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5- Resultados experimentales

5.1 Introduccion

En este capitulo se presentaran los resultados experimentales encontrados con los diferentes
métodos de medida de impedancia desarrollados. En primer lugar se mostraran las medidas
monopunto de espectroscopia que han permitido, con medidas in-vivo e in-situ, la
caracterizacion de los diferentes tejidos y 6rganos animales, profundizdndose mas este
estudio en el tejido miocéardico. Esta Ultima caracterizacién se ha completado con la obtencién
de medidas de impedancia con el sistema de plestimografia, PIEM-3, desarrollado por nuestro
grupo de investigaciéon para aplicaciones de calculo de movimiento de fluidos intra y
extracelulares. Este equipo nos ha permitido obtener la evolucién temporal de la impedancia a
lo largo de un segmento, pudiéndose extraer unas primeras imagenes que representan la
evolucién temporal de un valor paramétrico en una dimension lineal. Por dltimo, se
presentardn imagenes paramétricas obtenidas a partir de imagenes multifrecuencia de
tomografia de impedancia eléctrica, que nos permiten mostrar la evolucién de los pardmetros
espectroscopicos de los cambios relativos de impedancia en una seccion.

5.2 Aplicacion médica de las medidas de espectroscopia de impedancia
eléctrica. Caracterizacion del tejido miocardico.

La aplicacion médica llevada a cabo mas relevante de la espectroscopia de impedancia
eléctrica ha sido la caracterizacion del tejido miocérdico. Este trabajo ha sido realizado en
colaboracién con el Laboratorio A de Cardiologia Experimental del Hospital General
Universitari del Vall d'Hebron, dirigido por el Dr. Joan Cinca. El objetivo de esta accion
conjunta ha sido la caracterizacion del miocardio, principalmente durante la isquemia aguda,
utilizando la espectroscopia de impedancia eléctrica. Los primeros resultados encontrados por
nuestro grupo de investigacion fueron presentados por Bragds en el afio 1997 (Bragos, 1997,
Cinca et al, 1997a). Estos datos son completados en este trabajo con el estudio de la
variabilidad de la evolucion isquémica del tejido miocardico para diferentes sujetos, en
medidas in-vivo, asi como con la parametrizacion, tanto en frecuencia como en tiempo, de las
medidas para la optimizacién del factor de diferenciacion respecto al miocardio sano. Asi
mismo, este estudio se ha completado con la caracterizacion del miocardio en dos
circunstancias nuevas: cuando el tejido miocéardico se ha transformado en tejido conjuntivo,
después de aproximadamente un mes de haberse producido la oclusién, formandose lo que
se denomina una cicatriz y en el estudio de la recuperacién de las propiedades pasivas del
miocardio después de realizar una reperfusion posterior a una oclusion de tiempo variable.
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5.2.1 Materiales y métodos

Para la realizacion de estos experimentos se ha utilizado el analizador de impedancias
HP4192A con la etapa frontal descrita en el capitulo segundo. El esquema es el que se
observa en la figura 5.1.

Analizador de Impedancias
Rango frecuencial: 100 Hz-1 MHz

PC
Procesado
: I S
Presentacion 4 T ﬁ
. A Etapa Frontal
Telidos @E’// CMMR 17 (>90 dB at 1 MHz)
Miocardio, higado,
pancreas, pulmones, Electrodos
rifion, bazo ... Electrodos platinizadds Z, / J

Figura 5.1 Esquema del sistema de medida de espectroscopia de impedancia eléctrica

La medida se realiza utilizando 4 electrodos transmurales de platino de 5 mm de longitud, 0.4
mm de didmetro y con una separacion de 2.5 mm (fig. 5.2). Estos electrodos estan montados
sobre una base aislante que es suturada en el miocardio por sus extremos. La conexion entre
los electrodos y la etapa frontal se realiza mediante cables flexibles de 25 cm de longitud,
siendo cables coaxiales los de los electrodos inyectores. Esta etapa frontal, a su vez, esta
conectada al sistema mediante cables coaxiales (RG/174-U) de 1.5 m de longitud. La
dimensién de los electrodos ha sido elegida para optimizar el compromiso existente entre las
reducidas dimensiones, que son necesarias para medir el tejido cardiaco sin errores debido a
la presencia de sangre dentro de la cavidad miocardica (Fallert, 1993), y las dimensiones
grandes necesarias para disminuir la impedancia de los electrodos. Ademas, como se ha
comentado en el capitulo segundo, se ha depositado platino sobre los electrodos mediante un
ataque electroquimico. Este proceso aumenta la rugosidad y por tanto el area efectiva del
electrodo, consiguiendo una disminucion de al menos un factor de 10 en la impedancia de
electrodos (fig. 5.3). Con estos electrodos se han podido realizar las medidas en el margen
frecuencial de 100 Hz a 1 MHz.
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Figura 5.2 Esquema de los electrodos utilizados en las medidas de espectroscopia

El software de control esta desarrollado mediante

el programa LabWindows CVI (Yafiez,

1997) de la casa National Instruments y permite el control del analizador de impedancias
HP4192a y la adquisicion y representacion de las medidas (Bragés et al., 1996a,1996b). La
calibracion de los resultados se realizardq, como se coment6 en el capitulo segundo, mediante

el método de tres referencias. En los experimentos d
por la gran variacion que sufren los valores de imped

e isquemia esta calibracion es importante
ancia a lo largo del tiempo.

—O— Antes de platinizar
—&— Después de platinizar

1000 +

IZelecl (Q)

100

CHER S-S -O-9

0,01

100 1000

Frecuencia (kHz)




5- Resultados experimentales

4(2) ()

-60

—O— Antes de platinizar
—&— Después de platinizar

'80 T T T T T
0,01 0,1 1 10 100 1000

Frecunecia (kHz)

Figura 5.3 Comportamiento frecuencial de la impedancia de los electrodos con y sin platinizacién.

5.2.2 Resultados experimentales sobre medidas in-vivo.

Se han utilizado cerdos (25-45 kg) del tipo hibrido comercial anestesiados con a-cloralosa:
100 mg/kg iniciales seguidos de una perfusion continua de 25 mg/kg/min. Estos animales han
sido ventilados artificialmente (ventilador TransPac 5K257) con una concentracién de oxigeno
del 41%. Para dejar al descubierto el corazén se les practica una esternotomia media,
separandose el pericardio y procediéndose a su suturacion en los bordes de la esternotomia
para un mejor acceso al corazon. Todos los experimentos han sido aprobados por los
comités éticos de la institucion donde han sido realizados y por la leyes internacionales que
rigen esta experimentacion.

La suturacion de los electrodos se realiza en el ventriculo izquierdo y en concreto en la futura
area isquémica. Ademas, en algun experimento se ha suturado otro electrodo de iguales
caracteristicas en una zona no isquémica, para ser utilizado como control. (fig. 5.4)
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Arteria coronaria
descendente anterior (LAD)

Electrodo de control

Oclusion

Electrodo de medida

Figura 5.4 Posicion de los electrodos de medida en el ventriculo izquierdo del corazén

Para provocar el infarto, que dara lugar a la zona isquémica, se realiza una oclusién en la
arteria coronaria descendente anterior (LAD) mediante la utilizacion de una sutura Prolene 5/0
en la zona indicada en la figura 5.4. Se registran medidas basales antes de realizar la oclusion
durante 5-10 minutos, y 150 minutos después de dicha oclusién. Estas medidas se realizan
en el margen frecuencial de 100 Hz a 1 MHz, midiéndose 8 valores, logaritmicamente
espaciados, en cada década.

Un factor que podria provocar una gran variabilidad en las medidas es la anisotropia presente
en los tejidos musculares en general. Sin embargo, aunque ésta esta presente en el tejido
miocardico, dada su estructura multicapa, en la que los musculos puede tener una direccién
predominante diferente, y el efecto integrador de area que se consigue con el tamafio de los
electrodos escogidos y la corriente inyectada, este efecto no se ve reflejado en nuestras
medidas, quedando por debajo de su resolucion. Esto ha sido comprobado
experimentalmente con la realizacion de medidas en diferentes zonas del miocardio variando
la direccion de los electrodos respecto a las fibras.

Una vez adquiridos los valores de impedancia se realiza un promediado de 5 muestras en las
medidas in vivo para eliminar el efecto de cambios temporales rapidos provocados por el
latido del corazon. Esta informacién no nos interesa si o que se quiere es caracterizar la
evolucién espectroscopica de las impedancias. Sin embargo, se ha comprobado que este
rizado esta intimamente relacionado con la movilidad del corazén, pudiéndose extraer a partir
de él informacién acerca de la evolucion de la contractibilidad en este tejido.
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5.2.3 Caracterizacion de la isquemia miocérdica.

Los resultados que se presentan en este apartado se han realizado sobre 12 cerdos
diferentes. De éstos, en Unicamente 7 casos se ha podido completar con éxito el experimento.
En los otros 5 casos se ha producido la muerte del animal al no poderse recuperar después
de producirse una fibrilacién ventricular, normalmente en la fase arritmica Ib de la isquemia. El
andlisis El andlisis histologico del corazon ha demostrado que estos animales padecian una
hipertrofia aguda en la pared miocardica, (fig 5.5), que les impedia alcanzar el flujo minimo de
sangre para poder recuperarse de estas etapas de fibrilacion.

Comparacién
ventriculo sano
(arriba) con
ventriculo
hipertrofico
(izquierda)

Figura 5.5 Corte transversal de miocardio hipertréfico.

En primer lugar se presentaran los resultados de forma cualitativa ayudados de un caso tipico,
para pasar posteriormente a cuantificar estos resultados mediante el estudio comparativo de
los siete casos diferentes.

Si se representa la evolucién en el tiempo del espectro de frecuencia (fig 5.6) se observa que
el efecto de la isquemia en el comportamiento frecuencial de la impedancia tiene dos fases
diferenciadas. En una primera, que se produce al mismo tiempo que la denominada fase la en
la evolucion de la arritmia, se caracteriza por un incremento de la relajacion existente a alta
frecuencia, alrededor de los 300 kHz, que es la que caracteriza al tejido sano. Esta fase suele
durar entre 20 y 30 minutos. A continuacion se produce una segunda fase que desde el punto
de vista del espectro conlleva la aparicibn de una nueva relajacion a baja frecuencia,
alrededor de los 5 kHz, esta fase esta intimamente relacionada con la fase de arritmias Ib,
provocada por el cierre de las denominadas gap junctions (Frangi, 1997), que permiten la
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comunicacion entre miocitos. Se produce entonces un crecimiento de ambas relajaciones,
mas acentuado en la de baja frecuencia, hasta que alrededor de los 100 minutos se llega al
maximo. A partir de este instante la evolucion es o bien a mantener los valores de impedancia
de las dos relajaciones o bien a comenzar una disminucién de dichos valores.
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Figura 5.6 Evoluciéon temporal del comportamiento frecuencial de la impedancia del tejido miocardico
isquémico
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En la figura 5.7 se muestra la evolucion temporal de la impedancia para tres frecuencias
tipicas, 1 kHz, que es la frecuencia utilizada normalmente por la bibliografia en estudios
temporales de isquemia (Fallert,1993), 10 kHz que va ligada a la aparicion de la primera
relajacion, y 300 kHz que representa la evolucion temporal de la relajacion de alta frecuencia.
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Figura 5.7 Evolucion temporal de las impedancias a 1 kHz, 10 kHz y 300 kHz.
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A la hora de seleccionar en la representacion temporal qué magnitud, moédulo o fase, y qué
frecuencia permiten una mejor caracterizacion de la evolucion isquémica nos hemos fijado en
dos puntos: la sensibilidad de la magnitud representada a los cambios producidos en la
isquemia y la facilidad para separar las fases | y Il de la evolucién isquémica. Desde el punto
de vista de sensibilidad, para el mddulo, la frecuencia 6ptima es la de 1 kHz, mientras que
para la fase es la de 10 kHz. Estas dos magnitudes, como puede observarse en la figura 5.8
aportan la misma informacion, teniendo una mayor sensibilidad la fase a 10 kHz.

1 T
0.9t
0.8f 1
t=0

0.7t i

06 |Fase | Faske normalizada |

05l > 10 kHz |

------ Modulo normalizad

0.4} 1 kHz .

0.3} “‘_‘,.”.u |

0.2¢ / Fase Il T

0.1 ' .

0 50 100 150

tiempo (min)

Figura 5.8 Comparacion temporal del médulo a 1kHz y la fase a 10 kHz.

En cuanto a la diferenciacién entre la fase | y la fase Il, donde aparece la relajacion de baja
frecuencia, estas dos magnitudes se comportan de forma similar. En la evolucién temporal de
la fase, gréfica 5.7, se observa que esta magnitud a 1 kHz es la que permite con mas facilidad
el calculo del instante temporal en que empieza la fase Il. Sin embargo, como se vera en el
siguiente punto, con los parametros de la modelizacion de Cole-Cole es posible cuantificar
este tiempo de forma mas precisa.

En una aplicacion clinica no se dispondra de la evolucion temporal de la impedancia de los
pacientes que hayan sufrido una isquemia miocérdica, por lo que si lo que se pretende es
poder diferenciar a partir de una Unica medida el grado de isquemia es mejor trabajar en el
dominio frecuencial que en el dominio temporal, ya que la aparicion de la relajacion de baja
frecuencia nos proporciona una herramienta robusta a la hora de diferenciar el tejido
miocardico sano del tejido isquémico.
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Otras formas de caracterizar la isquemia es la representacion de la evoluciéon tiempo-
frecuencia de la impedancia medida a través de los espectrogramas de moddulo y fase,
(Bragds, 1997) o mediante el estudio de la evolucion de los pardmetros del modelo de Cole-
Cole que ajusta su comportamiento (Casas et al., 1998) (Fig. 5.9)

Modelo de Cole-Cole
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Figura 5.9 Evolucion temporal de los arcos del modelo de Cole-Cole

Si se plantea la parametrizacién de las medidas de impedancia mediante el modelo de Cole-
Cole de dos arcos, ésta puede expresarse como

AR, AR,

-F

f 1-a,) f 1-ay)
1+5 1+5-—

E fcl E fc2

donde Ror=R.t+AR;+AR,. Las evoluciones temporales de estos parametros se muestra en las
figuras 5.10, 5.12 y 5.13.
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Figura 5.10 Evolucion temporal de los parametros R, y R, del modelo de Cole-Cole
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La evolucion del pardmetro Ry nos permite extraer la misma informacion que se obtenia con la
evolucién temporal del médulo a 1 kHz o la fase a 10 kHz, siendo la sensibilidad muy similar a
la del médulo a 1 kHz (fig. 5.11). Ademas, como el porcentaje de cambio de la alta frecuencia
es minimo, este mismo comportamiento se observa en la relacion Ry¢/R. (fig 5.10). La
utilizacion de este parametro conlleva dos ventajas: al ser una medida ratiométrica, es
insensible al cambio relativo debido al aumento o disminucién de la temperatura y por otro
lado esta relacién es uno de los parametros que es posible extraer mediante las imagenes
paramétricas, por lo que la informacion que aporta seria posible extraerla con un sistema de
tomografia de impedancia eléctrica dinamico multifrecuencia.

Seaa
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.
.
N
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0.8f

0.6}

0.4} — RyR,
------ Fase 10 kHz
0.2} = = Mddulo 1 kHz
0 1 L
0 50 1100 150
tiempo (min)

Figura 5.11 Comparacion temporal del médulo normalizado a 1 kHz, la fase normalizada a 10 kHz y la
relacion Ry/R., normalizada

Si se quiere extraer una informacién mas precisa de los cambios que se producen en la
medida de la impedancia debidos a cada una de las relajaciones, pudiéndose por tanto
calcular de forma mas precisa cuando empieza la fase Il es mejor utilizar los parametros AR; y
AR, que muestran la evolucién por separado de ambas (fig. 5.12)

AR 200
(Q) 180}
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— Relaj. BF

Relaj. AF

140
120t
wi )

S [
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0 5IO 1(I)0 150
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Figura 5.12 Evolucion de los parametros AR; y AR, del modelo de Cole-Cole
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En cuento a la evolucidon del resto de pardmetros se ha encontrado que las frecuencias
centrales de ambas relajaciones disminuyen a medida que avanza la oclusion, sufriendo un
cambio relativo importante (fig. 5.13). Esto hace que estos sean unos buenos pardmetros a la
hora de diferenciar el tejido isquémico del sano. Los coeficientes de dispersion a son los
pardmetros que menor variacion presentan en los diferentes experimentos realizados, por lo
gue no seran utilizados como elementos de diferenciacion.

250}, ' ' ' ' ' ' 0.36 : ,
fe o 034
(kHZ) 500 | 0.32
----- 030 [
150¢ 1 028}
0.26
100} 1 0.24
e 0.22
S ] 020
\__\ 0.18
ol ‘ ol ‘ A A s s ‘
20 40 60 80 100 120 140 20 40 60 80 100 120 140
tiempo (min) tiempo (min)

Figura 5.13 Evolucion temporal de los parametros f.y, fc, 01y 02

A partir de estas medidas es posible extraer asimismo un modelo circuital que intente describir
los cambio fisiolégicos ocurridos durante la isquemia (Bragos, 1997), (Gersing et al., 1995).
Esto es posible realizarlo a partir de las ecuaciones que relacionan los parametros de Cole-
Cole y dichos modelos circuitales y que han sido presentadas en el capitulo segundo.

Mas dificil es intentar relacionar las medidas con cambios fisiol6gicos. Parece, como ya se ha
comentado, que la apariciébn de la relajacibn a baja frecuencia coincide con la fase de
arritmias Ib y esto nos permite relacionar este hecho con el cierre de las gap junctions que
permiten la comunicacion celular. Sin embargo, no queda tan claro que esta relajacion sea
directamente el efecto sobre la impedancia de este hecho, ya que se podria estar midiéndose
algin proceso indirecto, pudiendo ser la causa de aparicibn de esta relajacion el
desplazamiento de otra de mas baja frecuencia (Riu et al., 1996b), (Gersing et al., 1995).

Para extraer los valores que nos permitan caracterizar de una forma cuantitativa este proceso
se ha realizado un estudio estadistico, presentando la media y la desviacion standard halladas
para los siete experimentos realizados. En las figuras 5.14, 5.15 y 5.16 se muestra la
evolucién del modulo y de la fase para las frecuencias de 1 kHz, 10 kHz y 300 kHz.

5-12




5 - Resultados experimentales

121 (@)

350

300

250

200

150 4

100

50 -

—e— Media y Std del médulo
alkHz

T T T T T
60 80 100 120 140

Tiempo (min)

16(

@) )

-12

-10

1kHz

—e— Mediay STD fase

T T T T T T
0 20 40 60 80 100

Tiempo (min)

T
120

T
140

160

Figura 5.14 Representacién de la media y desviacion standard de la evolucion temporal a 1 kHz
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Figura 5.15 Representacion de la media y desviacion standard de la evolucion temporal a 10 kHz
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Figura 5.16 Representacién de la media y desviacion standard de la evolucién temporal a 300 kHz
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La media de la repuesta temporal se comporta de la misma forma que mostraba el ejemplo
primero. Sin embargo, a partir del valor medio de los diferentes casos es mas dificil la
extraccion de los valores de los tiempos que caracterizan las diferentes fases en la evolucién
de las dos relajaciones presentes en el tejido miocardico. Esto es debido al reflejo, en los
tiempos caracteristicos de las relajaciones, del hecho de que el grado de isquemia conseguido
en el area del corazon medida ha variado en cada experimento. Por tanto, la caracterizacion
de dichas relajaciones se realizara a partir de los parametros AR; y AR, extraidos del modelo
de Cole-Cole. Haciendo una comparacion de las medias se confirma que la frecuencia de 1
kHz no es la mas sensible para la medida de la evolucidon isquémica sino que ésta correponde
a la frecuencia de la relajacion que surge alrededor de los 5-10 kHz, y en concreto a la
evolucion de su fase (fig 5.17).

Valores medios normalizados respecto al maximo
1.1 T T

ir eee——iee,,

0.9

T

0.8r

0.7r

T

0.6

0.5F 0
— Fase 10 kHz

0.4F .

""" Médulo 1 kHz
0.3 1

0.2 ; !
0 50 100 150

Tiempo (min)

Figura 5.17 Comparacién de sensibilidad para la fase a 10 kHz y el médulo a 1 kHz

Asimismo se han calculado la media y la desviacion standard en los valores de la respuesta
frecuencial para medidas basales y 15, 35, 60 y 100 minutos después de la oclusion,
obteniéndose los resultados que se muestran en las figuras 5.18, 5.19, 5.20 y 5.21.
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Figura 5.20 Media y desviacién standard del comportamiento frecuencial de la Z con 60' de oclusion
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Figura 5.21 Media y desviacién standard del comportamiento frecuencial de la Z con 60' de oclusién

Las zonas que tienen una mayor desviacion standard son en el modulo, la zona de mas baja
frecuencia, y en la fase, las frecuencias que abarca la relajacion que aparece con la isquemia.
Esto se ha comprobado que es debido al diferente nivel isquémico provocado en la zona de
medida por la oclusién de la arteria coronaria en los distintos experimentos. Por el mismo
motivo en las medida post-mortem los resultados tienen menores desviaciones standard (fig
5.22).

A partir de estas figuras es posible concluir que la medida del espectro de frecuencia permite
diferenciar entre tejido sano e isquémico, siendo los pardmetros que permiten esta
diferenciacion el médulo a baja frecuencia, la relacion de médulos a baja y alta frecuencia, el
incremento de fase a 300 kHz y el incremento de fase a 5 kHz (figuras 5.23 y 5.24).

400 5
350 —o— 60"
—e— Basal O
300 -
. 250 ] 5
e ) »
= 200+ g 10
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= 150 { <
-15
100 4 ,
; 20 4 | —o— 60'
50 |
—e— Basal
0 . T | -25 | | T
le+2 le+3 le+4 le+5 le+6 le+2 le+3 le+4 le+5 le+6

f (Hz) f(Hz)

Figura 5.22 Media y desviacion standard de la Z basal y 60' depués de la oclusién para 4 experimentos
post-mortem
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Valor absoluto de la fase a 5.6 kHz
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Figura 5.23 Distinguibilidad de miocardio isquémico y miocardio sano con la fase a 5,6 kHz y la relacion
de mddulos a alta y baja frecuencia

25 T T T T T T T

Fase .
Z basal
o
(5.6 kHz) o Isquem. 60
20+ o 1
o
15 o 1
10f o ©0° .
Grado de
5t isquemia 1
QORX
1 15 2 25 3 35 4 45 5
R(100Hz)
R(1mHz)

Figura 5.23 Distinguibilidad de miocardio isquémico y miocardio sano en el espacio bidimensional
formado por la fase a 5,6 kHz y la relacién de médulos a alta y baja frecuencia

Aunque estos dos parametros aportan la misma informacién (fig.5.23), es la fase la que
permite una mayor diferenciacion entre las medidas para el miocardio isquémico y el sano
(fig.5.22).

Al igual que en el primer caso, se ha analizado los resultados de aplicar los modelos de Cole-
Cole a nuestras medidas. Para ello se han calculado las medias y las desviaciones standard
de los diferentes parametros, encaminado sobre todo este estudio hacia la consecucion de los
mejores parametros para la diferenciacion de los tejidos.
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En primer lugar, en la tabla 5.1 se muestra la estadistica hallada para los diferentes
pardmetros, asi como el célculo realizado para el tiempo de inicio de la fase Il mediante los
parametros AR; y AR,.

Impedancia basal Impedancia Isquémica (60")
(media + STD) (media £ STD)
Ror (Q) 95,5 + 26,3 237,3 + 64,3
Rt (Q) 52,3+11,2 62,2+12,7
Rot/ Reet 1,8+ 04 4,3+0,9
fo (kHz) 16,8+6.,6 3,7+2.,1
feo (kH2) 188,4 + 14,1 71,5+ 26,7
Inicio fase Il (min) 27,8+ 33

Tabla 5.1 Resultados estadisticos para los parametros del modelo de Cole-Cole de 2 arcos

Se han mostrado los valores para estos parametros ya que son los Optimos para la
diferenciacion de los tejidos, tal como se muestra en las figuras 5.24 y 5.25

Y

* Basal 8 1
©  gl| olsquem.60] ] 1
4,3+0,9

o
o
T
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2r } i 1,8+0,4 1

15r

Figura 5.24 Diferenciacién de tejidos mediante la relacion Ry1/ Ret
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Figura 5.25 Diferenciacion de tejidos mediante la variacion de las frecuencias centrales de relajacion

La aplicacion del modelo de Cole-Cole de dos arcos nos ha proporcionado tres pardmetros
robustos para la diferenciacion de los tejidos, sin embargo, en el desarrollo de algoritmos para
la obtencibn de imagenes paramétricas, presentado en el capitulo tercero, sélo se
desarrollaron métodos de ajuste a modelos de un s6lo arco. Por esto, es interesante saber si
realizando la aproximacion de un sélo arco somos capaces de realizar la mima diferenciacion.

Si se aplica el modelo de un sélo arco a los datos del primer ejemplo presentado se obtienen

los siguientes resultados
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Figura 5.26 Evolucion de Ry y R., para la aproximacion con un modelo de Cole-Cole de un sélo arco
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Figura 5.27 Evolucion de la f. para un modelo de Cole-Cole de un arco

Como se observa, los pardmetros, Ro/R. y f., se siguen comportando como dos buenos
factores para realizar la diferenciacion entre tejidos, aunque sus valores se han visto
reducidos, como muestra la figura 5.28 realizada con los datos sobre siete experimentos
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Figura 5.28 Diferenciacién del tejido miocardico sano e isquémico, mediante los parametros Ry/R. Y f.
del modelo de Cole-Cole de una relajacién
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5.2.4 Caracterizacion de la cicatriz de miocardio

Una isquemia en una region del miocardio provoca, sino no hay recuperacion del tejido, la
muerte de las células al no poder realizar las funciones metabdlicas basicas. Esto acaba
provocando la destruccion de sus membranas y la descomposicion del tejido muscular
miocardico. Como repuesta aparece en su lugar un tejido de granulacién que posteriormente
es sustituido por un tejido conjuntivo colageno que forma la cicatriz. Al carecer de células
musculares esta zona miocardica reduce sensiblemente su tamafio. (fig 5.27)

Cicatriz del miocardio
Tejido conjuntivo

Tejido miocardico sano

Figura 5.27 Diferenciaciacion fisiologica entre cicatriz y tejido miocéardico sano

Actualmente la deteccion de regiones de cicatriz en tejido miocardico se esta realizando
mediante estudios de absorcion de isétopos radiactivos y de contractibilidad, mediante
técnicas de gammografia e imagenes mediante ultrasonidos. La aplicabilidad, por tanto, de la
técnica de impedancias, puede ser por su sencillez un avance importante en este campo.

Para este estudio se han utilizado 5 cerdos, a los que previamente se les habia realizado una
ligadura en la arteria coronaria anterior. El tiempo transcurrido entre la realizacion de esta
ligadura y el estudio ha sido de 1 mes, tiempo suficiente para la formacion de la cicatriz. Las
medidas se han realizado con el mismo sistema y en las mismas condiciones que las del
apartado anterior, utilizando un margen frecuencial de 1 kHz a 1 MHz debido a la utilizacion
de electrodos no platinizados. A causa de la impedancia mas elevada de estos electrodos han
aparecido errores en las medidas, sobre todo en la fase a baja frecuencia.

Los resultados se muestran de forma comparativa con el miocardio sano y el miocardio

isquémico en la grafica 5.28. Como se observa la impedancia de la cicatriz no sufre variacion
alguna con la frecuencia, hecho légico si se piensa que es un tejido que carece de células
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vivas. Su valor 6hmico es inferior al que se obtiene en la medida del miocardio sano o
isquémico, siendo similar al obtenido en la sangre, aunque sin presentar la relajacién que esta
tltima presenta a unos 2-3 MHz (fig 5.29), hecho que permite su diferenciacion. Este tejido
cicatrizal, de baja impedancia, permite, sin embargo, la transmisién de pulsos de corriente y
de cambios en el potencial del segmento ST de la sefial de electrocardiografia cuando se
produce una isquemia en una zona miocardica adyacente (Cinca et al.,1997b,1998).

300

—@— Miocardio sano
—O— Miocardio isquémico (60"

250 —a— Cicatriz (1 mes)

200 A
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100 | II
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-15 A

-20 4 —@— Miocarido sano
—O— Miocardio isquémico (60')
—4A— Cicatriz (1 mes)

-25 T T T

0,1 1 10 100 1000

Frecuencia (kHz)

Figura 5.28 Diferenciacién frecuencial entre tejido miocardico sano, tejido isquémico (60") y cicatriz.
Estos datos demustran que a partir del comportamiento frecuencial es posible realizar la

diferenciacion entre los tres casos de tejido miocardico. Esto se puede realizar a partir de la
fase a 5y 300 kHz, asi como de la relacion del modulo a alta y baja frecuencia (fig 5.30)
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Figura 5.29 Comportamiento frecuencial de la sangre
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Figura 5.30 Diferentes parametros para la diferenciacion del tejido miocardico sano, isquémico y
cicatriz a) diferenciacién mediante la fase a 5,6 kHz b) fase a 300 kHz c¢) relaciéon de médulos a bajay
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De las dos magnitudes medidas, fase y médulo, es la fase la mas robusta para la
diferenciacion del tejido cicatrizal del resto del miocardio, tal como se demostré en
(Tresénchez et al., 1997). La fase a la frecuencia de 5 kHz (relajacion de baja frecuencia) nos
permite diferenciar claramente el tejido isquémico de los otros dos, siendo la fase a 300 kHz
(relajacion de alta frecuencia) la que complementa esta diferenciacion, separando el tejido
sano de la cicatriz. Estos dos factores pueden ser complementados con la relacion de
moddulos a baja y alta frecuencia, que permite aumentar alin méas la separacion entre los tres
casos. Ademas esta relacion tiene como ventaja la posibilidad de trabajar con ella en
tomografia de impedancia eléctrica, mediante la utilizacion de imagenes paramétricas.

Es posible extraer un factor, Fp, que permite diferenciar las tres situaciones a partir del
producto de estas tres magnitudes. EIl hecho de no utilizar magnitudes normalizadas hace que
las fases tengan un mayor peso en este factor que la relacion de médulos. Esto es positivo ya
gue son las fases las que nos dan una mayor diferenciacion.

La variacién de este factor con los resultados experimentales encontrados, utilizando las
medias y desviaciones standard de los diferentes grupos de medidas, es la que se refleja en
la tabla 5.2. A partir de estos resultados los umbrales de diferenciacion podrian ser los
siguientes: a) cicatriz si Fp<5, b) miocardio sano si 5<Fp<150 y ¢) miocardio isquémico si
Fo>150.

- 0 (o} ZBF|
FD - Fas% kHz( ) |:H:a'S%OOKHz( )

ZAF|
Miocardio isquémico Media + STD 1400
Media 680
Media -STD 250
Miocardio sano Media + STD 71
Media 29
Media -STD 23
Cicatriz Media + STD 2.7
Media 1.2
Media -STD 0.3

Tabla 5.2 Valores experimentales hallados para el factor diferenciador de tejido miocardico sano,
isquémico y cicatriz.
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5.2.5 Caracterizacion del tejido miocardico reperfundido

En una isquemia miocardica provocada por la oclusion de una arteria puede ocurrir que al
cabo de un tiempo, de forma espontanea o bien forzada, se consiga liberar esta oclusién
provocandose una reperfusion del tejido. Dependiendo del tiempo que haya durado la
oclusion, el miocardio puede o0 no recuperar su correcto funcionamiento segun el porcentaje
de células muertas, debido a la oclusion o al efecto dafiino que también provoca la
reperfusion.

Nuestro interés se centrard, en este apartado, en el estudio de la posible aplicacién de la
medida de impedancia eléctrica en la caracterizacion del estado en que queda el miocardio
con posterioridad a un proceso de oclusién y reperfusion. Para ello se han estudiado sobre
cerdos diferentes tiempos de oclusion (15, 35 y 75 minutos). El tiempo de reperfusion ha sido
en todas ellas de 180 minutos. Las medidas de impedancias se han completado con medidas
de contractibilidad, presion, electrocardiografia y un estudio fisiol6gico que ha permitido
cuantificar el porcentaje de células recuperadas en la reperfusién. EI margen frecuencial
utilizado en estas medidas de impedancia ha sido de 1 kHz a 1 MHz.

El hecho de estar monitorizando al mismo tiempo mas de una magnitud fisica con equipos
gue poseen conexiones a tierra a conllevado que nuestras medidas se hallan visto afectadas
con la aparicién de relajaciones "ficticias" que han impedido la obtencion de correctas
medidas absolutas, teniéndose que realizar la caracterizacién con el estudio de los cambios
relativos de la impedancia. Para validar estas medidas relativas se ha realizado un
experimento en el que Unicamente se ha realizado la medida de impedancia. EI margen
frecuencial utilizado ha sido de 100 Hz a 1 MHz, siendo los resultados obtenidos los que se
muestran en las figuras 5.31, 5.32 y 5.33.

- !\/Iodulp de |!Tlped§1n0|a ' Fase de impedancia

0
g © 1
160 H Oclusién /7] |

-121

Oclusién

14 . . . .
0 20 40 60 80 100 120 140

tiempo (s) tiempo (s)
Figura 5.31 Evolucion temporal de una oclusién-reperfusion 75 minutos
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Respuesta frecuencial del médulo

Respuesta frecuencial de la fase
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Figura 5.32 Evolucion frecuencial de una oclusion-reperfusion de 75 minutos
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Figura 5.33 Evolucion de los arcos del modelo de Cole-Cole en una oclusiéon-reperfusion de 75 min.

La recuperacion que se observa tanto en el médulo como en la fase después de la reperfusion
se pude visualizar de forma mas sencilla en la figura 5.34 mediante la representacion tiempo-
frecuencia de los espectrogramas de moédulo y fase (Bragos, 1997)
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Espectrograma de médulo Espectrograma de fase
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Figura 5.34 Representacion de los espectrogramas de modulo y fase en una oclusion-reperfusion de

75'

En las figuras anteriores se observa que la reperfusiéon provoca un retorno a las condiciones
iniciales, obteniéndose incluso valores de fase y de médulo inferiores a los medidos antes de
realizar la oclusion. Este retorno se produce en un reducido espacio de tiempo (5-10 min.) y
con igual celeridad para todas las frecuencias, cosa que no sucedia en la evolucion de la
impedancia con la oclusién (fig 5.35).

Los resultados obtenidos de las medidas de los distintos grupos se recogen en las siguientes
graficas.
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Figura 5.35 Evolucién temporal de un experimento del grupo | (oclusiones de 15"
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Figura 5.36 Evolucion temporal de un experimento del grupo Il (oclusiones de 35

1Z] (Q) Fase relativa (°)
220 T T T T T 2 T T

200
180

160

140

12 — 1kHz

10 — b5.6kHz

go | Oclusion 8 | Oclusion -s 300 kHz

60 . . . .

0 50 100 150 200 250 -1 y . . . .

. . 0 50 100 150 200 250
tiempo (min)

tiempo (min)

Figura 5.37 Evolucion temporal de un experimento del grupo Il (oclusiones de 75"

Los resultados nos muestran que hay una recuperacion de los valores de impedancia, tanto
en médulo como en fase, en casi todos los casos. Sélo en algun caso de la serie de 75
minutos, la fase a bajas frecuencias no acaba de recuperarse del todo, quedando un residuo,
poco significativo, de alrededor de un grado (Warren et al, 1998). Sin embargo, en las
medidas de contractibilidad, realizadas en los mismos experimentos, se ha observado que
aunque en los grupos de 15 y 35 minutos la contractibilidad, al igual que sucedia con la
impedancia, recuperaba su valor basal, en el grupo de 75 minutos esto no sucedia en ningdn
caso, quedando siempre dafiada la zona estudiada de miocardio. A esta misma conclusion se
llegaba a través del andlisis fisiol6gico de las muestras extraidas del corazon.
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Por todo esto, la conclusién que se puede extraer es que con espectroscopia de impedancia
eléctrica ha sido imposible realizar una distincion entre el tejido sano y el reperfundido,
aunque este ultimo haya quedado dafiado. Esto puede ser debido al hecho de que el edema
creado en la reperfusion enmascare otros cambios fisioldgicos al producirse paralelamente a
ellos.

Una posible manera de subsanar esta deficiencia puede ser el estudio, no del espectro de
frecuencia, sino del rizado "ruidoso" presente en él, debido al movimiento del miocardio en los
latidos cardiacos, ya que es posible correlar este rizado con la contractibilidad de la zona
estudiada y la perfusion del tejido.
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5.3 Caracterizacion de otros tejidos biolégicos

Con los mismos métodos que se han aplicado sobre el tejido miocardico, se han hecho
medidas de espectroscopia de impedancia eléctrica sobre diferentes tejidos y érganos con
dos objetivos. El primero ha sido realizar una caracterizacion in-vivo de estos tejidos, que sirva
no solo para su diferenciacién, sino también para la obtencién de informacion para el
desarrollo de imagenes paramétricas en TIE. Asimismo se ha caracterizado su evolucién
frente a la isquemia, estudiandose las caracteristicas temporales de los diferentes parametros
del modelo de Cole-Cole. Este ultimo estudio es util para analizar la viabilidad de los tejidos en
transplantes.

5.3.1 Caracterizacion in-vivo de los tejidos bioldgicos
5.3.1.1 Tejidos liquidos

Dos son los tejidos liquidos del cuerpo humano: la sangre y la linfa. De estos dos, el que mas
interés presenta para aplicaciones médicas es la sangre. Nuestras medidas se han realizado
en una cubeta con cuatro electrodos de acero inoxidable situados en el fondo del recipiente
(fig 5.38). El margen de medida utilizado se ha extendido hasta los 10 MHz para caracterizar
perfectamente la frecuencia de relajacion de este tejido, que se sabia, a priori, por encima de
1 MHz.

3cm

Impedanciade electrodos

1Z(10 Hz )|=36@

|Z(100 kHz )|=3%2

14 cm

Modelo
R-C: 35Q en serie
con 22uF

Figura 5.38 Esquema del recipiente y electrodos de medida para tejidos liquidos
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La sangre ha sido extraida de los diferentes cerdos a través de un catéter conectado a la
arteria femoral. Una vez extraida la sangre con una jeringa, era introducida inmediatamente
en nuestra célula de medida, siendo el tiempo empleado en la realizacién de todo el barrido
frecuencial de 40 segundos. Al ser este tiempo reducido, no se han observado problemas
debidos a grandes cambios de temperatura, que en el cerdo es de alrededor de 38.5°, y a
sedimentacién de las muestras. El porcentaje de hematécrito en estos animales, en
condiciones normales oscila entre el 40% y el 50%. Los resultados obtenidos se ven en la
figura 5.39, donde se muestra la media y desviacion estandar de las medidas, y en la tabla
5.3.
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Figura 5.39 Evolucion frecuencial de la sangre (mediatdesviacién estandar)

Modelo  Resistividad (Qm)
Cole-Cole (100 Hz) Ro/Re fc (MHz) a N° Anim./Muest.

Sangre 1,46 1,89 + 0,41 2,02 +0,42 0,16 £ 0,03 4/8

Tabla 5.3 Parametros del modelo de Cole-Cole que caracterizan la relajacién de la sangre

5.3.1.2 Tejidos musculares

El método empleado en la realizacion de las medidas ha sido idéntico para todos los tejidos si
exceptuamos los liquidos. Los electrodos empleados son los mismos que los utilizados en la
caracterizacion de tejido miocéardico, siendo suturados a los tejidos para las medidas de
evolucion isquémica que se presentan en el siguiente apartado, y simplemente clavados en
las medidas de caracterizacion in-vivo, de esta forma era posible de forma rpida y sin
producir excesivo dafio en el 6rgano, cambiar su posicidn, consiguiendo diferentes muestras
del mismo animal. Estos animales eran cerdos del tipo hibrido comercial (25-45 kg),
anestesiados con a-cloralosa y ventilados artificialmente con una concentracion de oxigeno
del 41%. Para dejar al descubierto los 6rganos situados en el térax se les practicaba una
esternotomia, realizandose una apertura abdominal para el resto de los tejidos.
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El tejido muscular es posible dividirlo en dos grandes grupos: la musculatura lisa y la estriada.
La musculatura lisa es un tejido compuesto por miocitos de contraccidn no voluntaria y
relajacion lenta, que sirve sobre todo para generar y sostener la tension muscular en érganos
huecos, (tubo digestivo, aparato urinario, sistema vascular y conductos glandulares
excretores), la piel y los 0jos. La segunda es la musculatura esquelética compuesta por fibras
musculares estriadas, que posibilitan la contraccion muscular de forma voluntaria. También el
tejido muscular del corazdn, miocardio, estd compuesto por fibras musculares estriadas, pero
en este caso no es posible realizar esta contraccion voluntariamente. Una caracteristica
importante de los tejidos estriados es, como ya se ha comentado con anterioridad, la
anisotropia. Es por esto que la caracterizacion de este tipo de tejido, que se ha realizado
mediante medidas sobre cuédriceps crural de cerdo, se halla dividida segun la posicion de los
electrodos se halla hecho longitudinal o transversalmente (fig. 5.40 y 5.41 y tablas 5.4 y 5.5).
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Figura 5.40 Evolucion frecuencial del musculo longitudinal del cuadriceps de cerdo
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5-Resultados experimentales

Modelo  Resistividad (Qm)
Cole-Cole (100 Hz) Ro/Re fc (kHz) a N° Anim./Muest.

Musculo II 3,125 3,1+0,3 94,9+17,5 0,20+0,03 5/9

Tabla 5.4 Parametros del modelo de Cole-Cole que caracterizan el tejido muscular longitudinal
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Figura 5.41 Evolucion frecuencial del musculo transversal (mediatdesviacion standard)
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5-Resultados experimentales

Modelo  Resistividad (Qm)
Cole-Cole (100 Hz) Ro/Re fc (kHz) a N° Anim./Muest.

Masculo O 3,5 3,3+0,4 63,6 £10,6 0,19 + 0,05 5/9

Tabla 5.5 Parametros del modelo de Cole-Cole para musculo transversal de cuadriceps de cerdo

Como se observa de los resultados presentados el parametro que mejor permite la
diferenciacion de la orientacion de los electrodos frente a las fibras es la frecuencia central.

5.3.1.3 Higado, rifién, bazo y pancreas

Todos estos drganos, que tienen una consistencia blanda con alto contenido de agua,
presentan caracteristicas similares (Riu, 1991). En general todo estos 6rganos tienen una
dispersion beta muy distribuida en el margen frecuencial de 10 kHz a 1 MHz, que Stoy et al.,
en 1982 atribuy6 a la presencia de membranas de diferente tamafio. Cabe recordar que estos
o6rganos no son propiamente tejidos sino érganos formados por la agrupaciéon de diferentes
tejidos. Este incremento de la dispersion frecuencial de la relajacion beta hace que tengan un
valor del pardmetro a, del modelo de Cole-Cole, superior al encontrado en los tejidos
musculares estriados. Esto hace plantearnos la realizacién del ajuste de los datos a un
modelo de Cole-Cole de mas de un arco. Los resultados encontrados pueden observarse en
las figuras 5.42, 5.43, 5.44 y 5.45 y en las tablas 5.6, 5.7 5.8 y 5.9.
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Figura 5.42 Evolucion frecuencial del higado de cerdo (mediatdesviacion estandar)

Modelo  Resistividad (Qm)
Cole-Cole (100 Hz) Ro/Re fc (kHz) a N° Anim./Muest.

Higado 4,2 2,4+0,6 70,9+159 0,39+0,05 8/16

Tabla 5.6 Parametros del modelo de Cole-Cole del higado de cerdo
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Figura 5.43 Evolucion frecuencial del pancreas de cerdo
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5-Resultados experimentales

Modelo de  Resistividad (Qm) Ro/Rw fc (kHz) a N°
Cole-Cole (100 H2) Anim./Muest.
Pancreas 6,5 3,1+0,8 123+25,2 0,31+0,05 3/5

Tabla 5.7 Parametros del modelo de Cole-Cole de pancreas de cerdo
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Figura 5.44 Evolucion frecuencial del rifién de cerdo
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5-Resultados experimentales

Modelo Resistividad (Qm)
Cole-Cole (100 Hz) Ro/Re fc (kHz) a N° Anim./Muest.

Rifion 2,9 2,5+0,3 24,8+7,8 0,26 +0,03 3/5

Tabla 5.8 Parametros del modelo de Cole-Cole de rifién de cerdo
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Figura 5.45 Evolucion frecuencial del bazo de cerdo
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5-Resultados experimentales

Modelo  Resistividad (Qm) Ne°
Cole-Cole (100 Hz) Ro/Re fc (kHz) a Anim./Muest.
Bazo 3,0 2,4+0,3 230,8 £97,3 0,54 £ 0,05 5/10

Modelo
Cole-Cole Ro/Re fc, (kHz) o fc,(kHz) o5 N° Anim./Muest.
Bazo 2,1+0,3 18,4+6,6 0,33+0,11 415,1+97,2 0,30+0,09 5/10

Tabla 5.9 Parametros del modelo de Cole-Cole para uno y dos arcos de bazo de cerdo

De todos los parametros del modelo de Cole-Cole vuelve a ser la frecuencia central el que nos
permite una mayor diferenciacién entre los tejidos.

Los resultados para el pancreas son mas ruidosos, ya que al ser un tejido que tiene una
anchura muy reducida, y dado que no se deseaba tener influencias de érganos del alrededor,
en concreto del higado, se han realizado las medidas con el tejido separado de su posicion
natural y "pinchando” con los electrodos varias capas del mismo tejido.

Como se ve, el bazo tiene una dispersion frecuencial de la relajacién beta muy grande que
gueda reflejada por el alto valor del parametro alfa (a,=0,54). Por ello hemos aplicado un
modelo de Cole-Cole de dos arcos, encontrandose unos resultados para las frecuencias de
relajacion, f.; y fe, similares a los que obtenian para el tejido miocérdico, comportandose,
frente a una isquemia de igual forma, como se verd en el siguiente punto de este capitulo
(tabla 5.9). En cuanto al modelo de un solo arco, la variacion del pardmetro Ry/R., es muy
similar en ambos modelos, encontrdndose un valor de frecuencia central intermedio entre los
hallados en el modelo de dos arcos. El modelo de un sélo arco, aunque no es él que mejor se
aproxima a los datos, nos permite realizar su diferenciacion y es aplicable en el desarrollo
empleado en la realizacion de imagenes paramétricas.

5.3.1.4 Tejido pulmonar

La principal dificultad para la caracterizacion del tejido pulmonar es el cambio que sufre, en las
medidas in vivo, al tener dos situaciones claramente diferenciadas: los pulmones inflados y los
pulmones desinflados. Dado que nuestras medidas son lentas, al utilizar un nimero grande de
frecuencias, nos vemos influenciados por el proceso de respiracion del animal, caracterizando
de una forma general al tejido pulmonar, sin diferenciar los casos de inspiracion y expiracién.
Los resultados obtenidos se presentan en la figura 5.46 y la tabla 5.10.
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Figura 5.46 Evolucion frecuencial del tejido pulmonar de cerdo

Modelo  Resistividad (Qm)
Cole-Cole (100 Hz)

Ro/Re fc (kHz) o N° Anim./Muest.

Pulmones 15,0

2,004  130,6 £32,3 0,46+ 0,13 3/6

Tabla 5.10 Parametros del modelo de Cole-Cole de tejido pulmonar de cerdo
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5-Resultados experimentales

La utilizacion, como se ha hecho en el caso del miocardio, de la fase o el médulo a una
frecuencia concreta como parametro diferenciador es dificilmente aplicable en el caso de
desear distinguir, con un pardmetro robusto, los diferentes tejidos estudiados. Es en este
punto donde los pardmetros del modelo de Cole nos pueden ayudar ya que recogen
informacion de toda la respuesta frecuencial. El resumen de estos parametros, para los tejidos

estudiados, se puede ver en la tabla 5.11.

Téjido Ro/Re fc(kHz) a
Miocardio 1,8+0,4 144,2+60,2 0.39+0.04
Cicatriz miocardio 1,0+£0,0 no relajacion no relajaciéon
Sangre 1,9+0,4 2020+420 0,16+0,03
Musculo || 3,1+0,3 94,9+17,5 0,2040,03
Musculo O 3,3+0,4 63,6+10,6 0,19+0,05
Higado 2,4+0,6 70,9+15,9 0,39+0,05
Bazo 2,4+0,3 230,8+97,3 0,54+0,05
Rifion 2,5+0,3 24,8+7,8 0,26+0,03
Pulmones 2,0+0,4 130,6+32,3 0,46+0,13
Péancreas 3,1+0,8 123,0+25,2 0,31+0,05

Tabla 5.11. Valores de los parametros del modelo de Cole-Cole para los diferentes tejidos estudiados

Una forma visual de realizar la diferenciacion de los tejidos es mediante la representacion de
sus valores en el plano R/R., - f.. Los resultados obtenidos se pueden observar en la figura
5.47. Con estos dos parametros es posible realizar la diferenciacion de los tejidos, salvo para
los casos de los tejidos musculares y el higado. Sin embargo la utilizacion del parametro a,
nos permite su distincion ya que en el higado coge un valor sensiblemente superior al que se

(media * desviacion estandar)

obtiene en los tejidos musculares (tabla 5.11).
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Figura 5.47 Representacion de los parametros de Cole Ry/R, - f; para los diferentes tejidos estudiados
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5- Resultados experimentales

5.3.2 Caracterizacion in-situ de la evolucion isquemica de los tejidos

En la bibliografia, gran parte de las medidas para la caracterizacion de los tejidos se llevan a
cabo con muestras extirpadas (in-vitro), que se colocan en una célula de medida de
dimensiones conocidas y donde se realiza un control de la temperatura. El problema es, como
se ha visto en el tejido miocéardico, que las caracteristicas de los tejidos cambian
notablemente con el tiempo, debido a la isquemia. Por esto, el objetivo que se persigue con la
realizacion de estas medidas es el estudio de la evolucién con la isquemia de los pardmetros
gue permiten caracterizar el tejido sano, tanto para limitar los tiempos en que las medidas in-
Vitro son correctas, como para estudiar su aplicabilidad en procesos médicos como puede ser
el estudio del deterioro de tejidos en transplantes de érganos.

Las medidas se han realizado también sobre un modelo porcino, y la isquemia era provocada
por la muerte del animal. Los tejidos a estudiar no eran extraidos del cuerpo del animal
durante todo el experimento, (medidas in-situ), realizdndose la medida del cambio de
temperatura que experimentaba, hecho que nos ha permite asegurar que los cambios
obtenidos en los parametros no son debidos a este cambio de temperatura. El método de
medida empleado es idéntico al de las medidas in-vivo, realizandose un estudio de la
evolucion de las impedancias durante 150 minutos de isquemia, utilizando 8 puntos por
década en el margen frecuencial de 100 Hz a 1 MHz. Los érganos sobre los que se han
realizado las medidas son el tejido muscular longitudinal, el muscular transversal, el rifion, el
bazo y el higado, més el tejido miocérdico que ya ha sido presentado en el primer punto de
este capitulo. Para cada tejido se presentara, por un lado la caracterizacion directa de las
medidas de impedancia, mostrando los espectrogramas de médulo y fase y la comparacion de
espectros para los caso basal y para el caso de 100 minutos de isquemia y por otro lado se
presenta cudl es la evolucion de los pardmetros del modelo de Cole-Cole aplicado a las
medidas. Estos resultados se recogen en las siguientes figuras y tablas.
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Figura 5.48 Espectrograma de mddulo y fase de las medidas de impedancia para musculo longitudinal

5-41
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Figura 5.50 Evolucion de los parametros Ry, R., Ro/R.. del musculo longitudinal de cuédriceps de cerdo
con la isquemia (mediaxzSTD)
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Figura 5.51 Evolucion de los parametros f. y a con la isquemia para el musculo longitudinal de
cuadriceps de cerdo (mediatstd)

La evolucién de los pardmetros de Cole es similar a la que obteniamos en el tejido miocardio
es decir, una disminucién de la frecuencia central y un crecimiento mas o menos acentuado
del resto de parametros. En este caso, sin embargo, el cambio en dichos parametros es
mucho mas lento que en el caso del miocardio. Esta idea queda patente en el hecho que la
isquemia evoluciona mas lentamente en los tejidos musculares estriados, pudiéndose
recuperar el tejido ain después de haber pasado varias horas, como sucede, por ejemplo, en
amputaciones de dedos. Como ya se ha comentado, han sido medidos los cambios de
temperatura durante el experimento, observandose un disminucion media de 2°C. Este factor
impondria un cambio del -4% aproximadamente en la cuantificacion de los valores absolutos
de la impedancia y del mismo valor pero de signo contrario en la cuantificacion de la
frecuencia central (Gersing,1998). Su influencia es, por tanto, opuesta a los cambios
observados en la evolucién de los pardmetros del modelo de Cole.

Los cambios relativos obtenidos para los pardmetros de Cole-Cole después de 100 minutos
de isquemia se recogen en la siguiente tabla

Ro Re Ro/Re fe a
Cambio
relativo con +16,2% +5,0% +20,7% -9,3% +15%
100' de isq.

Tabla 5.12 Cambio relativo de los pardmetros del modelo de Cole de musculo longitudinal con 100
minutos de isquemia
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Musculo transversal (3 cerdos)
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Figura 5.52 Espectrograma de mdédulo y fase de las medidas de impedancia para muasculo transversal
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Figura 5.54 Evolucion de los parametros del modelo de cole del muisculo transversal de cuadriceps
(mediatstd)

Como se observa los resultados para el musculo transversal son similares a los encontrados
para el longitudinal hallandose las siguientes variaciones relativas de los pardmetros después
de 100 minutos de isquemia

Ro Re Ro/Re fe a
Cambio
relativo con +26,7% +3,6% +23,6% -24,2% +5%
100" de isq.

Tabla 5.13 Cambio relativo de los parametros del modelo de Cole de musculo transversal con 100
minutos de isquemia
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5- Resultados experimentales

Rifion (1 cerdo)

Solo se ha podido realizar un experimento de la evolucion de la isquemia del rifién por las
dificultades que suponia la colocacion del electrodo ya que el rifidén se encontraba en una
posicién alejada del corte abdominal realizado. Los resultados encontrados en este
experimento han sido:
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Figura 5.55 Espectrograma de médulo y fase de las medidas de impedancia de rifion de cerdo
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Figura 5.56 Variacion del espectro del rifion de cerdo después de 100 minutos de isquemia

5-46




5- Resultados experimentales

400 6
—— RO
350 4 o— Ri
300 5
250 4
a 8
=, 200 < 4
14 =
150
q
100 3
50
L
0 . . T T T T 2 T . T T T T
0 20 40 60 80 100 120 0 20 40 60 80 100 120
tiempo (min) tiempo (min)
40 0,34
35
0,32
30
’:I'\:T 25 | 0,30
x (=]
£ 204
0,28
15
N 0,26
0 L
° 0 20 10 60 80 0w 120 14 024 ‘ ‘ ‘ ‘ i ‘
0 20 40 60 80 100 120
tiempo (min)

tiempo (min)

Figura 5.57 Evolucion de los parametros del modelo de Cole de rifién

La evolucidon de los parametros vuelve a ser similar a los anteriores tejidos observandose las
siguientes variaciones relativas

Ro Re Ro/Re fe a
Cambio
relativo con +126% +42% +94% -63% +10%
100' de isq.

Tabla 5.14 Cambio relativo de los pardmetros del modelo de Cole de rifion
con 100 minutos de isquemia
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5- Resultados experimentales

Bazo (5 animales)

Para el estudio del bazo se ha optado por aplicar un modelo de Cole de dos arcos que como
se vio en las medidas in-vivo permite una mejor aproximacion de los datos
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Figura 5.58 Espectrograma de médulo y fase de las medidas de impedancia para bazo de cerdo
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Figura 5.60 Evolucion de los parametros del modelo de Cole del bazo (mediatSTD)
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5-Resultados experimentales

Ro Re Ro/Re fe1 feo a az
Cambio
relativo +41% +5,6% +37,4% -33,8% -2,6% -10,3% +14,3%
100" isq.

Tabla 5.15 Cambio relativo de los parametros del modelo de Cole de dos arcos para el bazo con 100
minutos de isquemia (mediatSTD)

Higado (5 cerdos)

Los resultados encontrados para el tejido hepatico son los que se muestran en las siguientes
figuras

1zl Q) o2 O
3 380 3 0.0
25 I3 40 25 I 4
2 e
300 2 -8
1.5 15
260 -12

o
o

o

[ L

Frecuencia (kHz)

Frecuencia (kHz)

o
3

'
[N

0 25 56 70 100 125 150
Tiempo (min)

220 -16

180 o -20

140 05 -24.

100 -1 -28
0 25 50 70 150

100 125
Tiempo (min)

Figura 5.61 Espectrograma de moédulo y fase de las medidas de impedancia de higado de cerdo
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Figura 5.62 Variacién del espectro de frecuencia del higado de cerdo después de 100 minutos de
isquemia (mediatSTD)
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Figura 5.63 Evolucion de los parametros del modelo de Cole del higado (media+STD)

Las variaciones relativas de los pardmetros del modelo de Cole después de 100 minutos de
isquemia son

Ro Re Ro/ Re fe a
Cambio
relativo con +125,6% +32,5% +73,1 -16,2% +18,4%
100’ de isq.

Tabla 5.16 Cambio relativo de los parametros del modelo de Cole de dos arcos para el bazo con 100
minutos de isquemia (mediatSTD)
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Figura 5.64 Medidas post-mortem del higado

De todos estos resultados podemos extraer varias conclusiones: la primera es que la
evolucion de los parametros del modelo de Cole-Cole es similar para todos los tejidos, siendo
de nuevo, en general, los parametros Ry, Ro/R., Y f. los mas sensibles a la evolucién de la
isquemia. La segunda es que a través de estos parametros ademas se puede cuantificar la
evolucion del grado de isquemia con el tiempo, observandose, por ejemplo, que en los tejidos
musculares estriados la isquemia actla de forma mas lenta, siendo sobre los tejidos hepaticos
y renales sobre los que la isquemia evoluciona mas rapidamente. El resumen de esta
evolucién de los parametros se muestra en la figura 5.65 y en la tabla 5.17

Ro/Re
6
6 i 1. Miocardio
2. Higado
LN 2l 3. Bazo
E\J4 4. Masculo ||
5\*&} 3 5. Musculo U
; ui 6. RiFG
6 21 \ 3
2 1 L] In-vivo
] 100'1sq. 7
10 10 19 ¢ (kHz)

Figura 5.65 Representacion en el plano Ry/R.- f. de la evolucion de las impedancias tras 100 minutos
de isquemia
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100" isquemia  Mdsculo || Musculo O Rifion Bazo Higado

Ro +16,2% +26,7% +126,0% +41% +125,6%
Re, +5,0% +3,6% +42,1% +5,6% +32,5%
Ro/Re +20,7% +23,6% +94,3% +37,4% +73,1%
fe -9,3% -24,2% -63,0% -33,8% -16,2%
o +15% +5,0% +10,2% +10,1% +18,4%

Tabla 5.17 Resumen de la variacion relativa de los parametros de Cole después de 100 minutos de
isquemia

Estos resultados nos permiten concluir que las medidas realizadas in-vitro no pueden
caracterizar los tejidos vivos ya que en funcién del tiempo transcurrido desde la extraccion del
tejido, la isquemia provocada puede haber hecho que los valores de impedancia y los de los
posible pardmetros de los modelos ajustados hayan variado de forma importante. Esta misma
idea queda palpable también en algunas de las medidas que se dan en la bibliografia y que
intentan la caraterizacion de dichos tejidos in-situ. En ellas se puede observar la misma
tendencia para los pardmetros del modelo de Cole que la que se ha encontrado para nuestras
medidas que caracterizan la isquemia de los tejidos. Como ejemplo se muestra en la figura
5.65 una comparacion entre los valores encontrados con nuestra medidas in-vivo e in-situ 'y
los encontrados en la bibliografia.

Ro/Roo

o

2

10

10°

fs (kHz)

Figura 5.65 Representacion en el plano R¢/R.- f. de la evolucion de los pardmetros de Cole-Cole
medidos in-vivo y encontrados en al bibliografia
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Se ha demostrado, por tanto, que la espectroscopia de impedancia eléctrica es una técnica
gue permite la caracterizacion y diferenciacion de los tejidos y seguir la evaluacién de la
isquemia. Ademas, asi como en el tejido miocardico se ha comprobado que existe una
correlacion entre el crecimiento de la relajacion a baja frecuencia y la fase de arritmias Ib, que
va ligada con el cierre de las gap-junctions, en los demas tejidos seria interesante estudiar la
relacion entre los cambios temporales que sufren las impedancias, o los pardmetros de los
modelos de Cole-Cole, y algun aspecto fisiolégico de interés médico, para potenciar la
aplicabilidad de esta técnica y su aplicabilidad en ambientes hospitalarios o para transplantes.
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5.4 Obtencion de imagenes paramétricas con una agrupacion lineal de
electrodos. Caracterizacion del tejido miocardico

El objetivo de este apartado es presentar imagenes basadas en medidas de impedancia, que
no representen la variacion de ésta, ya sea temporal o frecuencialmente, sino que presenten
el cambio en algun parametro de un modelo aplicado sobre ellas, que permita la distincion de
los diferentes tejidos o de zonas con diferente comportamiento dentro de un mismo tejido.
Normalmente la definicion de imagenes paramétricas se aplica a la técnica de tomografia de
impedancia eléctrica y, como se ha visto en el capitulo tercero, hace referencia a la
parametrizacion mediante modelos de Cole-Cole de los pixels que conforman las imagenes
multifrecuencia en TIE. Sin embargo, también es posible hallar este tipo de imagenes a partir
de medidas de espectroscopia mediante la utilizaciébn de una agrupacion lineal de electrodos.
En este caso la imagen no representa Unicamente variaciones de impedancia, sino que al
obtenerse tan sélo la variacién de la impedancia en una dimension espacial, la imagen en dos
dimensiones se realiza con la representacion de la evolucion temporal del parametro
calculado, obteniéndose de esta forma imagenes parametricas dinamicas. En los siguientes
apartados de este capitulo se mostraran los resultados obtenidos con estas dos técnicas,
obteniéndose por un lado imagenes dinamicas utilizando una agrupacion lineal de electrodos
y que nos han permitido caracterizar la evoluciébn de una isquemia de miocardio y el
precondicionamiento que sufre dicho tejido después de varias oclusiones y reperfusiones, y
por otro lado, la obtencidon de imagenes paramétricas en tomografia de impedancia eléctrica
sobre maquetas discretas formadas por resistencias y condensadores, sobre tejidos
vegetales, y por ultimo, medidas in-vivo realizadas sobre abdomen humano.

5.4.1. El sistema de plestimografia PIEM-3

La obtencién de imagenes que representen directamente algun valor de impedancia o algun
pardmetro del modelo de Cole-Cole no tan sélo puede realizarse, como ya se ha comentado,
mediante los equipos de tomografia de impedancia eléctrica presentados hasta ahora, sino
también es posible realizarlo mediante equipos de plestimografia que permitan la medida
espectroscopica a cuatro hilos de mas de un segmento. Para la caracterizacion del tejido
miocéardico se ha utilizado, ademas de las medidas de espectroscopia ya presentadas y
realizadas con el analizador de impedancias HP 4192A, el sistema de plestimografia de
impedancia eléctrica PIEM-3, (figura 5.66), desarrollado por nuestro grupo de investigacion.
Este es un equipo que permite la medida de impedancias a cuatro hilos en diferentes
segmentos, permitiendo la programacién tanto de los electrodos inyectores como de los
detectores entre doce posiciones diferentes.

Este equipo, que ha sido desarrollado principalmente para aplicaciones de deteccién de

cambios de fluidos en composicion corporal, es un sistema multifrecuencia que trabaja en el
margen frecuencial de 1 kHz a 1 MHz con una resolucién de 1 kHz. Con él se ha podido
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cuantificar cambios en los medios extra e intracelular en personas, pudiéndose validar los
resultados mediante la utilizaciébn de la dosimetria y de la utilizacion del isétopo radiactivo
k40+. Con los resultados obtenidos se han desarrollado una serie de ecuaciones (Rosell et
al.,1997) que nos han permitido, a partir de las medidas de impedancia o través de los
parametros de los modelos de Cole-Cole aplicados sobre ellas, la obtencion de la cantidad de
fluido extra e intracelular presente y lo que es mas importante su desplazamiento después de
un proceso fisioldgico, como puede ser la realizacion de ejercicio fisico intenso, el efecto de la
didlisis sobre enfermos renales o0 los efectos provocados por la microgravedad. En estas
situaciones de microgravedad se ha realizado ademas un estudio de la correlacién entre la
medidas obtenidas de impedancias y de ritmo cardiaco del sujeto (Garcia-Gonzélez et
al.,1997) pudiéndose dar una explicacién a la variacion de muy baja frecuencia, (centenares
de mHz), presentes en las medidas de impedancia (Lozano, 1994).

Generador de > Iny)e;ctor
funciones Front-end
Control
y transmision
de datos
v v v

Conversion A/Dj<+—— Demodulacion

Figura 5.66 Esquema del equipo de plestimografia PIEM-3
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5.4.2 Caracterizacion de la isquemia del tejido miocéardico

Dos son los experimentos que se han realizado con este equipo. En primer lugar se ha
caracterizado la evolucion espacial de la isquemia, midiendo sus cambios simultaneamente en
7 posiciones diferentes. Por otro lado se ha estudiado el precondicionamiento que sufre el
tejido miocardico después de una oclusion y posterior reperfusion. Para realizar estas pruebas
se ha utilizado una estructura de electrodos como la que se muestra en la figura 5.67

/ 3cm /
SO S1S2 S3S4 S556 /
I+| V+ V- | I
Vd
fel

-

Figura 5.67 Estructura de los electrodos utilizados en las medidas. Posicién de la inyeccion y deteccion
para los segmentos SOy S1

El método aplicado es similar al utilizado en las medidas de espectroscopia de impedancia
eléctrica. Se ha anestesiado al animal, cerdos del tipo hibrido comercial, con a-cloralosa, y se
les ha ventilado artificialmente con una concentracion de oxigeno del 41%. Después de
realizarse una esternotomia media, se han suturado los electrodos sobre el tejido miocardico,
en concreto sobre el ventriculo izquierdo, de tal forma que los primeros electrodos estuvieran
dentro de la futura area isquémica y los Ultimos se vieran poco afectados por la oclusion
practicada sobre la arteria coronaria descendente. Se han modificado los programas de
adquisicion del sistema PIEM-3, utilizados para el calculo de deplazamientos de fluidos,
adaptdndose para conseguir realizar medidas sobre el miocardio utilizando dos frecuencias,
una a baja frecuencia, 1 kHz y otra a alta, 100 kHz. El tiempo empleado para realizar las
medidas con las dos frecuencias de inyeccién, y en todos los segmentos utilizados ha sido de
3,6 segundos. Los resultados obtenidos se muestran, para cada uno de los segmentos, en las
figuras 5.68, 5.69 y 5.70.
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Figura 5.68 Evolucion del médulo de la impedancia en los diferentes segmentos para 1 kHz y 100 kHz

En estas figuras se presenta Unicamente el modulo y no la fase, ya que al no tener el sistema
una elevada impedancia de entrada los errores de la parte imaginaria, debidos a la
impedancia de electrodos, son mayores, repercutiendo sobre todo en la medida de la fase a
baja frecuencia. Por esto, en todos los experimentos en los que se ha utilizado el equipo
PIEM-3 para la caracterizacion del miocardio, se ha trabajado con el médulo de la impedancia
0 con parametros derivados a partir de él.

En la figura 5.68 se observa un diferente crecimiento del médulo de la impedancia segun el
segmento medido, sin embargo, debido a la diferente constante de célula que tiene cada uno
de los segmentos de medida no es posible distinguir con claridad cual es la zona con mayor
grado de isquemia. Cada segmento tendra una constante de célula distinta debido a las
diferencias en la posicidn relativa de los cuatro electrodos utilizados ya que éstos estan
sujetos a una goma flexible para facilitar su adaptacion a la curvatura del ventriculo izquierdo,
asi como a sus contracciones. Una forma para solucionar este problema es normalizar los
modulos de impedancia de cada segmento respecto al valor que tienen en el instante inicial
de la oclusién, que se produjo a los 15 minutos (figura 5.69). Otro método es calcular la
relacion de médulos a alta y baja frecuencia como se muestra en la figura 5.70.
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Figura 5.70 Evolucién temporal de la relaciéon de médulos a alta y baja frecuencia

Este ultimo parametro de impedancia normalizada ha resultado ser el mas robusto para
diferenciar el grado de isquemia, por lo que ha sido el utilizado para representar, mediante
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una imagen, la evolucién isquémica del miocardio a lo largo de una seccion. Esta
representacion se pude ver en la figura 5.71

|ZlkHz

|ZlOOkHz

1.9
1.8
17
1.6
15
14
13
1.2
11
1.0

tiempo (min)

Oclusién

Electrodo
de medida

0 1.0 2.0 3.0
Distancia (cm)

Figura 5.71 Imégen parametrica que caracteriza la evolucion temporal de la isquemia en un segmento
del tejido miocérdico

Ha sido, por tanto, posible la obtencién de una imagen parametrica, relacién de médulos alta-
baja frecuencia, que nos permite estudiar la propagacion de la isquemia a lo largo de una
seccion. Como puede verse en las figuras 5.70 y 5.71, el crecimiento de este parametro, que
representa el grado de pérdida de liquido extracelular (ecuacién 5.1) empieza en un instante
similar para todas las medidas, obteniéndose a largo plazo un crecimiento mayor en las zonas
con mayor grado de isquemia.

‘ZlkHz

‘ZlOOkHz

=T =1 "E=1q4+_-1 (5.1)

De igual forma se ha procedido en las medidas de precondicionamiento. El objetivo era
realizar tres oclusiones consecutivas con una duracion de 5 minutos y una separacion entre
cada una de ellas de 20 minutos, pudiéndose estudiar, de esta forma, el precondicionamiento
adquirido por el tejido miocéardico en cada uno de los segmentos. El método empleado, tanto
en el tratamiento del animal, como en el equipo de adquisicion ha sido idéntico al presentado
en el experimento anterior, siendo la Unica diferencia que en este experimento todos los
electrodos se han visto afectados en mayor o menor grado, por la isquemia. Los resultados
obtenidos se muestran en las figuras 5.72, 5.73 y en las tablas 5.18 y 5.19.
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Figura 5.72 Evolucion de la impedancia normalizada para 1 kHz para el segmento S2
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Figura 5.73 Iméagenes de la evolucion, a lo largo de una seccion, de la impedancia normalizadaa 1y
100 kHz. Se han marcado los instantes de las tres oclusiones provocadas, observandose entre la
primera y la segunda los efectos de la oclusién no provocada.

Como puede apreciarse en las anteriores figura 5.72, a parte de las tres oclusiones forzadas,
se pude apreciar una cuarta entre la primera y la segunda que fue debida a la formacion de un
trombo que obstruyd la circulacion de sangre a través de la arteria descendente.
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La cuantificacién de estos resultados se ha recogido en las tablas 5.18 y 5.19 donde se
muestran los incrementos relativos que sufre el médulo de la impedancia durante cada una de
las oclusiones

f=1 kHz Oclusion 12 Oclusion 22 Oclusion 32
SO 26,8% 21,3% 11,5%
S1 18,9% 19,1% 7,6%
S2 24,8% 21,5% 10,5%
S3 17,6% 11,6% 14,9%
S4 27, 7% 18,3% 12,9%
S5 15,9% 12,8% 9,4%
S6 15,6% 14,7% 13,2%

media 21,0% 17,0% 11,4%

Tabla 5.18 Cambio relativo para las diferentes oclusiones del mddulo de impedancia a 1 kHz.

f=100 kHz Oclusion 12 Oclusion 22 Oclusion 32
SO 20,7% 20,2% 10,9%

S1 15,5% 14,6% 7,5%

S2 18,5% 20,0% 10,7%

S3 15,0% 8, 7% 51%

S4 20,9% 15,4% 10,7%

S5 14,0% 10,1% 8,5%

S6 14,5% 14,0% 10,7%
media 17,0% 14,7% 9,2%

Tabla 5.19 Cambio relativo para las diferentes oclusiones del médulo de impedancia a 100 kHz

Como puede observarse en las anteriores tablas, tanto para 1 kHz como para 100 kHz, cada
vez que se produce una nueva oclusiéon el incremento de la impedancia y por tanto, el grado
de isquemia que se consigue es menor, siendo mayor este precondicionamiento cuanto mayor
es el numero de oclusiones sufridas anteriormente. En nuestro caso, el incremento de
impedancia en la tercera oclusion forzada, cuarta oclusion real, es aproximadamente la mitad
gue el alcanzado en la primera oclusion, en la que el animal adn no estaba precondicionado.
Se puede observar, ademas, la falta de existencia de homogeneidad en la distribucién de
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fluidos causada por la oclusién, contrariamente a lo que sucedia en los resultados del anterior
experimento, donde se observaba un incremento mayor en la impedancia en la misma
direccidon que la oclusion. Este hecho puede ser debido a la existencia de otras vias, a parte
de la arteria coronaria descendente, que podrian permitir, en mayor o menor medida, la
irrigacion del tejido miocardico.

A partir de estos resultados es posible concluir que la medida de impedancia mediante una

agrupaciéon lineal de electrodos es una técnica que permite la obtencién de imagenes
paramétricas que pueden caracterizar la evolucion temporal de una seccién de un tejido.
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5.5 Obtencion de imagenes paramétricas en tomografia de impedancia eléctrica
5.5.1 Imégenes sobre maquetas de elementos discretos

Las primeras pruebas para validar los métodos desarrollados para la obtencion de imagenes
paramétricas se han realizado sobre maguetas de elementos discretos. Con ellas es posible
implementar de forma facil diferentes circuitos que permitan la simulacion de una relajacién en
el margen frecuencial de interés. La maqueta utilizada es una red bidimensional de
resistencias, con un nuamero finito de elementos, que tiene la ventaja de poder modificar la
conductividad de una region, poniendo en paralelo a las resistencias un circuito que simule la
variacion frecuencial deseada. Los valores de los componentes son calculados a partir de la
solucion analitica del problema de potencial para situaciones uniformes con geometria
rectangular. Como se quiere una maqueta con un perfil circular, mas proximo a las
dimensiones reales del cuerpo, la maqueta tiene la estructura de la figura 5.74, formada por
una red de 10 x 10 elementos resistivos (Riu, 1991)

Como ya se ha comentado en el capitulo segundo, para conseguir de una forma sencilla un
elemento que tenga una impedancia variable con la frecuencia es posible utilizar una red
como la presentada en la figura 5.75. Ajustando los valores de los condensadores y las
resistencias que la forman es posible obtener relajaciones de Debye en el margen frecuencial
de medida.

Los valores que se han elegido para realizar las pruebas son los siguientes:
Ro=100 Q; Cp=500 pF; R1=62 Q; C;=16 nF

con estos valores, y considerando que las resistencias que conforman la malla tienen un valor
de 100 Q se consigue obtener una frecuencia central de 200 kHz y una relacién de
resistencias a alta/baja frecuencia de 1,6.

Esta red se ha situado cerca del contorno, para simular lo que nos podemos encontrar al
realizar medidas sobre el abdomen humano. Se han realizado medidas multifrecuencia con el
sistema de tomografia multifrecuencia TIE-2, que es un sistema serie que permite realizar las
medidas utilizando 16 electrodos distintos. En este caso, al utilizar maquetas de elementos
discretos, se ha simulado la impedancia de electrodos con una resistencia de 220 Q en serie
con un condensador de 15 nF, y todo ello con una resistencia de 100 kQ en paralelo. Se han
obtenido las matrices de tensiones del contorno, y en concreto la evolucion de la parte real de
la impedancia, obteniendo a partir de ellas con un algoritmo de retroproyeccion ponderada las
imagenes multifrecuencia que han sido utilizadas para estudiar el comportamiento frecuencial
de los diferentes pixels. Estas imagenes multifrecuencia, que se han obtenido utilizando las
frecuencias de 8, 16, 31, 62, 125 y 250 kHz se muestran en la figura 5.76 y han sido
referenciadas respecto a la frecuencia mayor.
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Figura 5.74 Maqueta de elementos discretos utilizada.
Cada linea representa la posicién de un elemento resistivo
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Figura 5.75 Esquema y posicionamiento de los elementos utilizados para simular un comportamiento
frecuencial de Debye. Se han colocado 4 elementos situados en la periferia del cuadrado
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Figura 5.76 Iméagenes multifrecuencia de la parte real de la impedancia de la perturbacion situada en el
contorno de la maqueta tal como se muestra en la figura 5.75

A partir de estas imagenes se ha realizado el estudio frecuencial de los diferentes pixels,
utilizando los algoritmos desarrollados en el capitulo tercero. Los resultados que se han
encontrado se muestran en la figura 5.77. En ella se muestra la evolucion espacial de los
parametros R./R.. y frecuencia central, no mostrandose la evolucion del parametro a al ser
éste nulo al no poderse simular mediante la red de elementos pasivos. La cuantificacion de los
pardmetros, que han sido corregidos con las ecuaciones presentadas en el capitulo tercero y
desarrolladas por (Frangi, 1996), nos permite diferenciar la presencia de esta agrupacion de
elementos, aunque no cuantifica correctamente sus valores. Los valores de la relacion de
resistencias R,/R. son subestimados siendo sobrestimados los valores de la frecuencia
central. Ademas, se ha observado la presencia de artefactos en la imagen que han sido
eliminados mediante filtrado.

Los errores de cuantificacidbn observados en las imagenes parameétricas pueden tener su
origen en tres causas diferentes: la influencia del algoritmo de reconstruccion, la ausencia de
convergencia hacia la solucion correcta del algoritmo de aproximacion al modelo de Cole,
estos dos estudiados en el capitulo tercero y por dltimo los errores en el sistema de
adquisicion.
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En las imagenes multifrecuencia podemos observar que existe un ruido presente que se
manifiesta principalmente en las posiciones centrales de la imagen y que aparece aun en
ausencia de perturbacion (fig.5.78). Realizando pruebas sobre una misma maqueta, utilizando
el mismo demodulador y variando Unicamente la frecuencia de trabajo se ha comprobado una
dependencia del ruido con la frecuencia, que puede ser atribuido, una vez descartada la
variacion frecuencial de la relacion sefial a ruido del demodulador, al error que provoca la
presencia de sefial en modo comun. Esta sefial afectara en mayor medida a los valores
detectados diferenciales de menor amplitud que son precisamente los que aportan mayor
informacion de las variaciones en el centro de la seccion (Riu, 1991). Esto hace que la
relacion sefial a ruido efectiva del sistema sea menor y por tanto que los algoritmos de ajuste
a modelo tengan una peor convergencia tal como se presentod en el capitulo tercero. En (Riu,
1991) se presenta la evolucion frecuencial de los errores del sistema, hallandose los
siguientes valore para el ruido sistematico: 1,58% para una frecuencia de 16 kHz, 4,1% para
250 kHz y 17,4% para 1 MHz. Este es superior al hallado para el ruido aleatorio del sistema
(NER) que es de 0,06% a 16 kHz, 0,56% a 250 kHz y 0,58% a 1 MHz.

1,3
| o i
1,0 lo

RJ/R., f. (kHz)

Figura 5.77 Imégenes paramétricas de un phantom de elementos pasivos

a b C d

Figura 5.78 Perturbacion discreta (2 elementos)a diferentes distancias del centro de la maqueta
discreta. (a) 4R/5, (b) R/2, (C) 0y (d) sin perturbacién (Riu, 1991)
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5.5.2 Imagenes obtenidas sobre tejidos vegetales

Como ya se ha comentado en el apartado referido a phantoms del capitulo segundo, una
forma sencilla de obtener relajaciones reales es la utilizacion de tejidos biolégicos vegetales,
como puede ser la patata, la manzana o el calabacin. La gran diferencia de estos tejidos
respecto a los tejidos animales es el mayor tamafio de sus células, hecho que provoca que se
obtengan unas relajaciones con relaciones Ry¢/R,, mayores y frecuencias centrales menores.
Sin embargo, son una buena prueba para validar nuestros algoritmos antes de pasar a las
medidas sobre el cuerpo humano. En concreto nuestras medidas se han realizado sobre
patatas. El Unico cambio que se ha realizado respecto al método empleado en las medidas
anteriores sobre maquetas ha sido la utilizacion de un tanque de 20 cms de diametro con
disolucion salina (suero fisiolégico), en los que se ha introducido, en este caso de forma
centrada, un cilindro del tejido a estudiar de 4 cms de altura y 2.5 cms de didmetro (figura
5.79). La medida espectroscopica de la patata nos ha permitido cuantificar sus parametros
caracteristicos. Esta medida se ha realizado con la patata sumergida en suero fisiélogico, ya
gue se obtienen diferencias en las medidas en estas condiciones, que seran las que se
tendran en las medidas de tomografia de impedancia eléctrica, y las medidas de la patata al
aire.

Los resultados obtenidos de la evolucién frecuencial de la parte real de la impedancia se

muestra en la figura 5.80, presentandose en la figura 5.81 las imagenes paramétricas que se
pueden extraer a partir de ellas.
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5.5.2 Imagenes obtenidas sobre tejidos vegetales

Como ya se ha comentado en el apartado referido a phantoms del capitulo segundo, una
forma sencilla de obtener relajaciones reales es la utilizacion de tejidos bioldgicos vegetales,
como puede ser la patata, la manzana o el calabacin. La gran diferencia de estos tejidos
respecto a los tejidos animales es el mayor tamafio de sus células, hecho que provoca que se
obtengan unas relajaciones con relaciones R¢/R., mayores y frecuencias caracteristicas
menores. Sin embargo, son una buena prueba para validar nuestros algoritmos antes de
pasar a las medidas sobre el cuerpo humano. En concreto nuestras medidas se han realizado
sobre patatas. El Unico cambio que se ha realizado respecto al método empleado en las
medidas anteriores sobre maquetas ha sido la utilizacion de un tanque de 20 cms de diametro
con disolucién salina (suero fisiol6gico), en los que se ha introducido, en este caso de forma
centrada, un cilindro del tejido a estudiar de 4 cms de altura y 2,5 cms de didmetro (figura
5.79). Una medida espectroscopica a cuatro hilos de la patata nos ha permitido cuantificar sus
parametros caracteristicos. Esta medida se ha realizado con la patata sumergida en suero
fisiblogico, ya que se obtienen diferencias en las medidas en estas condiciones, que seran las
gue se tendran en las imagenes de tomografia de impedancia eléctrica, y las medidas de la
patata al aire.

Los resultados obtenidos de la evolucion frecuencial de la parte real de la impedancia se
muestra en la figura 5.80, presentandose en la figura 5.81 las imagenes paramétricas que se
pueden extraer a partir de ellas.

A

0 % 7 cms

Figura 5.79 Estructura utilizada para la medida de tejidos vegetales
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Figura 5.80 Evolucion frecuencial de la parte real de la impedancia de la patata

En estas imagenes se encuentran resultados similares a los obtenidos con las medidas sobre
los elementos pasivos, ya que se encuentran valores inferiores en la evolucion de R¢/R., que
en las medidas de espectroscopia se han obtenido de 5.1, y superiores en la evolucién de la
frecuencia central que en dichas medidas espectroscopicas es de 15 kHz. El hecho de
cuantificar de forma baja el valor de la evolucién de la relacién de resistencias a alta y baja
frecuencia hace que estas imagenes paramétricas no sean, a priori, una buena herramienta
para seguir la evolucion isquémica de los diferentes 6rganos.

Una forma posible de reducir la contribucion de los errores del sistema de adquisicion es
mediante la realizacion de imagenes dinamicas multifrecuencia. Con este método se adquiriria
para cada frecuencia la matriz de tensiones con y sin perturbacién, reconstruyendo la
evolucion frecuencial de los cambios respecto a la homogénea. Sin embargo, este método se
ha desestimado por la imposibilidad de su aplicacibn en medidas in-vivo que es el objetivo
ultimo buscado.

Es posible representar imagenes que muestren la evolucion de pardmetros diferentes, como
pueden ser los extraidos de un modelo circuital, R/S, RC o SC (Lu et al., 1996). Estas
iméagenes, que no aportan nueva informacion ya que sus parametros son una combinacion de
los calculados en el modelo de Cole, (las relaciones entre ambos modelos se han mostrado
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en el capitulo segundo), presentan también limitaciones en la cuantificacién y diferenciaciéon
de los tejidos, como puede verse en la figura 5.82.

2.2 g 100
1,0 0
Ry/R. f_(kHz)
. |
Io

a

Figura 5.81 Iméagenes paramétricas obtenidas de la evolucion frecuencial de la patata

®0Q

R/S:0.06 -- 1.01 fc:58.8 -- 700.0kHz RC:0.01 --1.12ps

Figura 5.82 Imagenes paramétricas del thorax (Hampshire et al.,1995)
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5.5.3 Imégenes paramétricas del abdomen humano

Se ha completado el estudio de la obtencion de las imagenes paramétricas con su célculo en
medidas multifrecuencia in-vivo sobre el abdomen humano. El método empleado es el mismo
gue para las medidas anteriores con una extension del margen frecuencial empleado a 1
MHz. Debido a esta extension en el margen frecuencial se ha optado por referenciar las
imagenes a la matriz de 8 kHz y no a la de 1 MHz, ya que a esta frecuencia el sistema tiene
un error inferior. Las imagenes multifrecuencia obtenidas se presentan en la figura 5.83, para
la evolucion de la parte real, y en la figura 5.84, para la evolucion de la parte imaginaria.
Debido a los errores que se encuentran en la parte imaginaria se ha optado, como en los
casos anteriores, por la utilizacion de la parte real para la extraccion de los parametros
caracteristicos.

I 9.5% Ilz% I 18%
I -9.5% I-12°/ l-180/
8 kHz-16 kHz ’ 8 KHz-32 kHz ’ 8 KHz-62 kHz °

' 65%

' 43% ' 65%
n c
I-43% l -65% | -65%

8 kHz-125 kHz 8 kHz-250 kHz 8 kHz-500 kHz
I 70% P
i ) @ L
- I
-70% A
8 kHz-1 MHz

Orientacion imaaenes

Figura 5.83 Evolucidn frecuencial de la parte real del abdomen humano

En estas imagenes se observa en la parte central un comportamiento anémalo de la evolucién
de las impedancias ya que se tiene un crecimiento de la parte real de la impedancia con la
frecuencia. Como ya se ha comentado en el apartado 5.5.1, este error es debido a la tension
en modo comun presente en las medidas, y que afecta en mayor medida a las tensiones
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diferenciales detectadas de valor mas pequefio, que son las que tienen una influencia mas
directa en los valores del centro de la imagen.

|+44.0% +37.1% +40.0%
-60.7% -98.0% I -93.3%
8 kHz-16 kHz 8 kHz-32 kHz 8 kHz-62 kHz
+80.1% I +105.2%
-
c®
-
I-109.0% 3 I -98.6%
8 kHz-125 kHz 8 kHz-250 kHz 8 kHz-500 kHz
§+120.79%

I -69.2%

Figura 5.84 Evolucion frecuencial de la parte imaginaria del abdomen humano

8 kHz-1 MHz

En la figura 5.85 se presenta un corte de la seccion del abdomen humano aproximadamente
al mismo nivel donde se han colocado los electrodos de medida. Puede comprobarse la
correcta deteccion que se realiza con las imagenes multifrecuencia de los dos 6érganos de
mayor volumen de esta seccion: el higado y el bazo. Las imagenes paramétricas obtenidas a
partir de estas imagenes multufrecuencia se muestran en la siguiente figura 5.86. Los puntos
de las imagenes multifrecuencia que tenian un comportamiento anémalo, crecimiento de la
parte real de la impedancia con la frecuencia, han sido rechazados a la hora de realizar la
parametrizacion de los diferentes pixels, siendo las imagenes encontradas filtradas mediante
un filtro de mediana en dos dimensiones.
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Figura 5.85 Corte del abdomen correspondiente aproximadamente a la altura
donde se han colocado los electrodos (Cahill et al., 1990)
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Figura 5.86 Imagenes paramétricas del abdomen humano

Las imagenes paramétricas halladas nos permiten la distincién, al igual que se habia visto en
las imagenes multifrecuencia, del higado y el bazo. En cuanto a su cuantificacion si se
observa la evolucion del pardmetro R¢/R., éste no permite la distincion entre ambos 6rganos
ya que el valor encontrado es similar, hecho que coincide con la informaciéon que se habia
obtenido de las medidas espectroscopicas in-vivo de los diferentes tejidos. Como sucedia en
los anteriores casos existe una subestimacion de este parametro. En cuanto a la frecuencia
central, aunque se observan valores ligeramente inferiores en alguna zona del tejido hepatico
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en comparacion con la zona del bazo, estos, no permiten la diferenciacién con tanta precision
como con las medidas de espectroscopia donde se habia encontrado una frecuencia central
para el higado de unos 70 kHz frente a los 200 kHz que se habia hallado en el bazo.

Tanto las imagenes paramétricas del abdomen, como las obtenidas en los casos anteriores,
nos muestran las limitaciones existentes si se pretende la caracterizacion de los tejidos
biol6gicos mediante imagenes paramétricas en tomografia de impedancia eléctrica. La forma
gue se obtiene es similar a la hallada en las imagenes multifrecuencia, por lo que se consigue
obtener la misma informaciébn con un numero menor de iméagenes, sin embargo, la
cuantificacién de los parametros no es correcta, limitando a partir de ellos la distincién de los
diferentes tejidos. Esta cuantificacion errénea es, como se ha visto, debida a las limitaciones
del sistema de adquisicion y a la influencia de los algoritmos de reconstruccion. El desarrollo
de nuevos algoritmos podria mitigar la influencia de esta ultima limitacion. Para solucionar la
primera seria necesario, a parte de la mejora de las prestaciones de los sistemas de
adquisicion, el estudio de nuevas estrategias de inyeccion que permitieran focalizar las
diferentes zonas de la seccion, aumentando su sensibilidad.

Una posible aplicacion de esta técnica seria la distincion del tejido miocérdico sano, isquémico

y cicatricial a través de la obtencion de imagenes paramétricas obtenidas de tomografias de
impedancias superficiales.
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Resumen

En este capitulo se han presentado los resultados obtenidos con las medidas de impedancia
eléctrica, realizandose medidas espectroscépicas monopunto, a lo largo de un segmento y de
una seccién tomograficas, obteniéndose imagenes paramétricas a partir de las dos dltimas.

a) Medidas espectroscopicas para la caracterizacion de tejidos

Con las medidas espectroscopicas a cuatro hilos se ha conseguido tener una caracterizacion,
desde el punto de vista de sus propiedades eléctricas, de los diferentes tejidos, realizdndose
medidas tanto in-vivo, como de la evolucion de su isquemia. Dos son los objetivos que se
perseguian, por un lado el estudio de una posible aplicacion clinica de las medidas de
espectroscopia de impedancia eléctrica, y por otro lado la obtencion de informacion a priori
para la implementacion de imagenes paramétricas en tomografia de impedancia eléctrica.
Todas estas medidas se han realizado en colaboracion con la unidad de cardiologia
experimental del hospital universitario del Valle Hebron.

Medidas sobre el tejido miocardico:

El primer punto desarrollado ha sido la caracterizacion, mediante medidas de impedancia, de
los cambios en las propiedades pasivas del corazén cuando éste sufre una isquemia aguda.
Este trabajo complementa los primeros resultados encontrados por nuestro grupo de
investigacion, que fueron presentados por Bragos (Bragos, 1997; Bragos et al., 1996a,b). Se
ha realizado un estudio de la variabilidad de la evolucion isquémica del tejido miocardico para
varios sujetos, mediante medidas in-vivo, asi como con la parametrizacion de las medidas
para la optimizacién del factor de diferenciacion respecto al miocardio sano. Las conclusiones
gue se han obtenido con este trabajo han sido:

» El tejido miocéardico sano queda caracterizado con una relajacion que en el modelo de
Cole-Cole presenta una frecuencia central de aproximadamente 150 kHz. La evolucién de
la isquemia queda reflejada por un incremento temporal del valor de la impedancia, mayor
cuanto menor es la frecuencia. Este hecho queda reflejado en el andlisis espectral con la
aparicion de una nueva relajacion, aproximadamente a los 25 minutos, en el margen
frecuencial de 1 a 10 kHz. A medida que aumenta el grado de isquemia, aumenta también
el desfase en ambas relajaciones, disminuyendo el valor de su frecuencia caracteristica.

e La fase es una magnitud mas sensible y robusta que el modulo en el seguimiento de la
evolucion de la isquemia.

» Es posible caracterizar el grado de isquemia en un tejido miocardico con una medida

puntual a partir del valor de la relacién de modulos de impedancia a alta y baja frecuencia,
o de la fase a baja frecuencia (5 kHz). Asi mismo, los parametros del modelo de Cole-Cole
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gue mejor caracterizan la isquemia son la evolucién de la relacion Ry/R., y la evolucion de
las frecuencias centrales.

» El mejor parametro para encontrar el instante de inicio de crecimiento de la segunda
relajacion, que parece coincidir con la fase arritmioldgica Ib provocada por el cierre de las
denominadas gap junctions, es el pardmetro AR;=R¢;-R.1, que caracteriza la relajacion de
baja frecuencia en el modelo de doble arco de Cole-Cole.

Una isquemia en una region del miocardio provoca, sino no hay recuperacion del tejido, la
muerte de las células al no poder realizar las funciones metabdlicas basicas. Esto acaba
provocando la destruccion de sus membranas y la descomposicion del tejido muscular
miocéardico. Como repuesta aparece en su lugar tejido conjuntivo coldgeno que conforma una
cicatriz. Al carecer de células esta nueva zona miocéardica, no existe variacion con la
frecuencia ni en el médulo ni en la fase. Se han realizado medidas de impedancia que
corroboran esta afirmacion. Estas han sido realizadas sobre cerdos, que un mes después de
practicarles una oclusion presentaban una cicatriz en una area ventricular. En este caso
también se ha comprobado que la fase es una herramienta mas robusta que la evolucién del
mobdulo a baja frecuencia (Tresdnchez et al., 1997) para diferenciar el tejido sano del
cicatrizado.

A partir de todos estos resultados se ha propuesto el siguiente factor para diferenciar el tejido
miocardico sano, del isquémico y de la cicatriz:

Z
F = Fasg, (°) Fasgyg, (°) BF|
ZAF|

El hecho de no utilizar magnitudes normalizadas para las fases, hace que éstas, que se ha
comprobado son mas sensibles, tengan un mayor peso que la relacion de impedancias a alta
y baja frecuencia. Con este factor ha sido posible diferenciar claramente los tres casos
estudiados en las medidas experimentales realizadas.

Una isquemia provocada por la oclusion de una arteria puede, de forma espontdnea o bien
forzada, liberarse de esta oclusion, provocandose una reperfusion del tejido y su recuperacion
en funcion del tiempo que haya permanecido ocluido. Por ello, para caracterizar el miocardio
reperfundido se han estudiado tres grupos diferentes segun la oclusion durara 15, 35 o0 75
minutos. Los resultados obtenidos nos muestran una recuperacion en los valores de
impedancia, tanto en médulo como en fase en casi todos los casos. Sélo cuando la oclusion
ha sido larga (75") ha quedado en algun caso un residuo en la fase, de alrededor de 1°, para
las bajas frecuencias (Warren et al.,, 1998). Sin embargo, un estudio de contractibilidad, ha
demostrado que aunque los grupos de 15 y 35 minutos se recuperaban, esto no sucedia en
ningun caso de los del grupo de 75 minutos, quedando siempre dafiada la zona estudiada de
miocardio. La conclusion que puede extraerse de estas medidas es la imposibilidad que se
tiene con las medidas de espectroscopia de impedancia eléctrica de realizar una distincion
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entre el tejido sano y el reperfundido, aunque este Udltimo haya quedado dafiado. Una
explicacién a esto puede ser el hecho de que el edema creado en la reperfusion enmascare
otros cambios fisioldgicos al producirse paralelamente a ellos.

Medidas sobre otros tejidos y 6rganos

Ademas del estudio realizado sobre el tejido miocéardico, se han realizado también medidas
sobre otros 6rganos para conseguir su caracterizacion in-vivo y estudiar la evolucién de su
isquemia. Las conclusiones que se extraen de este estudio son:

» Enlas medidas in-vivo, los parametros del modelo de Cole-Cole que permiten diferenciar y
caracterizar mejor los tejidos son Ry/R,, ¥ la frecuencia central.

» Estos mismos parametros son los que mejor caracterizan la evoluciéon de la isquemia de
los diferentes tejidos. En ella se ha comprobado que siempre hay un creciemiento de la
relacion Ry/R,, y un decrecimiento de la frecuencia central, que se producen de forma mas
0 menos rapida en funcién de las caracteristicas de los tejidos que se esté estudiando. El
higado es uno de los érganos donde la isquemia actia mas rapidamente, 75% de cambio
en R /R, después de 100 minutos de isquemia, siendo, de los medidos, los tejidos
musculares donde mas lentamente evoluciona la isquemia, 20% de cambio en R /R,
después de 100 minutos de isquemia.

» El cambio que provoca la evolucion de la isquemia en las medidas de impedancia de los
tejidos posibilita que esta técnica sea potencialmente una buena herramienta para el
estudio del estado de los 6rganos en operaciones de tranplantes, pero imposibilita, la
caracterizacion in-vivo de los tejidos con medidas in-vitro, haciendo peor esta
aproximacion cuanto mas tiempo haya transcurrido desde la extraccion del érgano.

b) Obtencion de imagenes paramétricas

Para realizar la caracterizacion de los tejidos mediante el uso de imagenes paramétricas se
han utilizado dos técnicas diferentes. La primera, basada en la utilizacién de un sistema de
plestimografia eléctrica que nos ha permitido la obtencién de medidas multifrecuencia de
espectroscopia de impedancia eléctrica a lo largo de una dimension, nos ha permitido
representar en una imagen la evolucién temporal y longitudinal de los diferentes parametros.
Las medidas realizadas con esta técnica han servido para completar la caracterizacion del
tejido miocardico, estudiandose la evolucion de una isquemia y el precondicionamiento que
sufre el tejido después de repetidos procesos de oclusién-reperfusion. Los pardmetros
representados que han permitido realizar mejor su caracterizacion han sido la relaciéon de
moédulos de impedancia a alta y baja frecuencia (1-100 kHz) y los valores normalizados de
dichos médulos respecto al valor obtenido en el instante de la oclusion.
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La segunda técnica obtiene imagenes paramétricas a partir de imagenes multifrecuencia de
impedancia eléctrica. Se realiza, por tanto, la caracterizacion de una seccion del objeto a
estudiar. Los pardmetros elegidos han sido los del modelo de Cole-Cole aplicado a la
evolucién frecuencial de los diferentes pixels que conforman las imagenes. Se han obtenido
imagenes sobre phantoms basados en elementos pasivos, sobre tejidos vegetales y sobre
abdomen humano. A partir de los resultados hallados es posible concluir que las imagenes
obtenidas presentan una subestimacion de R¢/R. y una sobrestimacion de la frecuencia
caracteristica, que son los dos pardmetros que mejor caracterizan y diferencian los tejidos.
Estos errores de cuantificacion son debidos a la influencia de los errores del sistema de
adquisicidn y a los errores que provocan los algoritmos de reconstruccion en la cuantificacion
de los valores de cambio de impedancia y los algoritmos de extraccién de parametros. Para
mejorar los resultados puede ser util la utilizacion de la informacién a priori que podemos
extraer de las medidas espectroscopicas de impedancia. A pesar de estas limitaciones, estas
imagenes son una herramienta Util, ya que es posible diferenciar los tejidos u 6rganos a
estudiar, simplificando la representacién de la informacion que aportan las imagenes
multifrecuencia.
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