.

6. Primera evaluacion neuropsicoldgica de pacientes
(pre-rehabilitacion).

7. Primer Registro MEG pre-rehabilitacion de pacien-
tes.

8. Inclusion de los pacientes en un programa indivi-
dualizado de RN en el Centro “LESCER”.

9. Correccion de protocolos de primera evaluacion
neuropsicologica de pacientes.

10. Comienzo del reclutamiento de sujetos control:
busqueda de sujetos control en diversos centros
y entidades.
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11. Exposicion de algunos resultados preliminares en
el “International Symposium on Neurorehabilita-
tion” celebrado en Valencia (15 y 16 de Octubre
de 2009).

12. Evaluacion neuropsicologica y registro MEG del
grupo control.

13. Correccion de los protocolos de evaluacion neu-
ropsicoldgica de controles.

14. Reunion de todo el equipo investigador en Lescer
para coordinar conjuntamente la segunda evalua-
cion de los pacientes incluidos en el estudio.

15. Segunda evaluacion neuropsicolégica de pacien-
tes (post-rehabilitacion).

16. Segundo Registro MEG de pacientes (post-reha-
bilitacion).

17. Correccion de protocolos de segunda evaluacion
neuropsicologica de pacientes.

18. Elaboracion final de bases de datos.

19. Analisis y procesamiento de datos biomagnéticos
(MEG).

20. Analisis de los patrones de conectividad cerebral,
interpretacion de datos y analisis estadisticos del
registro basal.

21. Difusiéon de los resultados: articulos cientificos, con-
gresos nacionales e internacionales. Un articulo que
veniamos elaborando con datos de un estudio an-
terior pero que pertenece a la misma linea de inves-
tigacion del que acabamos de concluir con ayuda
de FUNDACION MAPFRE, va a ser publicado en la
revista internacional “Brain” (que tiene un factor de
impacto de 9.6). En dicho articulo se agradece ex-
presamente el apoyo de FUNDACION MAPFRE a
nuestra linea de investigacion (titulo del articulo:
“Reorganization of functional connectivity as a co-
rrelate of cognitive recovery in acquired brain in-
jury”). Asimismo, se va a enviar en las proximas
semanas otro articulo a la revista “Neuron” (con un
factor de impacto de 14) en el cual también se
agradecera explicitamente a FUNDACION MAPFRE

Tabla 1: Criterios de inclusion y de exclusion.

al haber incluido algunos datos de algunos pacien-
tes de este estudio (titulo del articulo: “Optimization
of cost-efficiency in brain networks underlies reco-
very from traumatic brain injury”). El préximo mes de
septiembre expondremos una comunicacion con
parte de los resultados de este estudio en el con-
greso que organiza la Sociedad Espafiola de Psico-
fisiologia y Neurociencia Cognitiva y Afectiva (SEP-
NECA) que se celebrara en Valencia (titulo de la
comunicacion: “Reorganizacion de las redes funcio-
nales como mecanismo de plasticidad después del
dafo cerebral sobrevenido”).

4. SUJETOS DE ESTUDIO

La poblacion de estudio esta formada por un grupo de
pacientes con TCE (10 sujetos) y un grupo de sujetos
sanos (10 sujetos). Los pacientes con TCE han sido selec-
cionados en el Centro LESCER (de Madrid), donde han
llevado a cabo el programa de rehabilitacion neuropsico-
l6gica. Los criterios de inclusion y exclusion se describen
a continuacion (ver tabla 1).

La muestra final esta formada por 20 sujetos, 10 TCE
y 10 sujetos sanos que actuan como controles. Todos los
pacientes habian sufrido un TCE grave de acuerdo a una
puntuacion en la Escala de Coma de Glasgow (ECG) igual
o inferior a 8 puntos. El valor medio en la ECG de la mues-
tra resultante es de 5 ([3, 8]). Todos los pacientes presen-
taban alteraciones cognitivas graves en los procesos aten-
cionales, mnésicos y ejecutivos. La edad media de los
pacientes es de 30 afios ([19, 48]) y el nivel educativo
medio es de 14 afos ([10, 18]). El tiempo de evolucion
medio desde el TCE hasta la primera evaluacion neurofi-
siologica fue de 9 meses ([4, 17]) y el programa de RN
abarco un periodo de tiempo de 9 meses de media ([7,
10]). El grupo experimental y el grupo control fueron equi-
parados en edad, nivel educativo y género (edad media
control 32.4; nivel educativo medio control, 15.2).

CRITERIOS DE INCLUSION

CRITERIOS DE EXCLUSION

Muestra de Pacientes

Muestra de Pacientes y Controles

TCE grave (GCS<9)

Historial médico de alteraciones psiquiatricas

Evolucion de la lesion entre 1y 12 meses

Historia de consumo prolongado de sustancias
psicoactivas

Tener posibilidad real de obtener mejoras funcionales
mediante la RN

Ser portador de marcapasos o estimuladores

Tiempo programado de inclusion en un programa de RN
entre 4 y 10 meses

|dioma materno diferente al Castellano

Muestra de Pacientes y Controles

Ser menor de 20 aflos o mayor de 45 afios

Edad comprendida entre 20 y 45 afios

Incapacidad motora total de ambos miembros
superiores

|dioma materno: Castellano

Déficit grave de comprension o sensorial (sistema
auditivo o visual)
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5. PROCEDIMIENTO

Se siguid el proceso previsto de antemano, primero infor-
mando a pacientes (y familiares) y sujetos control sobre la
posibilidad de participar en el estudio, a continuacion fir-
mando el protocolo de consentimiento informado (previa
explicacion detallada de la investigacion) y procediendo a
abrir la historia clinica, y finalmente llevando a cabo la
evaluacion neuropsicoldgica y el registro de actividad bio-
magnética (mediante MEG en tres estados diferentes: re-
gistro basal, tarea de busqueda visual y tarea de memoria
operativa viso-espacial). Después de la valoracion inicial
los pacientes fueron incluidos en un programa individuali-
zado de rehabilitacion neuropsicolégica (dirigido a la recu-
peracion de los déficit neuropsicolégicos y las alteraciones
conductuales). Dicho programa fue aplicado en el Centro
de Tratamiento de la Lesion Cerebral “LESCER”. A los pa-
cientes se les realizo el registro MEG y la evaluacion neu-
ropsicologica en dos ocasiones, una antes y otra después
del programa de RN, mientras que los sujetos control fue-
ron valorados en una sola ocasion mediante registro MEG
y evaluacion neuropsicologica, ya que existen datos que
sefalan que las redes cerebrales y los procesos cognitivos
de personas sanas no cambian su estructura antes de un
afio (Damoiseaux y col., 2006; Beason-Held y col., 2009).

Consentimiento informado: El protocolo de consenti-
miento informado fue aprobado por el comité de ética del
area sanitaria a la que pertenecen los centros de desarro-
llo del estudio. A cada sujeto seleccionado se le propor-
ciond el consentimiento informado previa explicacion de-
tallada de la investigacion y se le abrid una historia clinica
con los datos demograficos y etioldgicos relevantes para
el estudio. En los casos de los pacientes que no tenian
capacidad de decision propia, el consentimiento infor-
mado fue firmado ademas por su tutor legal. Se elaboraron
dos protocolos de consentimiento informado, uno para
pacientes y otro para sujetos control (ver documentos en
anexos 1y 2).

Evaluacion neuropsicoldgica: El protocolo de evalua-
cion neuropsicolégica incluye (1) una bateria de pruebas
de valoracion de procesos cognitivos (atencion, memoria,
funciones ejecutivas, lenguaje, procesos perceptivos vy
procesos praxicos) y (2)-(3) escalas que permiten cuanti-
ficar la capacidad funcional y la conducta de los pacientes
(ver Tabla 2).

Registro de neuroimagen funcional: El registro de ac-
tividad biomagnética mediante MEG se ha llevado a cabo
en tres estados diferentes. El primero es un registro basal
y para los otros dos se ha elaborado un protocolo de es-
timulacion cognitiva (descrito a continuacion) teniendo en
cuenta la condicién de minima movilidad exigida por el
magnetoencefalégrafo (para disminuir artefactos debidos
a movimiento), los intereses del estudio y la capacidad de
los pacientes. Los registros MEG se llevaron a cabo me-
diante un magnetoencefalografo de 148 canales (4D-
MAGNES® 2500 WH, 4-D Neuroimaging) capaz de medir
la actividad magnética generada en toda la convexidad
craneal. Los registros se realizaron dentro de una habita-

cion aislada de cualquier ruido magnético externo
medioambiental que pudiera interferir el registro de las
sefales biolégicas. La sefal fue filtrada “online” con un
filtro de paso de banda entre 0.1 y 50 Hz, y digitalizada en
una ventana de 1000 ms (tasa de muestreo de 169.45 Hz)
y los datos registrados fueron sometidos a un procedi-
miento de reduccion de ruido. Las ventanas temporales
que contenian movimientos oculares, parpadeos (detecta-
dos por picos de amplitud de mas 50 pV en los canales
del electro-oculograma) u otros artefactos fueron desecha-
dos mientras que las ventanas temporales que no conte-
nian artefactos fueron seleccionadas visualmente (por un
investigador experimentado) hasta llegar a alcanzar un
trazado de 12 segundos. Los datos obtenidos mediante
MEG fueron importados en MATLAB Version 7.4
(Mathworks, Natick, MA) para ser analizados con un pro-
grama disefiado especificamente para este estudio. Los
estimulos se han lanzando desde dos programas (Presen-
tation/MatLab) y se han presentado a 65 cm. de distancia
del sujeto en un monitor de 20”.

Estados del registro de MEG:

1°) Destinado a recoger la linea base, para lo cual se
registran 2 minutos en estado de inactividad con ojos
abiertos y otros 2 minutos en estado de inactividad con
0jos cerrados.

2°) Paradigma de busqueda visual. Presentado en dos
tandas de 9 minutos cada una con una breve pausa entre
medias. Permite poner en marcha procesos cognitivos de
busqueda visual, atencion sostenida, control inhibitorio y
procesos perceptivos (de orientacion viso-espacial). Con-
siste en detectar un estimulo objetivo definido por una
caracteristica visual basica como es la orientacion (barra
vertical) presentado entre siete estimulos distractores (ba-
rras horizontales). Se presentan dos tipos de ensayo (Fi-
gura 1): ensayos con ausencia de estimulo compuestos
por ocho barras horizontales de color azul idénticas (B) y
ensayos con presencia de un estimulo objetivo definido
por la orientacion compuestos por siete barras horizonta-
les y una barra vertical, todas ellas de color azul (A). Cada
ensayo se presenta durante 700 ms y es seguido por un
intervalo entre ensayos de duracion variable entre 500-700
ms durante el cual sélo aparece la cruz de fijacion. La
tarea requiere que el sujeto decida en cada ensayo si
todos los rectangulos estan orientados en la misma direc-
cion o si existe uno orientado de manera diferente. En
cada caso debe apretar botones diferentes para lo cual es
entrenado previamente.

3°) Paradigma de memoria operativa viso-espacial (20
minutos). Cada ensayo esta conformado por grupos de
cuadrados de diferentes colores (de uno, dos o tres cua-
drados) en cada hemicampo de la pantalla, derecho e
izquierdo, dispuestos aleatoriamente en el espacio. Cada
sub-tarea esta compuesta de tres ensayos con un tiempo
de pausa entre medias del segundo y el tercero (Figura 2).
En el primer ensayo aparece una flecha que sefhala hacia
la izquierda o hacia la derecha y que indica el hemicampo
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Tabla 2: Protocolo de evaluacion neuropsicologica.

(1) PROTOCOLO DE EVALUACION COGNITIVA

Test Neuropsicolégico

Descripcion

GOAT

Escala que permite valorar la orientacion del paciente en las esferas de persona,
espacio y tiempo, asi como el periodo de amnesia post-traumatica

Bateria Weschler de
inteligencia para adultos
(WAIS-II).

Evaluacion de amplio rango de procesos cognitivos (capacidad viso-espacial
y Viso-constructiva, atencion sostenida, atencion selectiva, memoria operativa,
memoria semantica, velocidad de procesamiento).

Bateria Weschler de memoria
para adultos (WMS-II1)

Bateria completa para la valoracion de memoria: Memoria operativa, a corto y
largo plazo con material visual y verbal. Varios tipos de recuerdo; ltems sobre
memoria de caras; Aprendizaje asociativo.

Tarea de denominacion que permite valorar la capacidad de acceso |éxico y

BNT . -

algunos componentes de memoria semantica
BTA Tarea atencional que permite valorar atencion selectiva, alterna y sostenida
FAS Permite valorar procesos de fluidez verbal y generacion de respuestas

Trail Making Test (TMT)

Permite evaluar procesos de atencion alternante y aporta informacion sobre la
capacidad de rastreo visual y velocidad de procesamiento

Test de Stroop

Permite valorar procesos de atencion selectiva y procesos de control inhibitorio

Test de Clasificacion de
Cartas de Wisconsin (WCST)

Permite evaluar procesos de flexibilidad mental de adaptacion de la respuesta del
sujeto a los cambios del contexto

Torre de Hanoi

Permite valorar procesos ejecutivos en torno a la solucion de problemas vy la
planificacion

Test del Zoo (BADS)

Permite valorar procesos ejecutivos en torno a la solucion de problemas vy la
planificacion de manera altamente ecologica

Test de los Cinco Digitos

Permite valorar la velocidad de procesamiento, la fluidez verbal, la atencion
sostenida, la atencion selectiva, la capacidad de inhibicion y la flexibilidad mental

Prueba de Cancelacion (“Test
Barcelona”)

Permite valorar la atencion selectiva a nivel viso-espacial y la capacidad de rastreo
visual.

(2) PROTOCOLO DE EVALUACION FUNCIONAL

indice de Competencia del Paciente (ICP).

Cuestionario DEX (de la Bateria BADS).

(3) PROTOCOLO DE EVALUACION CONDUCTUAL Y EMOCIONAL

Escala

DESCRIPCION

Inventario de comportamiento
Frontal (FBI)

Este inventario permite valorar con una escala de intensidad el cambio de
personalidad del paciente.

que debe ser atendido en cada caso. En el segundo en-
sayo (que dura 500 ms) el sujeto debe codificar (memori-
zar) la disposicion y el color de los cuadrados del hemi-
campo que haya sefialado la flecha anterior (omitiendo por
completo los cuadrados del otro hemicampo). En el tercer
ensayo (que dura 500 ms) el sujeto debe decidir si los
cuadrados que aparecen en el mismo hemicampo aten-
dido previamente son iguales o diferentes, de acuerdo al
color y disposicion espacial del grupo de cuadrados del
hemicampo correspondiente. En cada caso debe apretar
botones diferentes para lo cual es entrenado previamente.
El tiempo de intervalo entre la segunda y la tercera panta-
lla es el periodo de mantenimiento (de 1200 ms). Esta
tarea permite poner en marcha procesos cognitivos de
atencion sostenida y selectiva, memoria operativa viso-

espacial, procesos de control inhibitorio y capacidad de
rastreo visual.

Protocolo de registro de actividad biomagnética
mediante MEG.

(A) (B)

Figura 1: Paradigma de busqueda visual.
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Imagen
Reconocimiento

Periodo
Mantenimiento

Imagen
Codificacion

.

Figura 2: Paradigma de memoria operativa viso-espacial.

Programa de rehabilitacion neuropsicologica: El pro-
grama de RN se llevd a cabo en sesiones individuales de
cuarenta y cinco minutos de duracion con una frecuencia
de tres sesiones semanales. Estuvo adaptado a las nece-
sidades individuales de cada paciente, de modo que tanto
los objetivos como la metodologia fueron seleccionados
segun los sintomas cognitivos y conductuales, el rendi-
miento funcional, las caracteristicas psicosociales y del
entorno social y familiar. En algunos casos la RN fue com-
binada con otros tipos de intervenciéon neurorrehabilitadora
(fisioterapia, terapia ocupacional o logopedia) segun las
necesidades y la presencia 0 no de otras alteraciones de
tipo motor, funcional o linguistico. Segun la gravedad vy el
tipo de déficit se llevaron a cabo estrategias de restitucion
0 compensacion mediante ejercicios de laboratorio, ejerci-
cios de la vida cotidiana, pautas de sustitucion, entrena-
miento en ayudas externas, modificacion ambiental o téc-
nicas de modificacion de conducta, con el objetivo de
conseguir la maxima generalizacion de los avances y la
maxima funcionalidad en las intervenciones, potenciar la
maxima autonomia de los pacientes, promover el maximo
reajuste y el correcto manejo de familiares y favorecer el
ajuste de expectativas de futuro (en pacientes y familiares).

Analisis de datos: hasta el momento actual hemos po-
dido analizar los datos relacionados con resultados neu-
ropsicologicos y con la actividad biomagnética cerebral
del estado basal.

6. METODOS DE ANALISIS

6.1. Analisis estadistico

Con el objetivo de aumentar la potencia estadistica y re-
ducir el efecto de la distribucion no-Gaussiana se norma-
lizaron los valores de conectividad mediante una transfor-

macion logaritmica [38]. Se utilizd una prueba de
Kruskall-Wallis para comparar el grupo de controles, el
grupo pre y el grupo post con p<0.05. Los datos neurop-
sicolégicos fueron analizados mediante el programa esta-
distico SPSS 15.0, utilizando una anova (p<0.05) con el
objetivo de detectar diferencias entre el grupo control y
cada uno de los estados del grupo de pacientes (pre y
post). Ademas, se llevé a cabo una comparacion entre los
estados pre y post del grupo de pacientes mediante el
mismo tipo de analisis estadistico.

6.2. Conectividad funcional

La teoria Wavelet permite realizar una representacion
tiempo-frecuencia de la sefial, en este caso de cada uno
de los 148 registros MEG, y estimar la interaccion espectral
mediante la coherencia wavelet (Figura 1A). Puesto que
contamos con un segmento de tiempo, en este caso de 12
segundos, podemos promediar el nivel de sincronizacion a
lo largo del tiempo, dando lugar a la coherencia wavelet
global dependiente de la coherencia wavelet entre las se-
Rales estudiadas en una frecuencia y punto de tiempo
dado. Los 148 sensores han sido agrupados en 5 regiones
cerebrales, Frontal (F), Central (C), Temporal Derecho (TD),
Temporal Izquierdo (Tl), y Occipital (O). De acuerdo a esta
agrupacion definimos conexiones locales (dentro de una
misma area) y conexiones a larga distancia (entre dos
areas): (F-C, F-TD, F-TI, F-O, C-TD, C-TI, C-O, TI-TD, O-TD,
O-Tl). La coherencia global ha sido promediada por ban-
das espectrales en los siguientes rangos: 8 [1-4] Hz; 6 [4-8]
Hz; o [8-13] Hz; y B [13-30] Hz (Figura 1C).

Delta [1, 4] Hz
Theta [4, 8] Hz
Alpha [8, 12] Hz

Beta [12, 30] Hz

Figura 3: A) La interaccion entre dos areas cerebrales puede expre-
sarse como su nivel de sincronizacion, medida en este caso por la
coherencia wavelet (representacion tiempo-frecuencia). B) Los 148
puntos de registro MEG han sido espacialmente agrupados en 5 re-
giones cerebrales (Frontal, Temporal derecho, Temporal izquierdo,
Central y Occipital). C) Los valores de sincronizacion se han prome-
diado en las bandas de frecuencia estandar: delta, theta, alpha y beta.
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7. RESULTADOS

Parte de estos resultados son los que se han incluido en
el articulo destinado a la publicacién en la revista “Trauma”.

7.1. Resultados Neuropsicolégicos

Los resultados de la primera evaluacion del grupo de pa-
cientes, antes de llevar a cabo el programa de rehabilita-
cién neuropsicolodgica, son significativamente inferiores
que los del grupo control en la mayoria de los tests em-
pleados (ver Tablas 2 y 3). Sin embargo se produce un
cambio entre las condiciones pre y post del grupo de
pacientes: tras llevar a cabo el programa de RN gran parte
de los resultados neuropsicolégicos (de test cognitivos y
escalas funcionales) mejoran, con un incremento en la
ejecucion y una reduccion en los tiempos de reaccion.
Finalmente, la comparacion entre la condicion post-reha-
bilitacion del grupo de pacientes y el grupo control revela
una reduccion de las diferencias estadisticas observadas
inicialmente (ver Tablas 3y 4).

7.2. Resultados Neurofisiolégicos

El valor de la sincronizacion, y mas importante, su desvia-
cion respecto a valores normales, es un reflejo de la alte-
racion sufrida por el cerebro y sus redes después de una
lesion cerebral. Para cuantificar los cambios debidos al
TCE y su posterior recuperacion calculamos los valores de
la coherencia wavelet en las diferentes bandas espectra-
les y en las conexiones locales (dentro de una misma re-
gion cerebral) y a larga distancia (entre areas cerebrales).
Observamos dos fendmenos, por un lado el TCE produce
un aumento de la sincronizacion en las ondas lentas (Delta
y Theta) y, por otro lado, contrariamente, una disminucién
de la sincronizacion en ondas rapidas (Alpha y Beta). Des-
pués de la rehabilitacion se observa un acercamiento a los
niveles control, ya sea disminuyendo la conectividad en
ondas lentas 0 aumentandola en ondas mas rapidas. La
figura 4 muestra el efecto del TCE sobre la sincronizacion
y Su posterior recuperacion.

En la banda Delta se observa una reduccion (después
de la rehabilitacion) de las conexiones locales en la region
frontal del 60% y en la occipital del 84%. Respecto a la

Tabla 3. Media y Desviacion Standart de los resultados de las pruebas neuropsicolégicas en las condiciones pre y post rehabilitacion y en el
grupo control. El “asterisco” (*) refleja diferencias estadisticas (p<0.05) con el grupo control. El “Punto negro” () indica diferencias estadis-
ticas entre el las condiciones pre y post rehabilitacion del grupo de pacientes.

Grupo Pacientes (PRE) | Grupo Pacientes (POST) Grupo Control
Media DS Media DS Media DS
TMT-B (Tiempo en segundos) 191 e 58.6 123.4%e 66.74 62.5 16.58
BTA 9.5%e 3.43 15.13 4.52 16.10 2.96
Stroop (Interferencia) 6.06 9.7 3.82 8.16 1,01 5.27
Zoo Test (Punt. Directa Version 1) 0.14%e 5.9 4e 10.45 6.5 3.06
Z00 Test (Puntuacion Perfil Total) 0.43%e 1.51 3e 1.82 3.2 1.10
T. Hanoi (Tiempo en segundos) 90.38 74.9 26.4 18.03 28.2 21.75
WCST (Nivel Conceptual) 67* 20 77.56% 18.95 85.5 5.29
WCST (Respuestas Perseverativas) 16% e 10.13 9.11%e 4.93 6.4 2.27
FAS 18 e 10.15 27.56% e 10.19 46.6 10.93
WMSR (Digitos Inversos) 3* 1.85 4.3 0.94 5.6 0.96
WMSR (Memoria Logica I) 18 e 5.42 27.67*e 4.89 33.7 4.27
WMSR (Memoria Légica Il) 12% e 10.05 19.89 10.30 30.3 557
WAIS (Figuras Incompletas) 19% e 4.24 21.60e 2.06 21.5 1.84
WAIS (Vocabulario) 42% e 8.8 50.22e 7.03 52.1 4.01
WAIS (Clave Numeros) 35% 20.24 64.80 27.42 91.2 13.66
WAIS (Semejanzas) 19% e 4.76 23.89e 5.16 25.6 3.80
WAIS (Cubos) 33*e 12.54 45.90 14.27 51.7 10.04
WAIS (Aritmética) 11xe 3.83 14 e 4.21 16.6 2.87
WAIS (Matrices) 19% 5.85 20.50 5.83 20.7 2.66
WAIS (Digitos) 11xe BE55 14.33 e 2.5 19 2.44
WAIS (Informacion) 17xe 5.45 18.11%e 5.34 21 2.21
WAIS (Historietas) 10* 5.16 15.70 4.6 17.2 3.22
WAIS (Comprension) 19% 4.77 22.22% 3.49 26.5 2.36
WAIS (Busqueda Simbolos) 16% 7.16 25.40* 7.76 40.6 3.90
WAIS (Letras y Numeros) 8+ 2.39 9.33%e 2.45 12.4 1.23
ICP (Ind Competencia Paciente) 107 e 15.43 127.40% e 14.28 140.5 7.44
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Tabla 4. Media y desviacion estandar en algunos indices del WAIS-III y de la Escala de Memoria Wechsler-R en los estados pre y post del
grupo de pacientes y en el grupo control. El “asterisco” (*) refleja diferencias estadisticas (p<0.05) con el grupo control. El “Punto negro” (e)
indica diferencias estadisticas entre el las condiciones pre y post rehabilitacion del grupo de pacientes.

Grupo Pacientes (PRE) | Grupo Pacientes (POST) Grupo Control
Media DS Media DS Media DS
WAIS (CI Verbal) 91xe 12.56 106.4% o 13.55 118.3 6.6
WAIS (Cl Manipulativo) 83x e 16.05 102.4 ¢ 20.76 114.6 6.91
WAIS (CI Total) 86* e 14.30 105.9% e 16.16 17.7 5.62
WAIS (Ind. Comprension Verbal) 97x e 12.68 110.9e 15.02 117 9.3
WAIS (Ind Organizacién Perceptiva) 92x 19.70 109.3 18.19 112.4 8.03
WAIS (Ind Memoria Operativa) 81xe 14.26 94.44% e 13.21 113.6 6.12
WAIS (Ind Veloc. Procesamiento) 06* e 10.5 85.10% e 13.89 115.6 9.78
WMSR (Indice Atencién) 74% 22.86 91.4% 12.62 108.6 9.57
WMSR (Indice Memoria General) 79%e 14.43 104.22% o 14.22 121.9 9.75
WMSR (Indice Recuerdo Diferido) 77% 25.51 98.11 26.63 120.8 11.16
conexiones intra-area se observa una reduccion del 80% entre Frontal-Central y del 30% en Frontal-Occipital. En la
en Frontal-Occipital, del 85% en Temporal derecho-Occi- banda Alpha, al contrario las conexiones aumentan su
pital, y del 76% en Temporal izquierdo-Occipital. En la valor después de la rehabilitacion, aumentando un 31% en
banda Theta hay una reduccion del 13% en las conexio- las conexiones locales en Frontal, un 64% en las conexio-
nes locales en Occipital, y del 40% en las conexiones nes a larga distancia entre Frontal-Central, 90% Temporal
I @4 B
Delta Theta Alpha Beta
A M Pre B Post Control B M Pre B Post m Control
0.3 0.3
0.15 0.15
5 5
o [}
= =
0 0
D (0] F-TD F-O TD-TI TD-C TI-C TD o] F-TD_ _F-O0 TD-TI TD-C_ TIC
F Tl c F-TI FC TD-O TIO O<C F Tl c F-TI F-C TD-O TI-O O-C
(@ m Pre 1 Post Control D M Pre B Post Control
0.3 0.3
= =
= =
3] . o
0K i | i i . 0
TD 0 F-TD F- O TD-TI TD-C TI-C TD o] F-TD. _FO TD-TI TD-C TIC
F Tl o F-Tl F- TD-O TI-O 0O-C F Tl Cc F-TI FC TD-O TIO O-C

Figura 4: Valores de sincronizacion medidos en los pacientes del estudio pocos meses después de sufrir un TCE (Pre), los mismos después
de llevar a cabo RN (Post) y los sujetos control. Se muestran los valores de sincronizacion de las conexiones locales (dentro de una misma
area, F, TD, Tl, C y O) y conexiones a larga distancia (entre dos areas): (F-C, F-TD, F-TlI, F-O, C-TD, C-Tl, C-O, TI-TD, O-TD, O-TI) en las
cuatro bandas espectrales estudiadas: Delta (A), Theta (B), Alpha (C) y Beta (D).
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derecho-Central, un 65% en Temporal Izquierdo-Central y
un 57% en Occipital-Central. En la banda Beta se observa
un aumento de las conexiones del 12% en Frontal, y 24%
en Occipital, y de un 70% en las conexiones a larga dis-
tancia en Temporal derecho-Central.

Como muestra la figura 4 los valores de sincronizacion
reflejan tanto el dafio sufrido por la red tras el TCE, como
su posterior recuperacion (entendiendo recuperacion en
términos de acercamiento a los niveles de controles) des-
pués de la rehabilitacion. Sin embargo, no solo el valor de
la sincronizacion puede verse alterado. El niumero de co-
nexiones es un parametro que caracteriza la red desde el
punto de vista de su topologia y por tanto es de funda-
mental importancia para los procesos que subyacen la
formacion de redes. En este trabajo estamos mas intere-
sados en estudiar como se reorganiza la red después de
la rehabilitacion neuropsicologica, que en el estudio de la

alteracion producida por el TCE (sobre dicha red). Para
ello estudiamos cémo cambia el nUmero de conexiones en
la red antes y después de la rehabilitacion, comparando
con los sujetos control. El numero de conexiones se repre-
senta como la densidad de conexiones, teniendo en
cuenta el numero maximo de conexiones que puede haber
entre areas (Figuras 5y 6).

Al igual que sucediese con el grado de acoplo (figura
4), el numero de conexiones es mayor en las bandas len-
tas de la condicion Pre (pacientes antes de la rehabilita-
cion). Después de la rehabilitacion, la densidad de conec-
tividad disminuye, aproximandose a los niveles control. De
forma contraria, en las bandas de frecuencia mas rapidas
el numero de conexiones disminuye tras el TCE, aumen-
tando después de la rehabilitacion. Ambos parametros
que caracterizan la red, el nUmero de conexiones y su
fuerza de acoplo se ven alterados de forma simultanea
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Figura 5: Densidad de nimero de conexiones para las bandas Delta y Theta, en los pacientes antes (Pre) y después (Post) de la rehabilitacion,

y sujetos controles.
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tras la lesion. Sin embargo, como se deduce de las grafi-
cas 5y 6, uno de esos dos parametros puede influir mas
que el otro en la recuperacion de los pacientes, enten-
diendo recuperaciéon como aproximacion al nivel control.
En la banda Delta predomina a nivel local un efecto de
disminuciéon del numero de conexiones, sin embargo en
las conexiones a larga distancia es el valor del acoplo el
parametro que evoluciona mas favorablemente. De forma
contraria, en la banda Theta a nivel local predomina el
efecto del valor de las conexiones. Y la recuperacion de
las conexiones a larga distancia en la banda Alpha esta
relacionada con el aumento en el nimero de conexiones,
de forma similar a lo ocurrido en la banda Beta.
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9. ANEXOS

Anexo 1: PROTOCOLO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO DE PACIENTES

CONSENTIMIENTO INFORMADO
INCLUSION EN LA MUESTRA DE INVESTIGACION

“Estudio de la reorganizacion de la conectividad cerebral tras rehabilitacion neuropsicolégica
en pacientes con traumatismo craneo-encefalico”

Descripcion del proceso

El dafo cerebral producido por un Traumatismo Craneoencefalico (TCE) implica una serie de cambios estructurales, fisio-
lbgicos y funcionales en la actividad del Sistema Nervioso Central que genera la aparicion de alteraciones cognitivas,
motoras, conductuales y funcionales. Dichas alteraciones dificultan la readaptacion social y laboral de muchas de estas
personas. Este estudio pretende valorar los cambios neurofuncionales producidos por la rehabilitacion neuropsicologica
en este grupo de pacientes con el objeto de aumentar el conocimiento sobre los efectos de la neuro-rehabilitacion y me-
jorar el proceso de intervencion terapéutica.

Los pasos a sequir seran los siguientes:

* Antes del inicio del programa de neurorehabilitacion se llevara a cabo una primera evaluacion neuropsicolédgica (cog-
nitiva, conductual y funcional) y un registro Magnetoencefalografico (MEG).

« Transcurrido el periodo de tratamiento en el Centro de Rehabilitacion se efectuara una segunda evaluacion neuropsi-
cologica y un nuevo estudio MEG.
A continuacion se explican las caracteristicas generales de los procedimientos de evaluacion aplicados:

Centros donde se llevara a cabo el estudio

Todo el proceso relacionado con la evaluacion neuropsicoldgica y la rehabilitacion neuropsicologica se llevara a cabo en
el Centro LESCER en las condiciones habituales y siguiendo los protocolos establecidos por este centro.

Todo el proceso relacionado con el estudio magnetoencefalografico se realizara en el Centro MEG “Doctor Pérez Mo-
drego” que se encuentra localizado en la Facultad de Medicina de la Universidad Complutense de Madrid.

Evaluacion y Rehabilitacion Neuropsicologica

La evaluacion neuropsicologica consiste en una bateria de pruebas que permiten valorar diferentes procesos cognitivos
(atencion, memoria, lenguaje, funciones ejecutivas, percepcion, etc.). El objetivo es conocer el estado cognitivo, conduc-
tual, emocional y funcional del paciente, esto es, conocer tanto los procesos neuropsicolégicos conservados como los
procesos neuropsicoldgicos alterados (que estén repercutiendo desfavorablemente en la vida cotidiana). Esto nos permite
elaborar programas de rehabilitacién ajustados a las necesidades neuropsicologicas del paciente y relevantes para su
vida.

La rehabilitacion neuropsicologica se llevara a cabo de forma individualizada siguiendo el protocolo habitual del Cen-
tro LESCER de Madrid disefiado por los Neuropsicélogos de este centro dentro del programa de neurorehabilitacion.
Consiste en un programa de intervencion cognitiva y conductual a través del que se intenta rehabilitar y/o compensar
tanto los déficit cognitivos y conductuales que presenta el paciente como la discapacidad provocada por dichos déficit.

Estudio Magnetoencefalografico

A) Generalidades

La Magnetoencefalografia (MEG) permite conocer el tipo y el origen de los trastornos de la funcion cerebral. Mientras
que con los precedentes estudios electroencefalograficos se registraban las corrientes eléctricas cerebrales a partir de
electrodos colocados en la superficie de la cabeza, la MEG mide los campos magnéticos asociados a la actividad eléc-
trica cerebral. Los sensores MEG estan situados libres de contacto en varios puntos de la cabeza simultaneamente regis-
trando con una sonda muy sensible.

De este modo se pueden localizar exactamente los trastornos de la funcion cerebral para posibilitar un posterior tra-
tamiento.

Con la MEG se pueden medir campos magnéticos muy pequefnos del cerebro sin la necesidad de aplicarle sustancias
radioactivas ni radiacion externa (rayos-x).

Este método es totalmente inofensivo y no ocasiona ningun efecto secundario.



ESTUDIO DE LAREORGANIZACION DE LA CONECTIVIDAD CEREBRAL TRAS REHABILITACION NEUROPSICOLOGICA EN PACIENTES CON TRAUMATISMO... | 15

B) Objeto de estudio
Con la ayuda de la MEG se puede aclarar tanto los trastornos de la funcién cerebral como el lugar claro de su origen.
Por otro lado a causa de los resultados de la investigacion se podria derivar una terapia consecuente.

C) Realizacion del estudio

La MEG se realiza en una habitacion especial. Usted permanecera en una camara protegida contra las interferencias
de los campos magnéticos externos. La actividad magnética de su cerebro sera registrada por los sensores de la super-
ficie que cubren su cabeza.

Para registrar exactamente la posicion de su cabeza y para unir los resultados de la MEG en las imagenes de la re-
sonancia magnética (RM) se limitara el contorno de su cabeza con un lapiz digital.

Durante el registro debera estar lo mas tranquilo posible y permanecer relajado sin realizar movimientos. La duracion
minima de la prueba es aproximadamente de una hora.

D) Criterios de exclusion
No puede registrarse en la MEG si se ha realizado una resonancia magnética (RM) en las 48 horas previas a este
estudio.
Debera desprenderse de todo objeto metélico en las cercanias del aparato de medida.
Conteste a las siguientes preguntas:
— ¢Es portador de un marcapasos cardiaco, protesis metalicas o aparatos de estimulacién acustica, o de algun
objeto como los que se indican en la parte posterior de esta hoja?
— ¢Lleva proétesis metélicas de correccion dental?
— ¢Ha sido operado de la cabeza?
Relacion de objetos que pueden contraindicar o interferir un examen de MEG:

— marcapasos — protesis ortopédicas

— grapas para aneurismas cerebrales — protesis de oido

— grapas quirurgicas — protesis de globo ocular

— valvulas de derivacion — protesis dental

— suturas metélicas — otras protesis (vascular, biliar, etc.)
— filtros vasculares — bala, perdigbn, metralla

— alambres de embolizacion — esquirla metélica ocular u orbitaria
— catéteres — dispositivo intrauterino

— neuroestimuladores — estimulador de crecimiento 6seo
— bomba de infusion de medicamentos — diagrama

— protesis metélica cardiaca — tatuaje

Se comparara el resultado de estas pruebas antes y despues de la rehabilitacion, lo cual nos proporcionara informacion
acerca de los mecanismos de recuperacion cerebral. Esto servira para comprobar mediante datos objetivos los cambios
cerebrales producidos por la neurorehabilitacion y aportara mas informacion sobre la evolucion tanto de su lesion como
las de otros pacientes en el futuro.
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NOMBRE DEL PACIENTE:

DECLARACION

Del Paciente:

D./Dia. con D.N.I. n% , de afos de
edad, en pleno uso de mis facultades mentales, en calidad de paciente manifiesto que:

Representante o tutor:

D./Dia. con D.N.I. numero: , de
anos de edad, en pleno uso de mis facultades mentales manifiesto que como representante y/o tutor del paciente
(parentesco: )

Declaro haber sido informado de forma satisfactoria por D./Diha.

de los siguientes puntos:

° quées,

e como se realiza,

* para qué sirve,

* riesgos existentes, posibles molestias y complicaciones al procedimiento propuesto.
Y doy el consentimiento para la realizacion de los estudios de neuroimagen necesarios (mediante MEG) relacionados con
el proyecto de investigacion ya mencionado.

Este consentimiento puede retirarse en cualquier momento.

Madrid,a  de de 200

Firma del Paciente/Representante/Tutor Identificacion y firma del profesional que informa
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Anexo 2: PROTOCOLO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO DE CONTROLES

CONSENTIMIENTO INFORMADO
INCLUSION EN LA MUESTRA DE INVESTIGACION

“Estudio de la reorganizacion de la conectividad cerebral tras rehabilitacion neuropsicolégica
en pacientes con traumatismo craneo-encefalico”

Descripcion del proceso

El dafo cerebral producido por un Traumatismo Craneoencefalico (TCE) implica una serie de cambios estructurales, fisio-
lbgicos y funcionales en la actividad del Sistema Nervioso Central que genera la aparicion de alteraciones cognitivas,
motoras, conductuales y funcionales.

Dichas alteraciones dificultan la readaptacion social y laboral de muchas de estas personas. Este estudio pretende
valorar los cambios neurofuncionales producidos por la rehabilitacion en este grupo de pacientes con el objeto de au-
mentar el conocimiento sobre los efectos de la neuro-rehabilitacion y mejorar el proceso de intervencion terapéutica.

Para ello se necitan personas sanas con las que comparar la informacion obtenida de las personas con TCE.

Procedimiento con los sujetos que actuan de “control”: deberan realizar una evaluacion neuropsicolégica y un regis-
tro MEG.

Centros donde se llevara a cabo el estudio

Todo el proceso relacionado con la evaluacion neuropsicoldgica se llevara a cabo en el Centro LESCER en las condicio-
nes habituales y siguiendo los protocolos establecidos por este centro.

Todo el proceso relacionado con el estudio magnetoencefalografico se realizara en el Centro MEG “Doctor Pérez Mo-
drego” que se encuentra localizado en la Facultad de Medicina de la Universidad Complutense de Madrid.

A continuacion se explican las caracteristicas generales de los procedimientos aplicados:

Evaluacion Neuropsicologica

La evaluacion neuropsicologica consiste en una bateria de pruebas que permiten valorar diferentes procesos cognitivos
(atencion, memoria, lenguaje, funciones ejecutivas, percepcion, etc.). El objetivo es conocer el estado cognitivo, conduc-
tual, emocional y funcional, esto es, conocer tanto los procesos neuropsicolégicos conservados como los procesos neu-
ropsicolégicos alterados (que estén repercutiendo desfavorablemente en la vida cotidiana). Esto nos permite elaborar
programas de rehabilitacion ajustados a las necesidades neuropsicologicas del paciente y relevantes para su vida.

Estudio Magnetoencefalografico

Generalidades

La Magnetoencefalografia (MEG) permite conocer el tipo y el origen de los trastornos de la funcién cerebral. Mientras
que con los precedentes estudios electroencefalograficos se registraban las corrientes eléctricas cerebrales a partir de
electrodos colocados en la superficie de la cabeza, la MEG mide los campos magnéticos asociados a la actividad eléc-
trica cerebral. Los sensores MEG estan situados libres de contacto en varios puntos de la cabeza simultaneamente regis-
trando con una sonda muy sensible.

De este modo se pueden localizar exactamente los trastornos de la funcion cerebral para posibilitar un posterior tra-
tamiento.

Con la MEG se pueden medir campos magnéticos muy pequefnos del cerebro sin la necesidad de aplicarle sustancias
radioactivas ni radiacion externa (rayos-x).

Este método es totalmente inofensivo y no ocasiona ningun efecto secundario.

Objeto de estudio
Con la ayuda de la MEG se puede aclarar tanto los trastornos de la funcién cerebral como el lugar claro de su origen.
Por otro lado a causa de los resultados de la investigacion se podria derivar una terapia consecuente

Realizacion del estudio

La MEG se realiza en una habitacion especial. Usted permanecera en una camara protegida contra las interferencias
de los campos magnéticos externos. La actividad magnética de su cerebro sera registrada por los sensores de la super-
ficie que cubren su cabeza.
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Para registrar exactamente la posicion de su cabeza y para unir los resultados de la MEG en las imagenes de la reso-
nancia magnética (RM) se limitara el contorno de su cabeza con un lapiz digital.

Durante el registro debera estar lo mas tranquilo posible y permanecer relajado sin realizar movimientos. La duracion
minima de la prueba es aproximadamente de una hora.

Se realizara un registro de actividad biomagnética cerebral en tres estados diferentes: un registro basal (2 minutos en
estado de inactividad con ojos abiertos y otros 2 minutos en estado de inactividad con ojos cerrados) y dos registros de
actividad con 2 tareas (en una se realiza un ejercicio muy simple de busqueda visual y en otra se realiza un ejercicio senci-
llo de memoria).

Criterios de exclusion
No puede registrarse en la MEG si se ha realizado una resonancia magnética (RM) en las 48 horas previas a este
estudio.
Debera desprenderse de todo objeto metalico en las cercanias del aparato de medida.
Conteste a las siguientes preguntas:
— ¢Es portador de un marcapasos cardiaco, protesis metalicas o aparatos de estimulacién acustica, o de algun
objeto como los que se indican en la parte posterior de esta hoja?
— ¢Lleva protesis metélicas de correccion dental?
— ¢Ha sido operado de la cabeza?
Relacion de objetos que pueden contraindicar o interferir un examen de MEG:

— marcapasos — protesis ortopédicas

— grapas para aneurismas cerebrales — protesis de oido

— grapas quirurgicas — protesis de globo ocular

— valvulas de derivacion — protesis dental

— suturas metélicas — otras protesis (vascular, biliar, etc.)
— filtros vasculares — bala, perdigon, metralla

— alambres de embolizacion — esquirla metélica ocular u orbitaria
— catéteres — dispositivo intrauterino

— neuroestimuladores — estimulador de crecimiento éseo
— bomba de infusidon de medicamentos — diagrama

— protesis metélica cardiaca — tatuaje

Se comparara el resultado de estas pruebas con los resultados de los pacientes antes y después de la rehabilitacion, lo
cual nos proporcionara informacion acerca de los mecanismos de recuperacion cerebral. Esto servira para comprobar
mediante datos objetivos los cambios cognitivos y cerebrales producidos por la neurorrehabilitacion y aportara mas infor-
macion sobre la evolucion de la lesion de los pacientes.



ESTUDIO DE LAREORGANIZACION DE LA CONECTIVIDAD CEREBRAL TRAS REHABILITACION NEUROPSICOLOGICA EN PACIENTES CON TRAUMATISMO... | 19

NOMBRE DEL PARTICIPANTE:

DECLARACION DEL PARTICIPANTE

D./Dia.
con D.N.I. n® , de anos de edad, en pleno uso de mis facultades mentales, en
calidad de sujeto control declaro:

Haber sido informado de forma satisfactoria por D./Diia.

de los siguientes puntos:

° qué es,

e como se realiza,

e para qué sirve,

* riesgos existentes, posibles molestias y complicaciones al procedimiento propuesto.
Y doy el consentimiento para la realizacion de los estudios cognitivos (mediante evaluacion neuropsicologica) y de neu-
roimagen (mediante MEG) relacionados con el proyecto de investigacion ya mencionado.

Este consentimiento puede retirarse en cualquier momento.

Madrid, a ___ de de 20

Firma del Participante Identificacion y firma del profesional que informa
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Anexo 3: FICHA DE CHEQUEO DE LAS PRUEBAS REALIZADAS

Nombre del Paciente:

DATOS PERSONALES Y ETIOLOGICOS

Sex Edad Educ. Laterald Glasgow APT Tevol Etiolog localizac Tto. Farmac
PROTOCOLO DE EVALUACION COGNITIVA
FI 10 F G W C
v CcM F A 0 (o A
CN LP A S A S N
s W |D 1 T T c
WS¢ M LRV S 2 E
A S ML 3 B B L
A MA AVe N T
| [D SLD T. T A
S ! ¢ H
HI FF A 3 S
c MVS N ; 7 ?
BS o |4 0 0 G
RO T B P
DIANA
At.S.S | FA | Om.S | TRS | AtS.C | FAC | Om.C | TRAS | AtD | FA | Om | TRD | At.D.Dis | At.D.Dis.Inc | At.D.Dis.Om | TRDis
PROTOCOLO DE EVALUACION FUNCIONAL
ICP DEX
Paciente Familia Terapeuta Paciente Familia Terapeuta
| | | | |
PROTOCOLO DE EVALUACION CONDUCTUAL Y EMOCIONAL
FBI
REGISTRO MEG
1] | Fecha: 12 | | Fecha:
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Anexo 4: FICHA DE DATOS DEL PACIENTE

FICHA DEL PACIENTE Numero:

Nombre y Apellidos:

Fecha Registro MEG 1:

Fecha Evaluacion Neuropsicoldgica 1:
Fecha Registro MEG 2:

Fecha Evaluacion Neuropsicoldgica 2:

Fecha de Nacimiento Edad:

Nivel de Estudios

Ocupacién Laboral

Dominancia manual

Tipo de lesion

Fecha de la lesion

Meses desde la lesion

GCS

Duracioén del coma

Duracion de APT

Localizacion de la lesion 1
(fecha/tipo de prueba)

Localizacioén de la lesion 2
(fecha/tipo de prueba)

Otras localizaciones
(fecha/tipo de prueba)

Fecha ingreso LESCER

Fecha alta LESCER
Centros Rehab. Previos

Tipo de rehab. Previa

Tiempo Rehab. Previo

Tratamiento farmacolégico

Alteraciones motoras

Alteraciones perceptivas
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Anexo 5: FICHA DE RESULTADOS NEUROPSICOLOGICOS

Nombre y Apellidos

Fecha de la Evaluacion

WAIS-III

CIT Clv CIM IMT ICV IVP 10P
Indice
Percentil
ESCALA VERBAL ESCALA MANIPULATIVA

PD PT PD PT

Informacion Clave de niameros
Vocabulario Figuras Incompletas
Comprension Busqueda Simbolos
Semejanzas Cubos
Digitos Historietas
Aritmética Matrices
Letras y Numeros Rompecabezas

DENOMINACION BOSTON (BNT)

N° Respuestas correctas

N° Elementos no nombrados

N° Elementos nombrados por clave semantica

N° Elementos nombrados por clave fonética

Test Cancelacion - Barcelona

BTA (Brief Test of Attention)
Numeros: | Letras: | Total:

TMT (Trail Making)

Tiempo Errores

A (numeros)
B (numeros y letras)
A’ (B/A)
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STROOP
Palabras Colores Palabras Colores pPC’ INTERFERENCIA
P. Direc | P. Tipic | P. Direc | P. Tipic | P. Direc | P. Tipic P. Direc | P. Tipic

Test de los 5 Digitos

Tiempo Errores

P Directa P Centil P Directa P Centil

LECTURA
CONTEO
ELECCION
ALTERNANCIA

Inhibicion

Flexibilidad

FAS (Fluidez Verbal)
F A S Animales Frutas Nombres propios

Total Fonética: Total Semantica:

WCST (Cartas de Wisconsin)

P. DIRECTA PORCENTAIJE

items

Categorias Completas

Respuestas Correctas

Errores

Perseveraciones

Errores perseverativos

Nivel Conceptual

Torre de Hanoi

N° Movimientos | Tiempo Error 1 en 1 Error Tamafio

3 piezas

4 piezas

3 piezas (2°)
4 piezas (2°)
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Mapa del Zoo (BADS)

VERSION 1 VERSION 2

Tiempo Lectura

Tiempo Planificacion

Tiempo Ejecucion

Puntuacion de secuencia

Errores

Puntuacion Directa

Puntuacion Perfil Total

WMS-R (Escala de Memoria Wechsler Revisada)
INDICES

IMG: IRD: IMV: IMV-E: IAT:

Digitos directos Digitos inversos Memoria visual Memoria visual
directa inversa

PDirecta Percentil | PDirecta Percentil | PDirecta Percentil | PDirecta Percentil

AMPLITUD DD: AMPLITUD DI: AMPLITUD SD: AMPLITUD SI:

Memoria Logica I Memoria Logica II Reproduccion visual I | Reproduccion visual

11
PDirecta Percentil | PDirecta Percentil | PDirecta Percentil | PDirecta Percentil
AsVerbl AsVerb2 | AsVisu 1 AsVisu 2 | M. Figur. | Cont. M.

OBSERVACIONES:

Cuestionarios Funcionales

PACIENTE FAMILIA TERAPEUTA

ICP (150)
DEX (BADS) (80)

FRONTAL BEHAVIORAL INVENTORY (FBI)

TOTAL (72)
Punto de corte 27
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Anexo 6: PROTOCOLO DE RECLUTAMIENTO DE SUJETOS CONTROL

“Estudio de la reorganizacion de la conectividad cerebral tras rehabilitacion neuropsicolégica
en pacientes con traumatismo craneo-encefalico”

Se necesitan personas para participar en este estudio que se esta llevando a cabo en el Centro LESCER en colabo-
racion con la Universidad Complutense de Madrid. Este estudio tiene por objetivo valorar los cambios cerebrales y cog-
nitivos producidos tras la rehabilitacion en pacientes con dafo cerebral sobrevenido.

En esta ocasion necesitamos personas que sirvan de “sujetos control” con los que comparar los resultados de la
muestra compuesta por pacientes con dafio cerebral sobrevenido. Por ello se necesita que las personas que deseen
colaborar no padezcan ni hayan padecido en el pasado enfermedades neuroldgicas o psiquiatricas.

Se realizaran dos tipos de pruebas:

» Una evaluacion neuropsicoloégica. Consiste en pruebas de lapiz y papel bastante sencillas que permiten valorar

diferentes procesos cognitivos (atencion, memoria, lenguaje, percepcion, etc.).

+ Un registro Magnetoencefalografico (MEG). Consiste en un registro de actividad biomagnética cerebral en tres
estados diferentes: un registro basal (2 minutos en estado de inactividad con ojos abiertos y otros 2 minutos en
estado de inactividad con ojos cerrados) y dos registros de actividad con 2 tareas (en una se realiza un ejercicio
muy simple de busqueda visual y en otra se realiza un ejercicio sencillo de memoria). La MEG mide los campos
magnéticos asociados a la actividad eléctrica cerebral sin necesidad de aplicar sustancias radioactivas ni radiacion
externa. Este método es totalmente inofensivo y no ocasiona ningun efecto secundario.

Necesitamos que las personas interesadas se apunten en la hoja del anexo y proporcionen ademas los datos indica-
dos. Esto es debido a que necesitamos que la muestra control tenga un perfil similar a los pacientes ya incluidos en el
estudio.

No podran participar aquellas personas que sean portadoras de: marcapasos, protesis ortopédicas, grapas para
aneurismas cerebrales, protesis de oido, grapas quirurgicas, protesis de globo ocular, valvulas de derivacion, protesis
dental metalica, suturas metalicas, filtros vasculares, bala, perdigdn, metralla, alambres de embolizacion, esquirla metélica
ocular u orbitaria, catéteres, dispositivo intrauterino, neuroestimuladores, estimulador de crecimiento éseo, bomba de in-
fusién de medicamentos, diagrama, protesis metalica cardiaca, tatuaje.
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i o
Nombre de la persona interesada en N Edad Nivel Estudios Mﬁno
participar Teléfono Dominante




