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INTRODUCCION

La sustancia blanca cerebral supone mas de la mitad del volumen del tejido cerebral.
Estas fibras nerviosas discurren por el parénquima cerebral conectando unas areas
con otras. Segun el tipo de conexiones, se clasifican en tres grandes grupos: fibras
de asociacion, fibras comisurales y fibras de proyeccion.

Estas fibras hasta hace pocos afios eran dificiles de visualizar salvo en estudio
postmortem con ayuda de técnicas de tincion histologica, ya que tanto el TC como la
Resonancia Magnética convencional no lograban distinguir estructuras de pequefo
tamano. Sin embargo, en la actualidad es posible valorar sus trayectos a través de
nuevas técnicas que han ido surgiendo a lo largo de los ultimos afios. La técnica que
mas se ha aproximado a la valoracion de estas fibras in vivo es la tractografia
(Wakana, et al. 2015) y (Bazin, et al. 2011).

La tractografia estd basada en el analisis del tensor de difusion realizado por
Resonancia Magnética, se trata de la cuantificacion del grado de anisotropia de los
protones de agua en los tejidos. La anisotropia es la propiedad de la difusion en
algunos medios en que la tasa de difusion es diferente en las distintas direcciones y
depende también de la orientacion del tejido. Mediante complejos analisis digitales se
obtienen representaciones graficas en 2D y 3D y se crean mapas de orientacion de
fibras en color a partir de la direccion del desplazamiento de las moléculas de agua a
lo largo de los tractos de la sustancia blanca.

Las imagenes obtenidas mediante esta técnica son de gran utilidad desde el punto de
vista clinico y docente.

Desde el punto de vista clinico, podremos valorar procesos patoldgicos que alteren la
microestructura tisular del cerebro. Se produciran cambios transitorios o permanentes
en la difusion que se traduzca en cambios de la atenuacion de la sefal cuya deteccion
precoz y precisa conducira a una actuacion clinica mas efectiva. Ante un paciente con
una lesidén isquémica (Auriat, et al. 2015) o un tumor (Jellison, et al. 2004), se podra
valorar el grado de afectacion de las mismas y las posibilidades de tratamiento de
estas. Ademas sera posible una deteccion precoz de lesiones de la sustancia blanca
que no seran evidentes en RM convencional. La relacidn de las fibras de la sustancia
blanca con lesiones cerebrales seran de ayuda también para la planificacion del
tratamiento del mismo, especialmente si se plantea la reseccion quirtrgica de un
tumor. La tractografia se ha implantado como un sistema estandar para la
neuronavegacion. También nos permitira analizar cambios en la sustancia blanca en
enfermedades degenerativas como en la enfermedad de Alzheimer (Schouten, et al.
2017), Parkinson (Petersen, et al. 2016), Esclerosis Multiple (Kulikova, et al. 2012) e
incluso para la Esclerosis Lateral Amiotrédfica (Kim, et al. 2014).

Desde el punto de vista docente, nos ayudara a visualizar de una forma muy



representativa las fibras de la sustancia blanca. Podremos valorar la direccion, el
volumen y las caracteristicas de los mismos (Martinez, et al 2010).

Ademas con este estudio queremos analizar algunos softwares conocidos en el
campo de la radiologia y en algunas otras especialidades, y descubrir diferentes
tecnologias del entorno radioldgico que nos van a ser utiles para conocer la anatomia
de la sustancia blanca de forma mas visual. Dentro de la gran cantidad y variedad
que existen de softwares para el tratado de imagenes radiologicas, analizaremos
principalmente Osirix y 3D Slicer.



HIPOTESIS DE TRABAJO Y PRINCIPALES OBJETIVOS A ALCANZAR

Gracias a la aparicion de nuevas técnicas como es la tractografia, la descripcion de
la arquitectura de la sustancia blanca con las fibras que transcurren por ella, es algo
mas clara que hace unos afos. Sin embargo, el calculo del tensor de difusion para
definir las vias axonales esta todavia muy simplificado debido a que con los niveles
de resolucion disponibles actualmente, en la mayoria de los casos, el resultado se
basa principalmente en el componente axonal dominante (Duque et al. 2008).

La division y el etiquetado de estas fibras es todavia un reto para el radidlogo (Bazin
et al. 2011). Existen estudios que buscan conocer si la tractografia refleja realmente
la neuroanatomia y es suficientemente reproducible para que sea usado como
herramienta para el analisis cuantitativo del mismo.

Por todo ello los objetivos son los siguientes:
+ Realizar un andlisis de las bases fisicas y técnicas que nos faciliten una

comprension integrada de esta herramienta de trabajo.

* Representar iconograficamente de forma bidimensional y tridimensional las
tres categorias de fibras que existen desde el punto de vista anatdmico (de
asociacion, comisurales y de proyeccion) a partir de un campo vectorial
tridimensional y un mapeo en color segun la direccion de la difusibn maxima
que indica la orientacién del tracto axonal dominante.

+ Describir morfologicamente de forma exhaustiva las principales vias de la
sustancia blanca cerebral a partir de las imagenes obtenidas mediante
tractografia basada en el tensor de difusion.

+ Valorar la posibilidad de otras técnicas novedosas u otros protocolos, como
posibles variantes en el estudio de tractografia que puedan mejorar la
representacion neuroanatomica de las fibras (Auriat et al. 2015)

+ Establecer una correlacion anatomo-radioldgica y clinica de las estructuras
estudiadas para mejor caracterizacion de la patologia a dicho nivel que
conlleve una orientacién clinica mas practica y eficiente.

+ Estudiar las posibilidades que pueden ofrecer algunos softwares (Osirix y 3D
Slicer) para visualizar las imagenes de tractografia comparandolos entre ellas
y diferenciandolos de las estaciones de trabajo radiolégicas. Analizando
ademas el uso de las mismas en la practica clinica diaria.



METODOLOGIA

Durante el proyecto de investigacion se pasaran por varias etapas.

Primeramente se estudiaran las bases fisicas de la técnica de tractografia con la
ayuda de libros especializados.

Posteriormente se realizar una busqueda exhaustiva de bibliografia actualizada a
través de bases de datos biomédicas. Con ello se valorara nuevas técnicas, diferentes
protocolos de realizacion del estudio tractograficos y la evolucién que han ido llevando
los estudios para el analisis anatdmicos de la sustancia blanca.

Se estudiard un determinado numero de pacientes del Hospital Universitario de
Salamanca mediante TC Helicoidal y RM, tanto de forma urgente como programada,
para describir la morfologia normal de las fibras que conforman la sustancia blanca
(origen, trayecto y relaciones). A cada uno de estos pacientes se les explicaran los
diferentes procedimientos que se realizaran y se les entregara el consentimiento
informado, el cual debera ser debidamente rellenado y firmado.

También se correlacionaran secciones de Resonancia Magnética con cortes
anatomicos cerebrales procedentes del Proyecto “Visible Human”, de la Biblioteca
Médica nacional de Estados Unidos; estudiando diferencias anatomicas que existen
entre ellos y la calidad de las imagenes por tractografia.

Las imagenes obtenidas por tractografia se analizaran tanto en la estacion de trabajo
del hospital como en softwares comerciales para valorar la utilidad de estos ultimos
en comparacion con las estaciones de trabajo. Buscando obtener imagenes en 3D
que podrian se Utiles tanto desde un punto de vista docente, para la formacion médica,
asi como para el radidlogo y otros profesionales como los neurocirujanos.

Se realizard una encuesta a diferentes médicos residentes y especialistas en
radiologia, para valorar el grado de usabilidad y conocimiento de softwares
comerciales para el estudio de las imagenes radiolégicas.

Finalmente se hara un analisis de la utilidad de la tractografia en la patologia cerebral
en especial nos centraremos en los accidentes cerebrovasculares, por tratarse de las
mas frecuentes lesiones cerebrales. Comprobando la capacidad de analizar que
fibras estan afectadas en cada caso, partiendo de una buena base anatdmica que
habremos detallado durante todo el estudio del doctorado.



MEDIOS Y RECURSOS MATERIALES DISPONIBLES

Este trabajo se desarrolla en el programa de Doctorado: Formacion en la Sociedad
del Conocimiento (Garcia-Pefalvo, 2013; 2014; 2017; Garcia-Pefalvo et al., 2017),
siendo su portal la principal herramienta de comunicacion y visibilidad de los avances
(Garcia-Holgado et al., 2015).

Para llevar a cabo el proceso de investigacion se utilizaran los siguientes materiales.

- RM 1°5 Teslas y TC Helicoidal, del Servicio de Radiodiagnostico
del Complejo Asistencial Universitario de Salamanca. Con ella se
realizara secuencias potenciales en difusion.
- Cortes anatdmicos cerebrales cortes anatbmicos cerebrales
procedentes del Proyecto “Visible Human” aportados por el
Departamento de Anatomia e Histologia Humanas, de la Facultad de
Medicina de la Universidad de Salamanca.
- Softwares:

o OsiriX Lite v8.0.2 (version gratuita).

o 3D Slicer v4.6.2.
- Equipo ordenador: Mac 2 GHz Intel Core i7

- Estacion de trabajo: General Electric y VITREA



PLANIFICACION TEMPORAL
La planificacion temporal ajustada a los tres afios sera la siguiente.

- Planificacion se realiza desde el mes de Diciembre de 2017 a Marzo de 2018.
- Busqueda bibliografica desde Marzo de 2018 a diciembre de 2018.

- Pruebas radiolégicas de Marzo de 2018 a Diciembre de 2018.

- Postproceso en estacion de trabajo de Marzo de 2019 a Junio de 2019.

- Uso de softwares de Marzo de 2019 a Junio de 2019.

- Encuestas de Marzo de 2019 a Junio de 2019.

- Analisis comparativo de Marzo de 2019 a Junio de 2019.

- Estudio estadistico de resultados de Septiembre 2019 a Diciembre 2019.
- Redaccion de tesis de Marzo del 2020 a Septiembre del 2020.

- Difusion de los resultados de Marzo 2020 a Diciembre de 2020.

- Defensa de la tesis doctoral en Diciembre de 2020.
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