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6. Conclusiones

El objetivo fundamental de esta tesis ha sido la caracterización de los tejidos biológicos

mediante la utilización de la medida de su impedancia eléctrica. Para realizar esto se ha

empleado dos técnicas diferentes, como son la tomografía y la espectroscopia de impedancia

eléctrica, realizándose contribuciones en uno y otro campo. Por último, se ha estudiado la

aplicabilidad de la unión de estas dos técnicas con la obtención de las denominadas imágenes

paramétricas.

6.1 Contribuciones en espectroscopia de impedancia eléctrica

La medida del espectro de impedancia de un sistema biológico nos proporciona información

de sus características eléctricas pasivas. Sin embargo, para poder extraer información útil es

necesario o bien correlar directamente estas medidas con algún mecanismo fisiológico o bien

ajustarlas a un modelo, los parámetros del cual nos permitan establecer esta relación con su

fisiología. El modelo utilizado ha sido el de Cole-Cole, desarrollándose algoritmos

matemáticos que nos han permitido el ajuste de los datos a estos modelos, tanto para la

representación de una única relajación como cuando se obtiene un arco doble. Se ha

comprobado la convergencia de estos métodos a la solución correcta, siempre que se tenga

una relación señal a ruido superior a los 30 dB en las medidas. Por último se ha ampliado este

estudio calculando las relaciones existentes entre los parámetros de este modelo y los de los

modelos circuitales que permiten también la caracterización de las medidas. Ha sido por tanto

posible realizar la caracterización de los tejidos con los valores de impedancia medidos, con

los parámetros del modelo de Cole y con los valores de los componentes de los modelos

circuitales.

El sistema de medida utilizado se ha basado en el analizador de impedancias comercial

HP4192a, al que se le ha adaptado una etapa frontal que permite la extensión de su uso a la

caracterización de tejidos. Un problema importante que nos encontramos, son las limitaciones

que nos impone la relación de rechazo al modo común (CMRR). Dado que no es posible

obtener un CMRR efectivo suficiente en el margen frecuencial de medida, por el desequilibrio

de las impedancias de electrodos, se ha utilizado un sistema de realimentación de la tensión

de modo común. Este sistema intenta disminuir la tensión en modo común a la entrada de los

canales de adquisición, sin modificar las lineas de corriente aplicadas en el cuerpo, ni afectar

la impedancia de salida de la fuente de corriente.

Por otro lado, se ha analizado el sistema de medida desde el punto de vista de la estructura

de electrodos, extrayéndose conclusiones acerca de los límites y errores que se pueden tener

tanto en las medidas in-vivo, como en las medidas in-vitro. Para realizar este estudio ha sido

necesario estudiar y desarrollar maquetas (phantoms) que nos ha permitido el estudio de las
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limitaciones no tan sólo en las medidas de espectroscopia, sino también para las de

tomografía de impedancia eléctrica.

Todos estos estudios buscaban la aplicación de la espectroscopia de impedancia eléctrica en

aplicaciones clínicas, y en concreto para la caracterización del tejido miocardio. Las

conclusiones extraídas de estas medidas realizadas sobre el tejido miocárdico de cerdo son:

• Es posible diferenciar con las medidas de espectroscopia el tejido miocárdico sano, del

isquémico y de la cicatriz formada tras la destrucción celular. Esto hecho se fundamenta

en que el tejido miocardico sano tiene únicamente una relajación, con un máximo en la

fase a unos 300 kHz, en el tejido isquémico aparece una nueva relajación a baja

frecuencia, alrededor de 5-10 kHz, y en el tejido cicatricial, al estar constituido por células

muertas, no aparece relajación alguna.

• Se ha comprobado que la fase es una magnitud más sensible que el módulo en la

caracterización de la isquemia miocárdica.

• La aplicación de los modelos de Cole-Cole nos ha permitido comprobar que los

parámetros que mejor caracterizan la evolución isquémica son R0 y la frecuencia central.

• Un estudio de los procesos de oclusión y reperfusión nos ha permitido comprobar la

limitación de las medidas de espectroscopia para diferenciar el tejido sano del

reperfundido, aunque éste haya quedado dañado.

Se han realizado medidas in-vivo e in-situ, también sobre cerdos, completando la

caracterización de los diferentes tejidos biológicos con medidas sobre hígado, riñón, bazo,

páncreas, pulmones, sangre, músculo transversal, músculo longitudinal y el ya mencionado

tejido miocárdico. Estas medidas han sido utilizadas tanto para estudiar sus características in-

vivo como la evolución de su isquemia. Las conclusiones que se han podido extraer son:

• En las medidas in-vivo, se ha comprobado que, al igual que pasaba con el tejido

miocárdico, los parámetros que mejor permiten esta caracterización son la frecuencia

central y Ro, siendo posible con estos dos parámetros la diferenciación de los tejidos

• Las medidas in-vivo nos proporcionan además información de las variaciones que

podemos encontrarnos en los valores de impedancia en las imágenes multifrecuencia de

tomografía de impedancia eléctrica y de las variaciones que se pueden obtener en los

parámetros de los modelos de Cole-Cole que se representaran en las imágenes

paramétricas.
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• Se ha observado que una isquemia provoca siempre los mismos efectos sobre las

medidas de impedancia eléctrica independientemente del tejido estudiado, un aumento de

R0 y una disminución de la frecuencia central, debido a los cambios constitucionales de las

células que forman el tejido. Estos vuelven a ser los mejores parámetros del modelo de

Cole-Cole para caracterizar la evolución isquémica. Sin embargo, si no se quiere depender

de la constante de célula es mejor aprovechar la pequeña variación de R∞ para mostrar la

información de Ro, en la variable R0/R∞. Esta relación representa aproximadamente la

información relativa de volumen extra e intra-celular.

• Otro factor a tener en cuenta es la mayor o menor velocidad que tiene la evolución de la

isquemia en los diferentes tejidos. Esto nos permite, además de su utilización en

aplicaciones clínicas, como puede ser en el análisis de la viabilidad de los tejidos en

transplantes. Se ha concluido, además, que hay que considerar las limitaciones de las

medidas in-vitro, en las que el tejido ha sufrido una isquemia importante, para la

caracterización de las propiedades de los tejidos vivos.

6.2 Contribuciones en tomografía de impedancia eléctrica

Dentro del campo de la tomografía se han realizado contribuciones en tres puntos diferentes:

a )  En el problema directo con el estudio de la estrategia de inyección óptima

b) En el problema inverso, al haber desarrollado algoritmos matemáticos que permiten el

ajuste de los cambios de impedancia con la frecuencia a modelos de Cole-Cole

c) En el desarrollo de sistemas de tomografía, al haber diseñado un nuevo sistema

multifrecuencia en tiempo real, TIE-4. Dentro del diseño del sistema se ha estudiado con

más profundidad la demodulación de medidas de bioimpedancias

Todo ello nos ha permitido obtener imágenes de tomografía de impedancia eléctrica donde se

han validado nuestros algoritmos de obtención de imágenes paramétricas.

Dentro de la resolución del problema directo se ha estudiado cuáles eran las definiciones

existentes en la bibliografía que permiten su caracterización y sobre las que nos hemos

basado para formular un nuevo criterio de distinguibilidad. A partir de esta búsqueda

bibliográfica se ha visto que el problema directo es posible caracterizarlo mediante

definiciones absolutas o relativas de los cambios existentes y medidos en el contorno. Sin

embargo, como lo que se ha pretendido es optimizar la distinguibilidad de los cambios de

conductividad en las imágenes de tomografía, se ha optado por una definición relativa del

criterio de distinguibilidad, más próxima que las definiciones absolutas a los métodos de

reconstrucción utilizados, como puede ser la retroproyección ponderada o el método

exponencial. A partir de este nuevo criterio de distinguibilidad se ha demostrado que la

estrategia de inyección adyacente es mejor que la trigonométrica o que la polar. Además esta
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estrategia de inyección tiene la ventaja de tener más resolución espacial, al inyectarse más

armónicos sobre el objeto a medir. Su gran limitación es el hecho de que las tensiones

medidas son más pequeñas por lo que se ha de tener un sistema con un mayor margen

dinámico y un mayor rechazo al ruido y a los errores no sistemáticos, como puede ser el

CMRR. Una comparación, siempre con definiciones relativas, de los límites teóricos de los

tres tipos de inyecciones más utilizados, nos ha corroborado las ventajas de la utilización de la

estrategia de inyección adyacente.

En cuanto al problema inverso, como los algoritmos de reconstrucción son procesos no

lineales, la cuantificación que se puede realizar de los diferentes pixels que conforman una

imagen no es correcta, dependiendo de su tamaño, cambio de conductividad respecto a la

referencia y posición relativa respecto al contorno. Estudios recogidos en la bibliografía nos

han permitido caracterizar la influencia en la obtención de las imágenes paramétricas que

tendrán estos algoritmos y obtener métodos que permiten en mayor o menor medida su

corrección.

Estos algoritmos de reconstrucción utilizados nos permiten únicamente representar los

cambios relativos que sufre la impedancia del objeto a medir respecto a una referencia. Es por

ello que sólo es posible obtener información relativa de la variación frecuencial de los pixels

de las diferentes imágenes multifrecuencia.  Este hecho implica que el ajuste de los datos no

es posible realizarlo con los mismos modelos empleados en espectroscopia, sino que se han

de desarrollar nuevos métodos matemáticos de ajuste. Los algoritmos desarrollados permiten

la obtención de estos parámetros, R0/R∞, la frecuencia central y el coeficiente de dispersión,

tanto para sistemas que puedan adquirir la parte imaginaria y la real como para sistemas que

sólo permitan la obtención de la parte real. Estos parámetros, tal como se ha comprobado en

las medidas espectrométricas, nos permiten caracterizar perfectamente los diferentes tejidos

En cuanto al desarrollo de sistemas de tomografía, se ha diseñado, montado y validado un

sistema de tomografía en tiempo real que permite obtener, mediante la adquisición síncrona

de imágenes con una señal de electrocardiografía, los cambios en las impedancias en un ciclo

cardíaco. En el desarrollo de este equipo se ha hecho especial hincapié en el estudio de las

diferentes técnicas de demodulación y en sus limitaciones, estudiando en concreto la

utilización de la técnica de muestreo síncrono, presentando un nuevo demodulador, basado

en capacidades flotantes, y la incorporación del procesado diferencial de la señal para

aumentar el CMRR de los sistemas de adquisición de señales de bioimpedancias.
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6.3 Obtención de imágenes paramétricas

Se han obtenido imágenes que representan las variaciones de un parámetro, derivado de las

medidas de impedancia, tanto para una dimensión lineal como para una sección del objeto a

caracterizar.

Con las primeras se han obtenido imágenes paramétricas dinámicas que nos han permitido

cuantificar la evolución de la isquemia del miocardio a lo largo de la arteria coronaria

descendente y el precondicionamiento que sufre este tejido después de varios procesos de

oclusión-reperfusión. Un parámetro óptimo para utilizar esta técnica en la caracterización

dinámica de un tejido es la relación de módulos de impedancia a baja y alta frecuencia.

El estudio de la caracterización espectroscópica de los tejidos mediante tomografía de

impedancia eléctrica multifrecuencia nos permite concluir que:

• Las limitaciones de los sistemas de adquisición hacen necesario el desarrollo de

algoritmos que contemplen la extracción de los parámetros de los modelos de Cole-Cole a

partir únicamente de la evolución de la parte real de los cambios de impedancia medidos.

• Las imágenes paramétricas que permiten caracterizar y diferenciar mejor los tejidos son

las de R0/R∞ y frecuencia característica.

• Estas imágenes permiten diferenciar cualitativamente los diferentes tejidos, aunque los

valores cuantificados de los parámetros no son correctos. En nuestras medidas se ha

obtenido una subestimación de R0/R∞ y una sobreestimación de la frecuencia central.

• Los errores en el cálculo de los parámetros son debidos a las limitaciones del sistema de

adquisición y a la influencia en la cuantificación de los valores de impedancia del

algoritmo de reconstrucción. Para solucionar estas limitaciones sería necesario el

desarrollo de nuevos algoritmos que permitieran una correcta cuantificación de los

cambios de impedancia y el estudio de nuevas estrategias de inyección que permitieran

obtener más sensibilidad en puntos deseados del tejido a estudiar.

• Una aplicación potencial para esta técnica es la distinción, mediante imágenes de

tomografía multifrecuencia superficial, del tejido miocárdico sano, isquémico y cicatricial,

ya que esto es posible, tal como se ha visto en las medidas de espectrocopia, a través los

valores de los parámetros del modelo de Cole.

Es por tanto necesario, buscando la aplicabilidad de estas imágenes paramétricas en

ambientes hospitalarios, trabajar en un futuro en la mejora de los algoritmos de reconstrucción

y cuantificación. Otro factor que podría mejorar la calidad de estas imágenes es el uso de la

información a priori que, extraída de las medidas de espectroscopia a cuatro hilos, permita
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mejorar la velocidad y la convergencia de los algoritmos de extracción de parámetros. Si el

estudio se quiere realizar sobre un órganos en concreto, sería también positivo, como ya se

ha comentado, el estudio de nuevas estrategias de inyección que permitieran focalizar las

medidas de impedancia en zonas concretas.
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