Estudio de la actividad cortical auditiva mediante SPECT cerebral: vali-
dacion del método y aplicacion en la hipoacusia profunda bilateral

Functional activity of auditory cortex studied with SPECT: methodo-
logy validation and application in bilateral profound deafness
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RESUMEN

Con el fin de evaluar la utilidad de la tomografia
por emision de fotén tGnico (SPECT) en la determina-
cién de la actividad funcional del cértex auditivo se
desarroll6 el siguiente protocolo de estudio. Primera-
mente, se realizé un estudio anatémico macroscdpico
y citoarquitectonico del cortex auditivo en 2 cerebros
para validar su localizacién mediante SPECT. Adicio-
nalmente, se realizé un estudio in vivo con SPECT en 15
controles normoyentes y 30 pacientes sordos profun-
dos bilaterales, utilizando marcas anatémicas (glabela,
ineon) para la localizacion estereotaxica del cortex
auditivo. Los controles se estudiaron en deprivacion
auditiva y, en 10 casos, tras una estimulacién tonal
monoaural. Se cuantificé el flujo sanguineo cerebral
relativo a cerebelo (FSCrel) en el cértex auditivo.

El estudio anatémico mostré que la diferencia
media entre el tamarfo real y los valores medidos con
SPECT era menor de 2,5 mm. El estudio citoarquitecté-
nico demostré que unicamente el aspecto caudal del
cértex auditivo correspondia al cortex primario.
Durante la estimulacion, los controles presentaron un
incremento significativo del FSCrel en el cortex autidi-
tivo bilateralmente, con diferencias en el indice de asi-
metria contralaterales al oido estimulado. Los contro-
les en deprivacién auditiva mostraron un FSCrel en el
cortex auditivo significativamente superior al de los
sordos. No se observaron diferencias significativas
entre los diferentes grupos de sordos estudiados, si
bien, los pacientes con implante coclear presentaron
los valores mas altos.

Del presente trabajo se concluye que la SPECT es
una técnica que permite evaluar los cambios de activi-
dad en el cortex auditivo secundarios a diferentes
situaciones funcionales, potencialmente (til en la valo-
racién de candidatos al implante coclear.

Palabras clave. Cortex auditivo. Estimulacién
auditiva. Sordera Profunda. SPECT. Y9MTc-HMPAQ.
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ABSTRACT

To evaluate the differences in the functional activity
of the auditory cortex between normal hearing and
profound deafness, a perfusion single photon emission
tomography (SPECT) study was designed. SPECT
stereotaxic localisation of the auditory cortex was
previously validated in 2 brains by means of an
anatomical study of the macroscopic localisation and
cytoarchitecture of the auditory cortex. Additionally, 15
controls with normal hearing and 30 patients with
profound bilateral deafness were scanned using external
anatomical point sources (glabela, ineon) for stereotaxic
location of the auditory cortex. The normal controls
were scanned in auditive deprivation and, in 10 cases,
during a monoaural tonal stimulation. Cerebral blood
flow relative to cerebellum (relCBF) was assessed in the
auditory cortex.

The anatomical study showed that mean differences
between the true auditory cortex size and the measured
SPECT value were less than 2.5 mm. Nevertheless, only
the caudal aspect of this area corresponded to the
primary auditory cortex in the cytoarchitectonic study.
During tonal stimulation, control subjects presented a
significant increase of relCBF in the auditory cortex
bilaterally, with significant differences in the asymmetry
index (contralateral to the side of stimulation). The
relCBF in the auditory cortex of controls in deprivation
conditions was significantly higher than in deaf patients.
There were no significant differences between groups of
deaf patients, however the highest values were seen after
cochlear implant.

SPECT is a suitable method for studying changes
in auditory cortex activity relative to different
functional conditions, with a possible role in cochlear
implant candidates in predicting the future benefit of
the implantation.

Key words. Auditory Cortex. Auditory
stimulation. Profound deafness. Brain radionuclide
imaging. 9?MTc-HMPAO.
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INTRODUCCION

En Navarra se calcula que existen unos
600 hipoactsicos neurosensoriales profun-
dos bilaterales que abarcan desde recién
nacidos hasta sujetos por encima de los 80
anos. En este tipo de pacientes se presu-
pone una pérdida de plasticidad o degene-
racion neuronal de la corteza auditiva por
deaferenciacion, que puede ser tanto mas
acusada cuanto mayor sea el tiempo de
evolucién de la hipoacusia. Hoy en dia se
dispone de opciones terapéuticas que pre-
tenden recuperar o evitar el deterioro de la
plasticidad cortical auditiva por medio de
una estimulacién artificial. La implanta-
cién coclear es una de las técnicas tera-
péuticas de mayor actualidad y que mejo-
res resultados esta proporcionando en la
sordera neurosensorial'. Sin embargo, tras
varios anos de experiencia y, a pesar de
todas las exploraciones disponibles, no es
posible predecir con exactitud el grado de
beneficio que va a proporcionar el implan-
te. Existen todavia controversias sobre las
indicaciones y la influencia de determina-
dos factores en el prongstico.

El gran desarrollo alcanzado por las
técnicas de neuroimagen funcional como
son la tomografia de emision de positrones
(PET) y la tomografia de emision de fotén
Gnico (SPECT), ha facilitado una creciente
aplicacion clinica en las diferentes patolo-
gias neurolégicas y psiquiatricas. Por otro
lado y derivado de su caracter funcional,
han permitido profundizar en la investiga-
cion de las complejas respuestas cortica-
les a estimulos motores, sensoriales o ejer-
cicios cognitivos®. No obstante, la
identificacién y cuantificacion de los cam-
bios del metabolismo o perfusién cortical
secundarios a un estimulo fisioldgico
requiere un profundo conocimiento de las
relaciones anatomicas y tamano de las
estructuras cerebrales relacionadas, asi
como la evaluacién de las caracteristicas
del equipo tomografico. La localizacién
estereotdxica es un método ampliamente
utilizado en las imégenes funcionales de
cerebro. Se basa en la referencia de la linea
comisura anterior-comisura posterior (CA-
CP) cuya relacion anatémica es constante®.
Sin embargo, en la actualidad no existen
apenas indicaciones anatémicas que per-
mitan precisar, a nivel de la resolucién del
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SPECT, dénde se encuentra el area auditiva
(AA) y cémo delimitarla para proceder al
analisis cuantitativo de su actividad. En el
espacio estereotaxico de Talairach’, la cor-
teza auditiva (areas 41, 42 de Brodmann)
se proyecta desde 0,5 cm detras de la
comisura posterior hasta aproximadamen-
te 1,5 cm por delante. El limite ventral, de
acuerdo con la misma fuente, se localizaria
ligeramente por encima de la linea interco-
misural. Fl limite dorsal estaria localizado
unos 2 cm por encima de la misma linea.
Esto supone una superficie aproximada de
unos 4 cm?, suficiente para la resolucion de
los equipos de SPECT de alta resolucién.

El propésito de este trabajo es la vali-
dacion del método de estudio de la activa-
ciébn de la corteza auditiva mediante la
SPECT cerebral de perfusion, asi como
valorar su posible aplicacién en la sordera
neurosensorial en orden a evaluar la efica-
cia de la implantacién coclear.

MATERIAL Y METODOS

Estudio anatémico

La localizacién macroscopica del pla-
num temporale y de la circunvolucién
transversa de Heschl (AA) fue examinada
en siete cerebros del Departamento de
Anatomia, teniendo en cuenta su orienta-
cién y disposicion general en relacion a los
puntos de referencia estudiados.

Andlisis anatémico macroscépico
con SPECT

Los cerebros, obtenidos de autopsias
rutinarias del Hospital de Navarra (HN) y de
la Clinica Universitaria de Navarra (CUN),
fueron preparados mediante la introduc-
cion de unos alfileres de cabeza gruesa en
los que previamente se habia depositado
una gota de Colodium® marcado con Tec-
necio (2-6 pCi). Estos alfileres fueron colo-
cados en los limites anterior y posterior del
extremo lateral de la circunvolucién trans-
versa de Heschl; y un tercero fue colocado
en el vértice medial, en las proximidades de
la insula. Estas tres marcas, colocadas bila-
teralmente, delimitaban macroscépicamen-
te el AA primaria de un modo detectable
por SPECT. Adicionalmente, se hizo una
pequena incision a nivel del hipotilamo
anterior con el fin de localizar la comisura
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anterior (CA), en donde se coloc6 otro alfi-
ler. Asimismo, los pedinculos cerebrales
fueron seccionados y localizada la comisu-
ra posterior (CP) tomando como referencia
el receso pineal del tercer ventriculo, colo-
cando otro alfiler. De cada cerebro se reali-
zaron dos adquisiciones de SPECT recons-
truyendo las imagenes segin el plano
estereotaxico CA-CP.

Dos casos adicionales, el HN 30/93 y el
CUN 7/96, fueron especificamente prepara-
dos para su examen con SPECT.

Para determinar las distancias en las
imagenes de SPECT se localizo el pixel de
méaxima actividad para cada marca radiac-
tiva, determindndose las coordenadas
(x,y,z). La distancia entre dos marcas viene
dada por la férmula: [(x1 - x2)2 + (y1 -y2)2
+ (z1 -z2)2 11/2 en unidades de pixel. Para
transformarlas en milimetros se tuvo en
cuenta el tamafo de pixel para cada estu-
dio tomogréfico. Este resulto ser el mismo
(3,7 mm/pixel) debido a que durante la
reconstruccion tomografica, incluyendo la
reorientacion, se han considerado los mis-
mos parametros de zoom.

Andlisis citoarquitecténico e inmu-
nocitoquimico

Los casos HN 30/93 y CUN 7/96, bilate-
ralmente (cuatro hemisferios), fueron sec-
cionados seriadamente a 50 mm y tenidos
con tionina para apreciar la correlacion
entre las marcas dejadas por los alfileres y
la localizacion de los campos arquitectoni-
cos de las areas auditiva primaria y de aso-
ciacion. Ademas, en uno de los casos en
los que se realizd una fijacién adecuada, se
preparé una serie tefiida con un anticuer-
po contra la parvalbimina, un marcador
que senaliza, entre otras, una poblacion de
interneuronas inhibidoras, en las que son
enormemente ricas las cortezas sensoria-
les primarias, y que delimitaba claramente
la extensién del AA primaria.

Delimitaciéon volumétrica

La cuantificacién volumétrica, no
corregida para el efecto de retraccion tisu-
lar, se realiz6 aplicando el principio de
Cavalieri. En estos dos casos, en los que se
podia realizar la misma cuantificacién en
las seflales de SPECT, se procedi6 a delimi-
tar en cortes distanciados 2 mm entre si,
los limites del AA primaria. Se comenzo
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desde el polo temporal, prestando aten-
cién a la organizacién citoarquitectonica
de la corteza de la circunvolucioén tempo-
ral superior.

Estudio funcional in vivo con SPECT
Poblacion

Como grupo control se estudiaron 15
voluntarios sanos, 2 mujeres y 13 varones,
con una media de edad de 31,42 afios
(rango: 24-52 aios). En todos ellos la
audiometria tonal y la exploracién neuro-
logica fueron normales, no presentando
antecedentes de alteraciones neuroldgicas
conocidas y factores de riesgo cardio-vas-
cular (hipertension arterial e hipercoleste-
rolemia).

Asimismo, se estudiaron 30 pacientes
(17 varones y 13 mujeres) sordos profundos
bilaterales, incluidos en el protocolo de eva-
luacién de implantes cocleares del Departa-
mento de Otorrinolaringologia de la CUN. La
edad media de este grupo de pacientes fue
de 38,18 aiios (rango: 17-70), siendo la dis-
tribucién por grupos de edad la siguiente: 6
pacientes se encontraban entre los 17 a 20
afios y 8 pacientes entre 55 a 70 anos. El
tiempo medio de duracién de la hipoacusia
fue de 12,69 afios (rango: 0,5-26), oscilando
la edad de aparicién de la hipoacusia entre
0 y 62 anos. Atendiendo a la etapa de apari-
cién de la sordera los pacientes se subdivi-
dieron en 16 post-lingliales y 14 pre-lingla-
les. De los 30 sujetos evaluados, un total de
22 correspondieron a pacientes previamen-
te implantados, en los que se tuvo en cuen-
ta la lateralidad del implante coclear (5
izquierdos y 17 derechos).

Estudio de SPECT

Se realiz6 un estudio de SPECT de per-
fusién cerebral para lo que se empleo la
hexametilpropilen-amino-oxima (HMPAO)
marcada con tecnecio 99 metastable
(99mTe). Bl 99MTHMPAO es un compues-
to lipofilico que refleja la distribucién
regional del flujo sanguineo cerebral en el
momento de la inyeccién®.

A cada sujeto se le tom6 una via veno-
sa antecubital para la administraciéon del
radiofdrmaco, y se colocaron fuentes
externas a nivel de la glabela, inion y vér-
tex mediante la aplicaciéon de una micro-

329




1. Arbizu et al

gota de Colodium® marcada con tecnecio
(2-5 pCi). Tras permanecer echados sobre
una camilla, con los ojos abiertos, en una
habitacién sin ruidos y en penumbra
durante 15 minutos se administrd el
9IM T HMPAO (0,36 mCi/kg de peso), con-
tinuando en las mismas condiciones
durante los 10 minutos siguientes a la
inyeccién (situacion basal).

En los controles sanos, el estudio de
SPECT se realiz6 en situacién de depriva-
cion auditiva tras obturar el conducto
auditivo externo con pasta de impresion y
colocar unos cascos de audicién. Adicio-
nalmente, en 10 sujetos control se llevé a
cabo un estudio de estimulacién auditiva
tonal que se realiz6 entre las 24-48 horas
posteriores al SPECT de deprivacion. La
estimulacién fue monoaural y consistié en
un ruido blanco entre 60 y 70 dB durante la
administracién del radiofdrmaco. Se esti-
mul6 el oido derecho en los diestros (n=5)
y el izquierdo en los zurdos (n=5), quedan-
do obturado el oido contralateral.

En los 30 pacientes estudiados, el
SPECT cerebral se realizdé siguiendo las
condiciones establecidas en el protocolo
de reposo (situacién basal), indicandose a
los pacientes implantados que desconec-
taran el transmisor con anterioridad al ini-
cio del protocolo.

La reconstruccion de los estudios de
SPECT se realizé mediante el método de
retroproyecciéon filtrada, obteniéndose
cortes tomograficos paralelos a la linea
glabela-ineon.

Analisis cuantitativo de SPECT

El analisis del flujo sanguineo regional
cerebral (FSRC) se realiz6 mediante un
método semicuantitativo, es decir, delimi-
tacion de regiones cerebrales de interés
cuya actividad en cuentas por pixel se rela-
ciona a un area cerebral de referencia
(cerebelo), estableciéndose un indice
regional de perfusion o flujo sanguineo
cerebral relativo (FSCrel)".

La identificacién de las marcas exter-
nas permitio localizar la linea CA-CP (0,21
de la distancia entre la linea glabela-ineon
y el vertex), v el planun temporale o de
Heschl a 4-5 pixeles por encima de la linea
CA-CP'. Atendiendo a los resultados del
estudio anatémico, la regién de interés
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escogida fue de tipo geométrico, un rec-
tangulo de 18 pixeles (6 x 3), siendo el
tamaifo del pixel de 3,7 mm.

Tanto en el grupo control de normo-
yentes (deprivacién y estimulacién) como
en el de pacientes se obtuvieron las
siguientes variables:

- a. Indices de perfusién corticales a
nivel del AA.

- b. Indice de asimetria interhemisféri-
ca. Se obtuvo el porcentaje de asimetria
entre el AA del hemisferio derecho y del
izquierdo segtn la siguiente férmula:

(indice AA Derecha - indice AA Izquier-
da)/indice AA Derecha x 100

RESULTADOS

Estudio anatémico
Anadlisis macroscopico del AA

En la tabla 1 se muestran las distancias
reales y las medidas obtenidas en las imé-
genes tomogréaficas de SPECT, entre las
estructuras anatomicas evaluadas en los
dos cerebros empleados (HN 30/93 y CUN
7/96). La desviacion individual de cada
medida en cerebro HN 30/93 fue menor de
3,8 mm y en el CUN 7/96 menor de 5,2 mm,
mientras que la desviacién maxima del
valor medio de cada distancia fue menor
de 1,85 y 4,7 mm respectivamente. La des-
viacion media de cada cerebro fue de 1,1
mm en el HN 30/93 y de 2,2 en el CUN 7/96.
Teniendo en cuenta que el tamano del
pixel es de 3,7 mm, se observa que el error
cometido en cada una de las medidas es de
1,03 y 1,4 pixeles respectivamente. Sin
embargo, el promedio de las diferencias
entre el valor real de las distancias verda-
deras y las medidas con SPECT es del
orden de medio pixel.

Analisis citoarquitecténico y delimi-
tacion volumétrica del AA

El aspecto radial de dicha corteza se
extendia hasta mas alla del limen insulae.
El primer alfiler se encontraba entre 0,5y 1
cm por detrds del limen insulae, y éste a su
vez no marcaba el AA primaria directa-
mente, sino area de asociacion, aproxima-
damente 1 cm por delante del AA primaria.
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Tabla 1. Distancias (mm) medidas macroscéopicamente y con SPECT en los cerebros HN 30/96 y CUN

7/96.
HN 30/93 CUN 7/96
Valor real | SPECT 1 |SPECT 2 Valor real | SPECT 1 | SPECT 2
CA-CP 28 29,6 25,9 27 25,9 25,9
Hemisferio AP 22 20,3 21,9 28 22,8 26,4
Derecho AM 33 33,7 32,7 30 32,2 33,3
MP 24 23,7 21,7 22 26,2 27,2
Hemisferio AP 23 19,9 23,4 33 349 31,4
[zquierdo AM 30 27,9 28,4 37 36,8 32,5
MP 23 23,7 19,2 20 18,9 18,5

CA-CP: distancia intercomivsural; AP: distancia entre el limite anterior y posterior de la circunvolucién
transversa de Heschl; AM: distancia entre el limite anterior y medial; MP: distancia entre el limite
medial y posterior. HN: Hospital de Navarra. CUN: Clinica Universitaria de Navarra.

En los estudios de SPECT, los limites se
corresponden con los del alfiler lateral
segundo (posterior) y el medial, lo cual defi-
ne un volumen mas parecido a un paralele-
pipedo de aproximadamente 1 cm de grosor
por 1 cm de altura y por 2 cm de longitud.
Los valores calculados exclusivamente a
nivel de la sustancia gris fueron en el HN
30/93 de 697 mm*® en el lado izquierdo y 711
mm® derecho y en el CUN 7/96 de 640 mm?
en el izquierdo y 632 mm?® en el derecho.

Estudio funcional in vivo con SPECT

Tanto en el grupo control como en el
de hipoacisicos se comprobé la idoneidad

y reproducibilidad del método de marcas
externas.

Grupo control

Al comparar los dos estudios de SPECT
(deprivacién y activaciéon) que se realiza-
ron a los 10 sujetos control mediante un t-
test para medidas relacionadas, se obser-
vO un incremento significativo de la
actividad en el AA derecha (p=0,031) y casi
significativas en el AA del lado izquierdo
(p=0,059) durante el estudio de activacion.
Por otro lado, se estudiaron las diferencias
del indice de asimetria interhemisférica
del AA entre los controles en deprivacion y
activacién auditiva atendiendo al oido esti-

Figura 1. Corte transversal de SPECT de un control sano al que se estimulé el oido izquierdo en el que
se observa un aumento de la perfusién en la regién correspondiente a la corteza auditiva
derecha (el lado izquierdo de la figura corresponde al hemisferio derecho del sujeto).
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mulado, observandose una activacién con-
tralateral al oido estimulado (Fig. 1). Los
sujetos a los que se les estimulé el oido
izquierdo mostraron un porcentaje de asi-
metria del 7 + 3% y del -0,5 + 0,3%, cuando
la estimulacion fue derecha. Teniendo en
cuenta la férmula utilizada para el calculo
del indice de asimetria, al indice AA dere-
cho se le resta el izquierdo, un porcentaje
positivo es indicativo de una activacién
del AA derecha mientras que un porcenta-
je de asimetria negativo lo es del AA
izquierda. Aplicando un t-test de medidas
independientes se demostraron diferen-
cias significativas (p=0,002) para el indice
de asimetria dependiendo de si la estimu-
lacion fue derecha o izquierda. No obstan-
te, el porcentaje de asimetria en el total de
controles estudiados en deprivacién audi-
tiva (n=12) fue del 4 = 2,9%, lo que supone
un mayor FSCrel en el AA derecha.

Grupo de sordos

No se observaron diferencias significa-

tivas entre los diferentes subgrupos de
sordos estudiados, sin embargo, tanto los
sordos prelinguales como los postlingua-
les que habian sido implantados presenta-
ban valores superiores a los no implanta-
dos.

Los subgrupos de pacientes sordos
estudiados apenas mostraron diferencias
interhemisféricas en la actividad del AA.
No obstante, los mayores. indices de asi-
metria se observaron en los pacientes no
implantados (3%). Por otro lado, se eva-
luaron los porcentajes de asimetria entre
los pacientes sordos implantados aten-
diendo al lado de colocacién del implante
coclear. La media de los porcentajes de asi-
metria en los implantados en el lado
izquierdo fue de 2,3%, es decir, mayor acti-
vidad auditiva derecha, mientras que la
media de los implantados en el derecho
fue de 0,4%, es decir, una mayor tendencia
a la actividad izquierda. Las diferencias
fueron maximas en los sordos postlingua-
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les, en los que el porcentaje de los implan-
tados en el lado izquierdo fue del 3% (n=4)
y en el lado derecho del 0,08% (n=7), aun-
que no se observaron diferencias estadisti-
camente significativas.

Por ualtimo, en los pacientes no implan-
tados se estudié la correlacién entre los
valores de los indices de actividad en la
corteza auditiva y el tiempo de duraciéon
de la sordera, observandose que conforme
la duracién de la sordera era mayor, los
indices de actividad auditiva de ambos
hemisferios se reducia, si bien, dicha aso-
ciacion no alcanzaba un nivel de significa-
cion estadistica. Los pacientes implanta-
dos no mostraron una asociacién entre la
actividad en el AA y el tiempo transcurrido
tras la colocacién del implante coclear.

Diferencias entre grupos

En la figura 2 se representan los indices
del AA de cada hemisferio obtenidos
mediante SPECT en cada uno de los sub-
grupos de poblacién estudiados. El grupo
control mostré los indices de perfusiéon
mas elevados seguido por el subgrupo de
sordos prelinguales implantados, mientras
que los sordos postlinguales no implanta-
dos fueron el subgrupo con menor activi-
dad auditiva en ambos hemisferios. Se
compararon los indices anteriores median-
te un ANOVA y control a posteriori de Shef-
fé, asi como mediante un t test para medi-
das independientes observandose que el
grupo de controles tras activaciéon auditiva
mostraba  diferencias significativas
(p<0,05) con todos los subgrupos de sor-
dos (pre y post-linguales, sin y con implan-
te coclear). Los controles con deprivaciéon
auditiva mostraron diferencias con los sor-
dos postlinguales sin implante (p<0,01) y
con implante (p<0,05), mientras que con el
grupo de prelinguales solo se observaron
diferencias en el hemisferio derecho de los
no implantados (p=0,049) y casi significati-
vas en los implantados (p=0,08).
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Figura 2. Representacion de los indices de perfusién el area auditiva de cada hemisferio en el grupo
control y en los subgrupos de sordos estudiados.

C-Dpr: controles en deprivacion; C-Act: controles en activacion; nolC-preL: sordos prelinguales no
implantados; IC-preL: sordos prelinguales implantados; nolC-postL: sordos postlinguales no implanta-

dos; 1C-postL: sordos postlinguales implantados.

DISCUSION

Los estudios de PET han contribuido a
aclarar la difusa representaciéon y milti-
ples interconexiones corticales del siste-
ma auditivo. Mazziotta y cols™
utilizandoFDG observaron que las regio-
nes corticales mas activadas por la esti-
mulacién auditiva en controles sanos fue-
ron ambos lébulos temporales seguido
por el 16bulo frontal, dependiendo la domi-
nancia hemisférica de si el estimulo era
verbal (izquierda) o no verbal (derecha).
También Herzog y cols® afirman que las
respuestas sensoriales corticales se pue-
den describir a través de la medida del
FSRC utilizando PET con"0 -HyO. Siguien-
do esta linea de trabajo, Lauter y cols"
describieron con0 -HyO la organizacion
tonotopica del cortex auditivo, por la que
frecuencias de 500 Hz estimulan la regién
mas lateral y anterior, y frecuencias altas
de 4 KHz la regidén medial y posterior.

La SPECT presenta unas claras limita-
ciones respecto a la PET en relacion a la
resolucion espacial y especificidad de los
radiotrazadores utilizados, sin embargo,
es una técnica mas sencilla y disponible en
la actualidad. A pesar de las limitaciones,
diversos autores han demostrando
mediante SPECT un aumento de la perfu-
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sion en el AA en respuesta a estimulos
tonales y eléctricos!™,

Validacion del método de localizacion
estereotaxica del AA

Los estudios funcionales descritos ante-
riormente basan la localizacion de las regio-
nes de interés en aproximaciones anatomi-
cas derivadas de los atlas de estereotaxia,
sin que ello quiera decir que sean absolu-
tas. Es necesario un andlisis citoarquitect6-
nico del 16bulo temporal que determine en
cada caso la verdadera localizacién y exten-
sion de la corteza auditiva primaria asi
como su transposicion a coordenadas fti-
les para su delimitacién con SPECT.

Correlacion macroscépica y citoar-
quitectonica

Los resultados expuestos anteriormen-
te demuestran que las distancias medidas
con el SPECT y, en consecuencia, las regio-
nes de interés que se determinen para eva-
luar la captacién del radiotrazador, se
corresponden adecuadamente con los
valores reales macroscopicos. Para ello se
ha tenido en consideraciéon la limitada
resolucion del equipo tomogréfico, el tama-
no de pixel de las imigenes reconstruidas,
y la incertidumbre introducida en la colo-
cacion de la marca externa radiactiva en
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los alfileres que determina la regién
macroscopica de interés del AA primaria.
Asimismo, han servido para aplicar los
resultados del estudio anatémico al anali-
sis de las imégenes de SPECT. De esta
forma el AA queda definida por un rectéan-
gulo de 1 x 1 x 2 cm que, segin el estudio
citoarquitectdnico, excede al AA primaria
abarcando el area de asociacién. La corte-
za auditiva de asociacién, atin muy pobre-
mente determinada histolégicamente, se
caracteriza por ser una corteza predomi-
nantemente granular que mantienen, no
obstante, un cierto gradiente de neuronas
piramidales desde el plano superficial al
profundo en la capa Ill, de tal modo que son
reconocibles estas piramides medianas o
grandes en la porcién mas profunda de la
capa III. EI AA primaria, en cambio, y como
ya fuera descrito clasicamente, posee una
gran cantidad de elementos granulares que
dan un aspecto uniforme. La inmunoreacti-
vidad frente a la parvalbiimina es maxima,
y se contintia con la de las areas vecinas,
las cuales decrecen en niimero de neuro-
nas positivas. Como ya se conociera, el AA
primaria se localiza en la circunvoluciéon
transversa de Heschl, la cual discurre obli-
cuamente de lateral a medial y de anterior
a posterior. En el plano coronal, se distin-
gue aproximadamente por la prominencia a
modo de hongo dentro del plano supra-
temporal. Caudalmente, se va haciendo
menos prominente, mientras que a la vez
se acerca a la linea media. Finalmente es
reemplazada por el campo retroinsular, de
caracter asociativo. De nuestro andlisis
topogréafico se desprende que AA primaria
y circunvolucién transversa de Heschl no
son la misma cosa, sino que el AA primaria
propiamente dicha, ocupa una porcién de
la misma, generalmente en la mitad caudal.

Otro aspecto que se desprende del ana-
lisis volumétrico y que puede limitar en
parte la localizaciéon del AA es la variacion
observada en el tamaio de la misma entre
cada hemisferio y entre los dos cerebros
estudiados. Algo que, si bien es conocido a
nivel anatémico, también ha sido puesto
de manifiesto en estudios PET™,

Por dltimo, hay que tener en cuenta el

efecto de la retraccién debido a la fijacion y
preparado histologico de los cerebros
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empleados. Por tanto, la medida real de
puede ser un 20-30% superior al observado.

Aplicacion al estudio funcional “in
vivo” con SPECT

A pesar de que se han disefiado méto-
dos automatizados para la localizacién de
la linea intercomisural para la localizacién
estereotéxica de las imagenes funcionales
de cerebro®, éstos no han sido aplicados
en los diferentes estudios de activacién
auditiva con SPECT referidos en la literatu-
ra. La localizacién anatémica utilizada en
este estudio se ha basado en el paralelis-
mo existente entre la linea CA-CP y la linea
delimitada por la protuberancia frontal
(glabela) y la protuberancia occipital
(inion), linea glabela-inion (GI). Existe a
demés una proporcién constante entre
ambas lineas o planos, que corresponde al
0,21 de la distancia vertical entre la linea GI
y el vertex'*". Por tanto, se puede afirmar
que la reorientacién del estudio de SPECT
segln la linea GI garantiza la localizacién
de una estructura conocida a través de un
sistema de coordenadas estereotaxico
basado en la linea CA-CP".

Para poder visualizar dichas protube-
rancias craneales en las imagenes de SPECT,
se han utilizado fuentes radiactivas puntua-
les externas, método que ha demostrado no
artefactar la imagen y que, por tanto, permi-
te realizar estudios cuantitativos®.

Patrones funcionales en la AA en
normoyentes y sordos profundos

Los resultados expuestos anteriormen-
te en el grupo de sujetos sanos coinciden
con los trabajos publicados en la literatura
sobre la activacién auditiva mediante téc-
nicas de neuroimagen funcional. La esti-
mulacién monoaural provoca una activa-
cién en el AA de ambos hemisferios pero
de forma mas significativa en la corteza
contralateral al estimulo™.

Un dato que se desprende de la compara-
cién entre controles y sordos, es la diferencia-
cién mediante SPECT de perfusién entre la
actividad del AA de controles en deprivacion
auditiva, (situacién en teoria comparable a la
de un hipoactsico), y la de sordos profundos
bilaterales. Este hallazgo puede interpretarse
como una pérdida de plasticidad en los sordos
profundos que, no obstante, es recuperable
puesto que en los pacientes implantados la
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actividad auditiva basal es superior. De hecho,
los pacientes no implantados presentaban
una tendencia asociativa entre la mayor dura-
cién de la sordera y la hipoperfusién del AA.
Herzog y cols’ demuestran que la estimula-
cién del IC en el sistema auditivo de pacientes
sordos provoca una activaciéon cortical similar
ala de controles sanos. La activacion es varia-
ble dependiendo del tipo de estimulo (ruido
blanco o estimulo oral con palabras), méas
marcada en el lado contralateral al IC, y sugie-
re que el sistema auditivo cortical de los
pacientes sordos pre y postlocutivos se
encuentra preservado. El grupo de la Univer-
sidad de Kyoto confirma la utilidad del PET
para evaluar la eficiencia del IC y el progresivo
reconocimiento del lenguaje con la rehabilita-
cion del paciente implantado®*. Por otro lado,
LeScao ha detectado modificaciones en la dis-
tribucién de HMPAO con SPECT en el cortex
temporal de hipoacitsicos profundos tras esti-
mulacién eléctrica, proponiendo su utilizacion
en la evaluacion de pacientes sometidos a un
IC=. En nuestro trabajo no se han realizado
estudios de activacion en los pacientes sordos
implantados, sin embargo, éstos muestran
una perfusion basal (implante desconectado)
en el area auditiva superior que en la corteza
contralateral al implante.

Del presente trabajo se deduce que
existe una correspondencia macroscopica
y citoarquitecténica de la corteza auditiva
asequible a la resolucioén de SPECT que es
posible localizar mediante atlas de estereo-
taxia. El sistema de localizacién de referen-
cias anatomicas (glabela-ineon-vértex)
mediante fuentes puntuales radiactivas es
un método adecuado para la reorientacion
estereotixica de los estudios funcionales
in vivo con SPECT segan el plano CA-CP.

E1SPECT cerebral con 99mTc-HMPAO es
una técnica que permite demostrar diferen-
tes grados de actividad de la corteza auditi-
va entre sujetos sanos normoyentes y
pacientes sordos profundos bilaterales. Asi
mismo, permite evidenciar una activacion
cortical secundaria a un estimulo auditivo
tonal. Esto supone disponer de una técnica
de imagen no invasiva, objetiva y accesible
a la practica clinica, potencialmente (til en
el estudio de la organizacién cortical auditi-
va, y que puede servir de referencia en la
evaluacion de los implantes cocleares de
pacientes con sordera neurosensorial.
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