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Introduccidn

1. INTRODUCCION

El caracter ritmico que poseen la mayoria de los fenémenos que ocurren en
nuestro medio es una propiedad extensible al cerebro. Asi como la temperatura, junto
con otros fenédmenos atmosféricos, marca el comienzo o la transiciéon a una nueva
estacion, o, por ejemplo, los periodos de luz-oscuridad alternan ciclicamente a lo largo
del dia, el cerebro humano muestra una ritmicidad circadiana, asociada biolégicamente
al ciclo de luz-oscuridad y basada en la alternancia de periodos de vigilia y suefio. A
una escala temporal mas reducida, la actividad eléctrica generada espontaneamente por
el cerebro varia en funcion del estado de activacioén (focalizacion de la atencion, vigilia
relajada y las diversas fases del suefio) en que se encuentre una persona o animal.

La actividad eléctrica de origen cerebral registrada en la superficie del cuero
cabelludo con la técnica de la electroencefalografia (EEG) oscila entre 0,5 y 80 Hertzios
(Hz) (Gevins, 1987). En este intervalo de frecuencias se concentra todo el interés que
la ritmicidad cerebral ha suscitado en diferentes disciplinas académicas, entre las que
se encuentra la psicofisiologia. Con una finalidad practica, y atendiendo basicamente
a sus correlatos funcionales, este amplio rango espectral ha sido descompuesto en las
denominadas bandas clasicas de frecuencia (John y cols., 1980), representando cada una
de ellas a un ritmo cerebral especifico (Figura 1.1).

Es nuestro propdsito adentrarnos progresivamente en aspectos basicos inherentes
a la ritmicidad cerebral asi como en los correlatos conductuales de cada uno de los
ritmos cerebrales. Al plantearnos el presente trabajo, partimos de la base de que una
misma actividad ritmica puede aparecer en diferentes estados de activacion cerebral.
Este hecho nos llevd a profundizar en la literatura referente a los mecanismos de
generacion de la actividad ritmica y en aquella relacionada con las bases fisiologicas de

cada ritmo cerebral en diferentes estados de activacion, destacando precisamente
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aquellas situaciones en las que se produjera este hecho. Centraremos nuestro interés en
estas situaciones, ya que sobre una de ellas versara el objetivo principal de este estudio.
Esta dinamica de exposicion, que en ninglin momento pretende ser una exhaustiva
revisién de la literatura, intentara contribuir a una mejor comprensién de los objetivos

experimentales que nos llevaron a realizar este trabajo de investigaciéon.

DELTA (0,5-35H2) NN N A NSNS\

THETA (3,5 -8 Hz)

ALFA (8-13 Hz)

BETA (13 - 80 HZ) S A A LA M ooy b A for el _l ;50 Y

Figura 1.1. Ritmos cerebrales basicos. Hz: Hertzios; Seg.: Segundos; pV: microvoltios.
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1.1 MECANISMOS GENERADORES DE LA RITMICIDAD CEREBRAL

1.1.1 Bases neurofisiologicas de la generacion de la senal
electroencefalografica

Un abordaje histérico de este apartado nos traslada a los primeros trabajos con
los que se pretendi6 estudiar el origen cerebral de la actividad eléctrica registrada con
electrodos colocados sobre la superficie del cuero cabelludo. Estos trabajos provenian
de la escuela de Cambridge en Inglaterra, liderada por Lord Edgar Douglas Adrian, de
la Universidad de Washington (St. Louis), donde se encontraba George Bishop y, por
Gltimo, de la Universidad de Brown en Providence, donde comenzé Herbert Jasper sus
estudios de EEG con sujetos humanos antes de trasladarse al Instituto Neurolégico de
Montreal y establecer, junto con Penfield, la localizacién y las bases neuroquirdrgicas
de determinados tipos de epilepsias (Niedermeyer, 1993a).

Tanto Adrian (1936) como Bishop (1936) concluyeron que la actividad eléctrica
cerebral registrada con electrodos de superficie era el resultado del promedio de los
potenciales de accion generados por enormes cantidades de neuronas individuales.
Jasper llego a la misma conclusion, anadiendo ademads que los potenciales corticales
reflejaban procesos mas lentos y variables en el tiempo, hecho que los asemejaba a la
actividad registrada en las fibras nerviosas periféricas (Jasper, 1936). En contraposicién
con lo anterior, Ralph Gerard enfatizé el hipotético papel que pudieran estar jugando
las fluctuaciones espontaneas de los potenciales de membrana en la generacion del EEG
(Dubner y Gerard, 1939). Este autor y su grupo se desmarcaron de la anterior
perspectiva que, como ya vimos, atribuia dicha generaciéon al promedio de los
potenciales de accién.

Varios anos después, Dempsey, Morison y Morison (1941) demostraron la

existencia de un sistema de conexiones talamo-corticales, al que denominaron

-10 -
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“inespecifico”, que tenia su origen en los nicleos medial e intralaminares del tdlamo.
Estos autores comprobaron que la estimulacién eléctrica de dichos nucleos en el gato
generaba una actividad ritmica que se extendia a ambos hemisferios cerebrales, y que
ellos denominaron “respuesta de reclutamiento”. También especularon sobre qué
mecanismos se ponian en marcha en el sistema reticular taldmico “inespecifico” para
producir ritmicidad a nivel cortical, Ilegando a la conclusion de que podian ser dos los
mecanismos implicados (Morison y Dempsey, 1942):

i) La existencia de circuitos reverberantes dentro del sistema talamo-cortical
producirian de forma constante y reciproca una serie de potenciales encargados de
desencadenar la ritmicidad en diferentes areas de la corteza cerebral.

ii) Los impulsos generados en el ndcleo medial del talamo son los responsables
de sincronizar a las neuronas corticales, produciendo la actividad ritmica que se registra
con los electrodos de superficie.

Con estos experimentos se consiguio enfatizar el papel funcional del talamo en
la generacion cortical de la actividad EEG ritmica, a la vez que las estructuras corticales
dejaban de ser las dnicas involucradas en la generacion de la actividad cerebral
espontanea.

Otra propuesta fue la de Frederic Bremer, quien ademads de sus estudios sobre
la fisiologia de los estados de vigilia y suefio con las clasicas preparaciones de “cerebro
aislado” y “encéfalo aislado” que le llevaron a articular su teoria “pasiva” del suefio
(Bremer, 1935; Bremer, 1974), sugirié que los circuitos reverberantes, aquellos que
especulaban Dempsey y Morison en los trabajos anteriormente citados, no eran
necesarios para producir actividad sincronizada en las neuronas corticales, ya que, y en
esto consistia su hipotesis, éstas poseian una auto-ritmicidad intrinseca (Bremer, 1949).

En otras palabras, para que la generacion de un determinado ritmo cerebral tuviera

-11 -
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lugar, seria necesario que se produjeran oscilaciones en el nivel de excitabilidad de la
membrana celular de muchas neuronas individuales, hecho que provocaria que las
células corticales dispararan de forma sincronica.

En general, la mayoria de los estudios anteriormente expuestos asumieron, de
una o de otra forma, que las neuronas corticales mostraban una ritmicidad espontanea
intrinseca cuya frecuencia se veria determinada por el metabolismo de cada célula
individual, que a su vez es modificado por una variedad de influencias excitatorias asi
como por las propiedades neuroquimicas del medio extracelular (Pedley y Traub, 1990).
De acuerdo con lo anteriormente expuesto, las ondas, tal como aparecen en el EEG
registrado en la superficie de la cabeza, serian el reflejo de la actividad de una gran
cantidad de neuronas individuales que disparan de forma sincronizada o desincronizada
dependiendo del estado funcional del cerebro.

En 1940, Renshaw vy sus colaboradores demostraron por primera vez, utilizando
microelectrodos extracelulares, que las ondas que aparecian en el EEG no mostraban
relacion alguna, ni en frecuencia ni en morfologia, con los potenciales de accion
generados a nivel intracelular. De hecho, ellos concluyeron que la ritmicidad del EEG
era el resultado de procesos neuronales diferentes e independientes (Renshaw, Forbes
y Morison, 1940). Este descubrimiento fue clave para la generacion de nuevas hipétesis
experimentales, asi como para dar al traste con especulaciones erréneas acerca de los
mecanismos neurofisiolégicos involucrados en la generacion del EEG.

La década de los 50 fue esencial para la confirmacién experimental de que los
potenciales de accion no constituian una parte importante en la génesis del EEG. Los
estudios realizados, primero por Chang (1951) y, casi simultdneamente, por Bishop y
Clare (1952), pusieron de manifiesto que, con una alta probabilidad, las ondas del EEG

eran producidas por la actividad que se generaba en las dendritas apicales de las

-12-
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neuronas piramidales localizadas en las capas superficiales de la corteza cerebral. Estos
autores llegaron a esta conclusion basandose en observaciones que confirmaban que la
actividad registrada en las capas corticales donde se ubicaban las dendritas apicales era
mas gradual, tenia una duracién mas larga y mostraba una propagacion mas prominente
en el medio extracelular que aquella registrada en el soma o a lo largo del axén
neuronal, propiedades que asemejaban dicha actividad al EEG registrado en la superficie
de la corteza cerebral. Estos trabajos, junto con la aportacion de Eccles sobre la
transmision sindptica en la generacién de los potenciales postsinapticos, facilitaron
ampliamente la comprension de la naturaleza de los potenciales dendriticos. Este autor
observé que dichos potenciales mostraban muchas de las caracteristicas de los que se
generaban a nivel postsindptico, hecho que le llevé a proponer que la mayor parte de
los mecanismos esenciales de generacién del EEG subyacian en la actividad eléctrica
producida a nivel sinaptico (Eccles, 1951). La confirmacion empirica de esta hipétesis
provino del clasico experimento de Li y Jasper (1953) en el cual se demostré que,
incluso cuando se eliminaban los potenciales de accién en el cerebro de gatos con
anestesia profunda, la sefal EEG aparecia de una forma clara en el registro. Estos autores
concluyeron que, por lo tanto, la actividad eléctrica cerebral, tal y como aparece en el
EEG, es el reflejo del promedio de eventos sindpticos individuales.

Un hallazgo adicional fue proporcionado por Purpura y Grundfest (1956). Estos
autores no so6lo confirmaron el origen sindptico de la actividad EEG espontanea sino
que, ademads, pusieron de manifiesto el importante papel que juegan los potenciales
postsindpticos excitatorios (PPEs) e inhibitorios (PPls) en la generacion del EEG (Figura
1.2). Ciertamente, la evolucién temporal mds lenta de los PPEs y los PPls los hace mas
comparables con el EEG, al mismo tiempo que la sumacién se ve facilitada por la

estructura columnar que posee la corteza cerebral donde se ubican las neuronas
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piramidales (Cooper, Osselton y Shaw, 1980; Speckmann y Elger, 1993), lo que produce
una configuracion en campo abierto compatible con la sumacién efectiva de potenciales
postsinapticos (Lorente de No, 1947). Ademas, aquellos estudios disefiados para estudiar
los cambios de voltaje asociados a dicha actividad han enfatizado que, a pesar de que
los potenciales sindpticos muestran un voltaje considerablemente mds bajo que los
potenciales de accién, el flujo de corriente asociado a su generacion se distribuye
mucho mdas ampliamente que aquellos generados por los potenciales de accion. Este
hecho es debido basicamente a la mayor duracion de los potenciales postsinapticos (15-
200 mseg), a la mayor superficie de la membrana involucrada en su generacion (Pedley
y Traub, 1990) y a la ausencia de cancelacion de dichos potenciales, lo que les hace

aparecer con una mayor amplitud.

50 mseg 100 mseg

200 mseg 100 mseg

Figura 1.2. Correlacién entre la actividad EEG y eventos a nivel sindptico. A y B. Se puede observar como
la maxima amplitud del EEG registrado en la superficie de la corteza cerebral (parte superior de cada
grafica) se corresponde mejor con las corrientes extracelulares asociadas a tos potenciales postsinapticos
excitatorios que con los trenes de potenciales de accién (parte inferior de cada gréfica). C y D. Noétese la
alta correlacion existente entre la actividad EEG (parte superior de cada gréfica) de polaridad negativa y
los potenciales postsindpticos excitatorios, al igual que entre la actividad EEG de polaridad positiva y los
potenciales postsinapticos inhibitorios. En todas las gréficas la polaridad negativa es hacia arriba y positiva
hacia abajo. mV: milivoltios; mseg: milisegundos; pV: microvoltios (Modificado de Creutzfeldt, Watanabe
y Lux, 1966).

- 14 -
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Desde un punto de vista anatébmico, las estructuras neuronales en campo abierto
(aquellas en las que las neuronas se orientan de forma paralela formando multitud de
ramificaciones microscépicas) parecen originar campos eléctricos detectables desde el
exterior (Lorente de N6, 1947). Esta configuraciéon neuronal es caracteristica de la
corteza y de otras estructuras cerebrales organizadas en capas (tdlamo, cerebelo, ...). A
pesar de la existencia de varios tipos diferentes de neuronas en la corteza cerebral, las
neuronas piramidales son las mejores candidatas a la hora de explicar la génesis del
EEG. Su organizacién topografica corresponde a un modelo de dipolos estacionarios
orientados de forma perpendicular a la superficie cortical, lo que las convierte en
adecuadas propagadoras de la actividad sinaptica (Lutzenberger, Elbert y Rockstroh,
1987; Fourment y cols., 1965) al permitir una sumacién efectiva de las corrientes
generadas.

Llegados a este punto, una cuestion que se nos antoja interesante consiste en
saber qué relacién existe entre un potencial registrado en la corteza cerebral y aquel
registrado en la superficie del cuero cabelludo. O si se prefiere, la cuestion podria ser:
ces posible obtener el mismo potencial si lo registramos en la corteza cerebral que si
lo hacemos en la superficie de la cabeza? La respuesta a esta pregunta nos remite a una
serie de factores que mediatizan el grado de similitud entre ambas senales, entre los que
se encuentran las estructuras anatémicas que debe superar la actividad eléctrica cerebral
desde que se genera a nivel neuronal hasta que es captada por el electrodo situado en
la superficie de la cabeza, el grado de sincronia de dicha actividad que viene
determinado por la superficie de la corteza cerebral involucrada en la produccion de
actividad sincronica, vy la localizacion de los generadores del dipolo en relacion con las
circunvoluciones que muestra la corteza cerebral (Petsche, Pockberger y Rappelsberger,

1984; Speckmann y Elger, 1993).
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La idea, ampliamente extendida, de que la actividad eléctrica cerebral
espontdnea registrada en la superficie de la cabeza es considerada como un promedio
espacial de aquella que se genera en un drea limitada de la corteza (DelLucchi, Garoutte
y Aird, 1962) cobra fuerza si consideramos la gran cantidad de estructuras que dicha
actividad tiene que superar (fluido cerebro-espinal, meninges y craneo) desde que
empieza su propagacioén en las dendritas de las neuronas piramidales hasta llegar al
electrodo colocado sobre la superficie de la cabeza (Bear, Connors y Paradiso, 1996)
(Figura 1.3). No todos los “obtaculos” muestran la misma capacidad para conducir la
corriente eléctrica generada a nivel sindptico. Un ejemplo de este hecho puede
extraerse de los valores de conductividad (ochmio - cm)” de algunos componentes de la
cabeza, como por ejemplo, craneo (5 x 10%), fluido cerebro-espinal (1,56 x 10%, corteza
cerebral (2,86 x 10°%) y sustancia blanca (1,54 x 10°) (Fender, 1987). Podriamos decir,
que estos valores de conductividad, al depender de factores estructurales, permanecen
constantes en cada sujeto, independientemente de la actividad cerebral que se desee
registrar.

Sin embargo, existen otros factores que dependen en gran parte de las
caracteristicas de la actividad cerebral que estemos registrando. Entre éstos se encuentra
el grado de sincronia, determinado, entre otros, por la superficie de la corteza
involucrada en la generacion del potencial eléctrico, y la morfologia de la corteza
cerebral.

El grado de sincronia que presenta la actividad cortical queda reflejado en el
nivel de coherencia entre diferentes regiones de la corteza (Thatcher, Krause y Hrybyk,
1986; Tucker, Roth y Bair, 1986). En una serie de estudios dedicados a abordar este
punto, Cooper y cols. (1965) registraron simultdneamente actividad eléctrica espontanea

con electrodos en el cuero cabelludo y con electrodos implantados en la corteza de
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Figura 1.3. Obstéculos que debe superar la actividad eléctrica generada en las neuronas piramidales de
la corteza hasta llegar al electrodo colocado sobre la superficie de la cabeza (Modificado de Bear, Connors
y Paradiso, 1996)

pacientes epilépticos, llegando a la conclusién que para que una actividad cortical
pudiera ser fielmente reproducida en el EEG deberia existir una alta coherencia en un
area cortical de, al menos, 6 cm’. Estos autores comprobaron que existia una alta
coherencia entre electrodos corticales colocados con una separacién de 3,6 cm cuando
se registr6 ritmo alfa. Estos resultados les llevaron a concluir que el ritmo alfa, tal y
como lo observamos en el EEG, estaria atenuado en amplitud por un factor de,
aproximadamente, 10 con respecto al registrado en corteza. En otro estudio
(Goldensohn, Zablow y Stein, 1970) disenado para observar la correlacion entre
descargas interictales registradas en corteza y, simultaneamente, en el cuero cabelludo

de pacientes epilépticos, se detecté que dichos eventos eran generados en areas
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corticales de 0,3 cm?, lo cual implicaba que el factor de atenuacién de voltaje de esta
actividad, cuando se detectaba en la superficie de la cabeza, era de 300. Todos estos
resultados han proporcionado una valiosa informacién a la hora de extrapolar
informacion directa del EEG registrado con electrodos de superficie.

Por dGltimo, la morfologia de la corteza cerebral, con sus circunvoluciones y
surcos, la convierten en un medio con diferentes propiedades biofisicas que contribuye
a modificar el potencial registrado en la superficie de la cabeza. En general, se asume
que estos potenciales son directamente proporcionales al dngulo creado por la superficie
donde se encuentra situado el dipolo. La magnitud del potencial queda determinada por
la siguiente férmula: P = +(e/4m)-Q (donde “P” es el potencial registrado, “e” corresponde
al potencial cortical generado en la superficie del dipolo y “Q” es el angulo creado por
dicha superficie con respecto al electrodo). Teniendo en cuenta esta informacion, se
puede modelar lo que ocurriria si, usando un montaje de registro referenciado, el
potencial se generara en la parte superior de una circunvolucion o, si por el contrario,
se originara en un surco de la corteza (Gloor, 1975). En este sentido, se podrian producir
cuatro situaciones diferentes: a) el potencial se genera en la parte superior de una
circunvolucion y el electrodo de registro esta colocado justamente perpendicular a la
misma; b) el potencial se genera en la parte superior de una circunvolucion vy el
electrodo de registro se encuentra a uno de los lados de ésta; c) el potencial se genera
en un surco y el electrodo estd colocado justamente perpendicular al mismo surco, y
d) el potencial se genera en un surco y el electrodo se encuentra a uno de los lados de

éste. Una representacion gréfica de estos casos puede observarse en la Figura 1.4.
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Figura 1.4. Propiedades biofisicas de los potenciales corticales en funcién del lugar exacto de la corteza
donde se generan y de la colocacién del electrodo de registro. A. El potencial se genera en la parte
superior de una circunvolucién y el electrodo esta colocado perpendicular a la misma; B. El potencial se
genera en el mismo lugar que en A, pero el electrodo se sittGa lateralmente al giro cerebral; C. El potencial
se genera en un surco de la corteza y el electrodo estd colocado perpendicularmente a dicha fisura; D.
El potencial se genera en el mismo lugar que en C, pero, en esta ocasion, el electrodo esta situado a uno
de los lados del surco cerebral (Modificado de Gloor, 1975).

En el caso a), el potencial depende exclusivamente del dngulo Q, ya que el
electrodo de registro solo puede captar la parte negativa de la superficie donde se
encuentra el dipolo. Si observamos el caso b), podemos detectar que ahora el potencial
se va a ver determinado por dos angulos (QQ," y ,*) debido a que el electrodo puede
captar ahora informacién tanto de la parte positiva como negativa de la capa superficial
donde se encuentra el dipolo. El potencial finalmente serd proporcional a la diferencia
entre Qv Q,". En el caso ¢), se da la situacion de que el potencial ocupa las dos
paredes del surco y el electrodo esta justamente perpendicular a éste, lo que provoca

que el angulo de deteccion sea especialmente pequeno (QQ.). Al ser el potencial

C
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proporcional al angulo, aquel mostrard una menor amplitud que en los casos anteriores.
El caso d) demuestra que cuando el potencial se genera en un surco y el electrodo esta
a uno de los lados de éste, el voltaje registrado mostrara una amplitud muy pequena
debido a que, como en el caso b), el dngulo resultante proviene de la diferencia entre

Q, y Q,*, y al ser ambos casi iguales su diferencia serd muy cercana a 0.

De todos los resultados comentados hasta ahora sobre las bases fisioldgicas de
la generacién del EEG podriamos extraer tres ideas fundamentales:

a) Los potenciales de accion no parecen contribuir directamente a la generacion
de la actividad EEG, basicamente debido a que su corta duracién (aproximadamente,
un milisegundo) no favorece la actividad sincronizada en fase que seria necesaria para
que la onda pudiera ser registrada con una minima amplitud en la superficie de la
cabeza.

b) Se ha confirmado de forma consistente que la actividad eléctrica cerebral
espontdnea es el resultado de las corrientes extracelulares asociadas al promedio de los
PPEs y PPIs procedentes de las neuronas piramidales de la corteza cerebral. Estas
neuronas se organizan en campos abiertos, lo que permite una mejor propagacién de
la actividad.

¢) Existen una serie de factores que mediatizan el que una actividad generada a
nivel cortical pueda ser registrada con cierta similitud con electrodos colocados en la
superficie de la cabeza. Entre los mas determinantes se encuentran el medio fisico que
tiene que atravesar la actividad cerebral hasta llegar al electrodo (meninges, fluido
cerebro-espinal, ...), grado de sincronia, determinado, entre otros, por la superficie de
la corteza involucrada en dicha actividad sincrénica, y la morfologia de la corteza

cerebral.
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1.1.2 Bases neuronales y anatémicas de la ritmicidad cerebral

Como hemos visto en el apartado anterior, una actividad generada a nivel
cortical puede ser captada por un electrodo colocado en la superficie del cuero
cabelludo en tanto que se produzca una actividad sindptica colectiva de miles de
neuronas de forma sincrénica. Si asumimos que dichas sefiales EEG son el reflejo de la
dinamica de la actividad eléctrica generada por determinadas poblaciones neuronales,
aceptamos implicitamente una de las propiedades basicas y necesarias para la
generacién de la actividad EEG ritmica: la capacidad de las neuronas para trabajar en
sincronia (Lopes da Silva, 1993). Por lo que podemos deducir, es bastante probable que
la amplitud de la senal EEG dependa del grado de sincronia que muestre la actividad de
las neuronas subyacentes. En otras palabras, cuando todas la neuronas que conforman
una poblacién son excitadas simultdneamente, su actividad promediada genera una
sefial con un voltaje determinado en la superficie del cuero cabelludo. Sin embargo,
cuando cada neurona recibe la misma cantidad de excitacién pero de forma dispersa en
el tiempo, el promedio de las sefales es irregular, mostrando el EEG resultante una
apariencia desincronizada (Figura 1.5). Este ejemplo refleja que para que un ritmo sea
generado, seria necesario no s6lo que participaran una gran cantidad de neuronas y/o
que existiera una determinada cantidad de excitacién, sino también que se estableciera
un importante grado de sincronia entre las poblaciones de neuronas implicadas. Si la
excitacion sincronica de uno o varios grupos de neuronas es repetida “n” veces de forma
consistente, la senal EEG resultante mostrara una apariencia ritmica y con una amplitud
considerable (aunque ya vimos en el apartado anterior que la amplitud de una actividad

generada a nivel cortical depende de otros factores intervinientes).
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Figura 1.5. Proceso mediante el cual se generan sefales sincronizadas versus desincronizadas en el EEG
registrado con electrodos de superficie. No6tese como la amplitud del EEG varia en funcién de la
regularidad (sincronizacion) o irregularidad (desincronizacién) con que disparan las neuronas piramidales
de la corteza cerebral (Modificado de Bear, Connors y Paradiso, 1996).
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Existen dos mecanismos basicos por los cuales una o varias poblaciones
neuronales generan oscilaciones de forma sincronizada (Steriade y cols., 1990):

a) En primer lugar, puede ocurrir que un conjunto de neuronas reciba
informacién de una estructura sincronizadora (“pacemaker”) cuya funcién consiste en
marcar el ritmo de la tasa de disparo de otros grupos neuronales. Una metifora
aclaradora de este tipo de mecanismos podria ser la del director de orquesta que marca
el ritmo al que tiene que ir cada uno de los instrumentos que componen el grupo
musical.

b) Un segundo mecanismo responde a que la tasa de disparo de las diferentes
neuronas de la poblacion se sincronizaria, basicamente, en funcion de la interaccion de

unas con otras. Siguiendo con la metifora anterior, este caso se asemejaria a los
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unas con otras. Siguiendo con la metifora anterior, este caso se asemejaria a los
aplausos que suscitaria dicha interpretacion musical entre los asistentes. Primero
comenzaria uno, después otro, hasta que el auditorio completo aplaudiera al unisono,
al principio desincronizadamente, hasta conseguir un efecto sincronico. Aqui, el factor
clave seria la interaccién entre grupos neuronales con un mismo estatus fisiolégico.

En el cerebro de los mamiferos, la actividad ritmica (sincrénica) se genera
mediante una combinacién de ambos tipos de mecanismos (Steriade y cols., 1990).
Parece ser que el tidlamo es, dentro de las posibles estructuras sincronizadoras
("pacemakers"), el mejor candidato para cubrir este tipo de funcion, sobre todo teniendo
en cuenta la gran afluencia de vias aferentes que proceden de esta estructura subcortical
e inervan a toda la corteza. Ademads, se ha demostrado que la destruccién de la corteza
cerebral no afecta a la actividad ritmica que ocurre simultaineamente en el talamo
(Adrian, 1951). Sin embargo, la destruccion de la estructura taldmica sincronizadora
impide que un ritmo cerebral pueda ser registrado en regiones de la corteza (Kristiansen
y Courtois, 1949).

La caracteristica mds relevante de las neuronas taldmicas sincronizadoras es su
capacidad intrinseca para generar un patrén de oscilaciones ritmicas. La actividad de
cada una de estas neuronas taldmicas sincronizaria a las demas de sus mismas
caracteristicas mediante el mecanismo de interaccién neuronal (sinapsis). Las
conexiones sinapticas generadas, ya fueran excitatorias o inhibitorias, obligarian a cada
una de esas neuronas a acoplarse al ritmo del grupo. Esta actividad ritmica es trasladada
a la corteza mediante los axones talamo-corticales (Steriade, 1993). Por seguir con la
metdfora de la orquesta, un grupo limitado de neuronas taldmicas (director de la
orquesta) acabaria imponiendo un ritmo cerebral determinado a poblaciones mucho

mas extensas de neuronas corticales (musicos).
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La siguiente pregunta que se nos plantea es: cexiste una Unica estructura
sincronizadora dentro del tdlamo o, por el contrario, podemos hablar de mdultiples
sincronizadores? La respuesta no es simple si nos atenemos a los resultados
experimentales obtenidos por diferentes autores. Andersen y Andersson (1968)
propusieron la existencia de multiples sincronizadores taldmicos sobre la base de que
cualquiera de sus nucleos es capaz de exhibir oscilaciones ritmicas, y que dichas
oscilaciones serian sincronizadas dentro del mismo talamo mediante, lo que ellos
denominaron, “neuronas distribuidoras”. El principal punto en contra de este modelo
subyace en la imposibilidad de encontrar un area talamica especifica donde se ubiquen
las “neuronas distribuidoras” (Pedley y Traub, 1990).

En una serie de estudios encaminados a explorar las propiedades sincronizadoras
de los diferentes ntcleos del tdlamo, el grupo de Mircea Steriade en Laval (Quebec,
Canada) propone que es el nucleo reticular taldmico el que ejerce la funcion de imponer
su ritmo a los demds nucleos del tdlamo. Estos autores se basaron en tres hechos
experimentales:

i) La actividad ritmica generada en el tdlamo y en la corteza cerebral desapareci6
radicalmente al lesionar selectivamente este nucleo, tanto en ratas (Buzsaki y cols.,
1988) como en gatos (Steriade y cols., 1985).

ii) En lo que se refiere a conectividad, el ndcleo reticular taldmico es el que
proyecta a una mayor cantidad de nucleos dentro del mismo tidlamo (Scheibel y
Scheibel, 1966). Se ha detectado un nimero muy escaso de conexiones entre los demds
nucleos talamicos (Jones, 1985).

iii) Ademds, Steriade y sus colaboradores han demostrado un comportamiento
oscilatorio desigual en dicha estructura talamica asociado con diferentes grados de

polarizacion de la membrana celular. Mientras que las oscilaciones entre 7y 14 Hz
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(donde se encuadra el ritmo alfa y la actividad de husos caracteristica de la fase 2 del
sueno) estaban asociadas con un potencial de reposo (aproximadamente -60 mV)
(Steriade y Deschenes, 1984), la membrana mostraba una hiperpolarizacién cuando las
neuronas oscilaban a un ritmo entre 1 y 4 Hz (Steriade, Dossi y Nuiez, 1991) y una
despolarizacion con las oscilaciones de 40 Hz (Steriade y cols., 1991). En cualquiera de
los casos, dichas oscilaciones neuronales se trasladarian a la corteza cerebral mediante
los nucleos de relevo talamicos.

En resumen, parece claro que el tidlamo o, mas concretamente, algunos de sus
nucleos, juegan un papel esencial en la generacion de algunas actividades cerebrales
de cardcter ritmico, como es el caso de los husos de suefio que aparecen de forma
predominante durante la fase 2 del suefo. En lo que se refiere a otras actividades, como
por ejemplo, delta y alfa, la funcion del tdlamo no esta ain del todo delimitada, aunque
todo apunta que tenga un papel sincronizador de la misma actividad en dreas de la
corteza cerebral (Steriade y Deschénes, 1984; Steriade y cols, 1990; Lopes da Silva,

1991; Huguenard, 1998).

1.2 RITMOS CEREBRALES: CORRELATOS CONDUCTUALES Y ESTADOS
FUNCIONALES DEL CEREBRO

Todos y cada uno de los ritmos que componen el espectro de las oscilaciones
cerebrales son el reflejo electrofisioldgico de unos correlatos conductuales al mismo
tiempo que senalizan diferentes estados funcionales del cerebro (para una revision de
este tema, Pfurtscheller, 1991; Lopes da Silva, 1991; Kellaway, 1990; Steriade y cols.,
1990). De hecho, si consideramos el nivel de activacidon cerebral como un continuo,

podemos observar como cada estado comportamental muestra una predominancia en
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cuanto a un ritmo u otro, lo cual nos proporciona una informacién tremendamente ditil,
sobre todo en lo que se refiere a la deteccidn vy clasificacién de estados de vigilancia con
la técnica del EEG (Makeig e Inlow, 1993; Cantero y cols., 1998a). Aunque compartimos
la opinidn de McCarley (1994) que sostiene que la actividad cerebral registrada con la
técnica del EEG en sujetos humanos es bastante diferente y menos informativa que
aquella que se obtiene con técnicas de registro extracelular e intracelular en animales,
no podriamos estar mas identificados con aquellos hallazgos experimentales que ponen
de manifiesto que las oscilaciones de la actividad eléctrica cerebral registrada con la
técnica del EEG reflejan estados funcionales de redes neuronales (Lehmann, 1990a). De
hecho, se ha sugerido que una de |la formas mas adecuadas de llevar a cabo un cambio
de estado funcional en una red neuronal podria ser mediante la transicién de un modo
de actividad aleatorio a otro oscilatorio (Lopes da Silva, 1991). Este modo oscilatorio
facilitaria el “acoplamiento” entre diferentes grupos neuronales localizados en
estructuras subcorticales al igual que la transmisién de informacién desde dichas
poblaciones neuronales a la corteza. Lo que registrariamos en la superficie de la cabeza
seria una actividad sincronizada (o desincronizada), como ocurre en el caso de los
diferentes ritmos cerebrales. Si tenemos en cuenta estos hechos, aceptariamos sin
reticencia el importante papel que juega actualmente la técnica del EEG en la
investigacion psicobiolégica con sujetos humanos.

En el siguiente apartado, intentaremos acercarnos a aquellos resultados
experimentales que han puesto de manifiesto tanto los correlatos funcionales como
conductuales de los diferentes ritmos cerebrales. El ritmo alfa sera tratado en ultimo
lugar y de una forma mas minuciosa debido al papel primordial que representa en los

planteamientos y objetivos experimentales que se persiguieron con este trabajo.
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1.2.1 Ritmo Delta

El término “ritmo delta” fue introducido por Walter (1936) para designar a todas
las frecuencias de origen cerebral que estuvieran por debajo del rango de alfa
(aproximadamente de 1 a 8 Hz). Posteriormente, Walter y Dovey (1944) percibieron la
necesidad de introducir una nueva categorizacion dentro de este rango, que oscilaba
entre 4 y 7 Hz, y que conocemos actualmente como ritmo theta. En 1974, en un
glosario consensuado entre profesionales de diversa formacién que utilizaban la técnica
del EEG, se acept6 que las ondas lentas que componian el ritmo delta mostraban una
duracion de entre 1y 4 segundos, lo cual confirmaba que su rango de frecuencias se
encontraba entre 1 y 4 Hz (International Federation of Societies for
Electroencephalography and Clinical Neurophysiology (IFSECN), 1974). Recientes
estudios han demostrado que existen oscilaciones lentas inferiores a 1 Hz
(aproximadamente entre 0,3 y 0,7 Hz) de origen cerebral (Steriade, Nuiez y Amzica,
1993a). Todos estos resultados sugieren que el rango en el cual oscila el ritmo delta se
encuentra entre 0,3 y 4 Hz.

Las ondas lentas que componen el ritmo delta aparecen en las fases mas
profundas del sueno no REM (NREM), lo que corresponde en terminologia de
Rechtchaffen y Kales (1968) a las fases 3 y 4 del suefio. Recientemente, se ha
demostrado que el rango espectral del ritmo delta es el reflejo de varios fenomenos
electrofisiolégicos, o dicho de otra forma, las ondas lentas que aparecen en el EEG
cuando el sujeto estd en suenio NREM profundo son el resultado de diferentes procesos
con diferentes funciones y mecanismos de generacion neuronal (Amzica y Steriade,
1998a). Como ya comentamos anteriormente, existen oscilaciones lentas (0,3-0,7 Hz)
que han sido detectadas tanto con registros intracelulares de neuronas corticales

(Steriade, Nuhez y Amzica, 1993b) como con registros de EEG en sujetos humanos
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(Achermann y Borbély, 1997; Amzica y Steriade, 1997). Estos componentes, que
podriamos denominar “ultralentos”, han mostrado contribuir a la morfologia de las
ondas lentas que clasicamente se observan en el EEG aunque por si mismos no las
generan (Amzica y Steriade, 1998a), estando mds asociados funcionalmente a la
generacion de complejos K ritmicos (Amzica y Steriade, 1998b), de hecho tienen su
comienzo después de la fase 1 y permanecen hasta la finalizacién del suefio de ondas
lentas. Se ha sugerido que dichas oscilaciones ultralentas tienen un origen cortical, ya
que permanecen en preparaciones atalamicas (Steriade, Nuiez y Amzica, 1993a) y
desaparecen en animales decorticados (Timofeev y Steriade, 1996). Ademds, juegan un
papel basicamente sincronizador entre diferentes dreas de la corteza cerebral, proceso
que se sustentaria anatémicamente en la enorme cantidad de conexiones intracorticales
existentes (Amzica y Steriade, 1995a). La interrupcién o desactivacion de dichas
conexiones intracorticales altera drasticamente la sincronizacién de las oscilaciones
ultralentas, generandose una disociacion entre las actividades ultralentas de la parte
anterior y posterior del cerebro, sin producir una desapariciéon de las mismas (Amzica
y Steriade, 1995b). En animales con cerebro intacto se ha demostrado que,
independientemente de que el lugar de generacién de las oscilaciones ultralentas
estuviera en la corteza, dicha actividad puede ser también registrada en neuronas
taldmicas (de los nucleos reticulares) (Steriade y cols., 1993) y en otras estructuras tales
como el tronco cerebral (Steriade, Amzica y Contreras, 1994), prosencéfalo basal
(Nuniez, 1996) y neoestriado (Wilson y Kawaguchi, 1996).

Es precisamente la sumacién de las oscilaciones ultralentas corticales y las
oscilaciones lentas, en el rango de 1-4 Hz, las que producen la apariencia de ondas
lentas tal y como las percibimos en el EEG registrado con electrodos de superficie. Sin

la aparicion de las oscilaciones ultralentas acompanadas de su papel sincronizador no
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se podria generar lo que actualmente denominamos ritmo delta.

En lo que se refiere a la evolucion del ritmo delta a lo largo de los diferentes
periodos del sueiio NREM profundo (fases 3 + 4), se ha demostrado de forma consistente
que a medida que los ciclos de suefo transcurren, la cantidad de suefio NREM
disminuye, dicho de otra forma, existe mas suefio de ondas lentas (ritmo delta) al
principio de la noche que al final (Feinberg y Floyd, 1979; Kupfer y cols., 1984). Otro
descubrimiento importante consistié en detectar que la cantidad de vigilia previa al
suefio correlacionaba positivamente con el porcentaje de sueno NREM profundo
(Borbély, 1982; Dijk y cols., 1990). Este ultimo hallazgo puso de manifiesto que el
sueio NREM profundo, y su expresion electrofisioldgica, el ritmo delta, parecia ser un
componente obligado para el buen funcionamiento de nuestro organismo. De hecho,
Horne (1987) lo consideré como uno de los marcadores mas determinantes de lo que
él denominé sueno basico o esencial (“core sleep”.

Por otra parte, si tenemos en cuenta aquellos trabajos que exploraron el
metabolismo cerebral que ocurria simultineamente con la presencia de ritmo delta,
podemos observar que dicho metabolismo difiere marcadamente del que ocurre en
otros estados de activacion cerebral como vigilia y REM. Buchsbaum y colaboradores
(1989) observaron mediante la técnica de la tomografia por emision de positrones (PET)
que el metabolismo cerebral durante el sueiio NREM profundo fue significativamente
menor en casi todas las estructuras cerebrales al compararlo con vigilia. La Unica
estructura que mostré una mayor tasa de consumo de glucosa durante suenio NREM en
comparacion con la fase REM fue el tdlamo, resultado que concuerda con la intensa
actividad que se genera en esta estructura subcortical durante todas las fases del suefo
NREM (Steriade y Deschénes, 1984). Estos autores concluyeron que sus resultados eran

consistentes con la teoria en la que se propone que durante el sueno NREM el cerebro
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entra en un estado de descanso neuronal (Buchsbaum y cols., 1989).

Hobson, Stickgold y Pace-Schott (1998) resaltaron las diferencias encontradas por
diferentes investigadores con la técnica del PET entre el sueno NREM (fases 3+4) y
REM. En su trabajo de revisién quedé claramente demostrado que a nivel del tronco
cerebral, diencefélico, limbico y cerebelar, el metabolismo cerebral fue mas elevado en
suefio REM que en NREM. En lo que se refiere a estructuras corticales, sélo la corteza
prefrontal dorsolateral mostré un mayor consumo de glucosa cerebral en suefio NREM
profundo en comparacién con la fase REM. En otro estudio, esta vez con la técnica del
flujo sanguineo cerebral, Meyer y cols. (1987) encontraron que durante el suefio NREM
(fases 3 +4) el consumo de oxigeno cerebral quedo drasticamente reducido mostrando
una tasa similar en ambos hemisferios. Al igual que Buchsbaum y cols. (1989), estos
investigadores sugirieron gque el suefo de ondas lentas parecia estar genéticamente
asociado con un estado de “descanso cerebral”, hecho evidente si nos atenemos a los
resultados obtenidos con flujo sanguineo cerebral y PET.

En lo que se refiere a trabajos realizados con animales, los resultados son muy
parecidos a los obtenidos con humanos. Ramm y Frost (1986) utilizaron la técnica de
la deoxiglucosa cerebral para explorar el metabolismo cerebral y local durante el suefio
NREM (3 +4) y REM en gatos. Esta técnica emplea un andlogo de la glucosa capaz de
ser consumido pero no metabolizado por las neuronas, que sirve como marcador
radiactivo de la actividad neuronal. Entre los resultados mas destacados a los que
Hegaron estos autores podemos extraer aquel que reflejaba una tasa metabdlica media
mas baja durante el suefio NREM profundo, mostrando exclusivamente un aumento
respecto a la fase REM en estructuras hipotaldmicas. Entre las implicaciones funcionales
que podria tener este resultado se encuentra aquella que considera al suefio de ondas

lentas como un periodo de obligada inactividad (incluso a nivel cerebral) dedicado a
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recuperar y conservar energia, hecho que indirectamente apoyaria la hipétesis
restauradora anteriormente comentada.

Una informacion adicional sobre el ritmo delta proviene de la aplicacion de la
teoria de sistemas no lineales al estudio de la actividad eléctrica cerebral, tanto en
humanos como en animales. Esta perspectiva de andlisis ha demostrado cierta utilidad
en la comprension de la funcién cerebral (Basar, 1990; Roschke y Aldenhoff, 1992). En
contraposicion a los sistemas lineales, aquellos no lineales, como la actividad cerebral,
pueden presentar conductas cadticas e irregulares. Como caracteristicas fundamentales
de un sistema gobernado por leyes no lineales podriamos resaltar la ausencia de
prediccion a lo largo de grandes periodos de tiempo y la dependencia de las
condiciones iniciales del sistema a estudiar (Elbert y cols., 1994). Han sido muchos los
trabajos que han demostrado que, tanto la actividad de una neurona por separado como
el EEG registrado con electrodos de superficie, presentan oscilaciones irregulares,
caracteristicas de los sistemas complejos que poseen un atractor caotico (Rapp y cols.,
1985; Freeman, 1988; Schupp y cols., 1994). Ademds, y ésto consideramos que es lo
mas importante para nuestro trabajo, se ha hallado que diferentes estados cerebrales
muestran un estado de complejidad variable en funciéon de la actividad cerebral
subyacente, hecho que, como ya comentamos anteriormente, ha sido puesto de
manifiesto en sujetos humanos y animales, con registros intracorticales y con electrodos
de superficie (Roschke y Basar, 1990). Al ser el ritmo delta una actividad que domina
la fase mas profunda de suefo NREM, podriamos observar el comportamiento
dimensional de dicho estado cerebral, a la vez que compararlo con otras fases del suefio
y con vigilia.

Babloyantz, Nicolis y Salazar (1985) fueron los primeros en detectar que la fase

mas profunda del sueno NREM se comportaba como un atractor cadtico, resultado que
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condujo a otros autores a determinar el ndmero de grados de libertad, expresado
matematicamente mediante la férmula del coeficiente de correlacion (D?), necesario
para describir este estado de activacion cerebral. Se asume que una mayor cantidad de
grados de libertad implicaba que dicho estado de actividad cerebral debe ser descrito
en base a un nimero elevado de parametros, mientras que un estado que mostrara un
coeficiente de correlacion bajo estaria reflejando una menor dimensionalidad y, por lo
tanto, una menor complejidad de cara a su simulacién matematica (Lopes da Silva,
1991). Diversos estudios (Ferri y cols., 1996; Pradhan y cols., 1995; Roschke y
Aldenhoff, 1992) han mostrado que la actividad cerebral que aparece en las fases mas
profundas del suefioc NREM se comporta como un atractor cadtico de baja
dimensionalidad, es decir, el nimero de factores que contribuye a la generacién del
ritmo delta en el estado de suefio profundo es menor que en todos los demas estados
de activacion cerebral. En general, este resultado ha sido interpretado en base a una
hipersincronizacion de grandes poblaciones neuronales (Réschke y Aldenhoff, 1992),
hecho que ha quedado fisiol6gicamente demostrado por otros autores (Amzica y
Steriade, 1998a). Desde un punto de vista neurofisiolégico, la actividad sincronizada
podria ser el reflejo de un efecto de auto-organizacién cerebral que consistiria en
cambiar de un modo de actividad neuronal no coordinado a oscilaciones sincronicas,
que a su vez tienen un efecto de expansion hacia otros grupos neuronales involucrados

en la generacion de esta actividad lenta (Pradhan y cols., 1995).
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1.2.2 Ritmo Theta

Seguin el consenso establecido (IFSECN, 1974), el ritmo theta hace referencia al
rango de frecuencia de actividades eléctricas de origen cerebral que oscila entre 4y 7
Hz, o lo que es lo mismo, sus ondas poseen una duracién de entre 140 y 250 mseg.
Como ya comentamos en el apartado anterior, este ritmo fue parte del rango de delta
hasta que Walter y Dovey (1944) propusieron una nueva banda de actividad cerebral
que mostraba un comportamiento diferente a la de delta. Estos autores escogieron el
término theta con el fin de senalizar de alguna forma su supuesto origen talamico
(“THalamic”). Actualmente, son hechos bien conocidos que theta es la actividad
predominante en el hipocampo, que los mecanismos sincronizadores de dicha actividad
hipocampica se encuentran localizados en el septum (Petsche, Stumpf y Gogolak, 1962;
Gaztelu y Buno, 1982; Alonso y cols., 1987) y que la misma actividad puede ser
registrada en corteza entorrinal (Mitchell y Ranck, 1980) y en el giro dentado (Bland,
Andersen y Ganes, 1975) de la mayoria de los mamiferos, mostrando los mamiferos
inferiores un rango de frecuencias mds amplio que se extiende desde 3 hasta 12 Hz
(Knott, 1976). Este variado rango espectral ha llevado a la mayoria de los autores a evitar
el término ritmo theta y sustituirlo por actividad lenta ritmica, sobre todo cuando dicha
actividad se registra desde el hipotdlamo en mamiferos inferiores (Steriade y cols.,
1990). Han sido varios los trabajos dedicados a explorar si la mencionada actividad
hipocdmpica aparece en sujetos humanos, siendo los resultados especialmente
contradictorios (Arnolds y cols., 1980; Halgren, Smith y Stapleton, 1985). Meador y
cols., (1991) en un estudio con pacientes que sufrian epilepsia parcial compleja,
implantaron electrodos en aquellas estructuras hipocampicas donde se producia la
descarga (con fines neuroquirurgicos). Estos pacientes no s6lo mostraron actividad theta

(4-7 Hz) en dicha estructura subcortical, sino que esta actividad se vio modulada por
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las condiciones de la tarea que realizaron, mostrando una mayor cantidad de potencia
espectral en aquellas que tenfan que memorizar listas de palabras que en otras que
implicaban habilidades de tipo visoespacial.

Debido al origen subcortical de dicha actividad cerebral, los resultados que serdn
comentados a lo largo de este apartado requieren de una cuidadosa interpretacion. No
obstante, se ha sugerido que dicha actividad cerebral llega a la corteza cerebral desde
estructuras hipocdmpicas mediante bucles de retroalimentacion hipocampico-corticales
(Klimesch y cols., 1996), lo cual no deja de ser un apoyo de cara a aquellos estudios
que proponen determinados correlatos conductuales asociados a la actividad theta. Se
ha hipotetizado que dicha actividad podria ser modulada por una variedad de conductas
y/o procesos psicolégicos bésicos, dentro de las cuales las mas estudiadas han sido las
conductas exploratorias (Vanderwolf, 1969) y el proceso de formacién de la memoria
(Buzsaki, 1989). Por otra parte, diversos autores han asociado dicha actividad con
procesos emocionales debido, sobre todo, a que su aparicion se produce ante la retirada
o interrupcién de un estimulo placentero (Lairy, 1956; Walter, 1959). Como
denominador comun de los estudios revisados, encontraremos que la actividad theta,
al contrario de lo que ocurre con alfa, se sincroniza (incrementa su amplitud) durante
la actividad mental.

Respecto a la relacién entre la actividad theta y los procesos de formacién de la
memoria, Klimesch, Schimke y Schwaiger (1994) disenaron un estudio con sujetos
humanos con el fin de explorar qué actividades cerebrales se veian moduladas por
tareas que hacian uso de la memoria semantica versus memoria episédica. El resultado
principal se baso en que la actividad cerebral en el rango de theta mostraba un aumento
de potencia espectral selectivo en aquellas tareas que ponian en marcha los procesos

de memoria episédica. Estos autores argumentaron que un incremento en las demandas
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de una determinada tarea que implique memoria episédica generaria una sincronizacion
de las neuronas hipocampicas, lo que conduciria al incremento de potencia espectral
antes mencionado. En otro estudio posterior, realizado por el mismo grupo de
investigadores (Klimesch y cols., 1997), se demostré que el aumento de potencia
espectral y sincronizacién de la actividad theta solo lleg6 a ser significativo bajo
aquellas condiciones experimentales en las cuales el item a recordar fuera codificado
y recuperado posteriormente, como quedé de manifiesto en la tarea de reconocimiento.
Aquellos items no recordados, o los que actuaron como distractores, no produjeron el
efecto anteriormente comentado. En la misma linea, Burgess y Gruzelier (1997)
encontraron que el aumento de theta en tareas de memoria episodica se producia dentro
de un intervalo temporal que oscilaba entre 125 y 250 mseg. desde la aparicion del
item, mostrando un aumento de potencia espectral del 18% cuando el sujeto detectaba
palabras repetidas y de un 8% cuando aparecian por primera vez. Se concluyé que la
dindmica de la actividad theta mostraba cambios espectro-temporales utiles en la
descripcién de los procesos de memoria episodica.

Todos los resultados anteriores, acerca de la actividad theta hipocampica
especifica de procesos de memoria episédica, se ven apoyados por el hecho de que el
hipocampo parece jugar un papel crucial en la codificacion de la informacion novedosa.
Entre los casos, catalogados de paradigmaticos, que demuestran la vital importancia del
hipocampo en la formacion de este tipo de memoria se encuentra el del paciente H.M.
(Scoville y Milner, 1957), quien, después de la extirpacion de regiones mediales del
|6bulo temporal que incluian al hipocampo y otras dreas del sistema limbico, era
incapaz de recuperar cualquier informacién novedosa que estuviera mas alla de los
limites de la memoria a corto plazo.

Otras investigaciones también han puesto de manifiesto que la actividad theta
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parece estar involucrada en tareas cognitivas no directamente relacionadas con los
procesos de memoria episédica. Rugg y Dickens (1982) disefaron una tarea verbal y
otra visoespacial con el fin de observar el comportamiento de las bandas alfa y theta en
cada una de estas tareas. Estos investigadores obtuvieron que la potencia espectral de
alfa durante la ejecucién de las dos tareas fue menor cuando se comparé con un periodo
de inactividad, no existiendo diferencias interhemisféricas. Sin embargo, theta mostré
una potencia espectral significativamente mds alta durante la ejecuciéon de ambas tareas,
siendo el hemisferio derecho el que reflejaba una cantidad de potencia superior cuando
el sujeto realizaba la tarea visoespacial. De estos resultados podrian extraerse dos
conclusiones: i) la presencia de una disociacion en el comportamiento de determinadas
actividades cerebrales en funcién de las demandas de la tarea vy ii) la selectividad que
muestra la sincronizacion de la actividad theta en el hemisferio derecho durante la
ejecucion de tareas visoespaciales. Lang y cols. (1988) también encontraron que la
actividad theta mostraba un aumento de potencia espectral selectivo de dreas frontales
en un paradigma de formacién de conceptos respecto a la condicién de descanso. Este
incremento de potencia discriminé el grupo que aprendié correctamente la tarea de un
grupo control, al igual que separ6 con éxito al grupo que mostré un alto nivel de
aprendizaje (mayor cantidad de potencia espectral) de aquel otro que no aprendié6 la
tarea de una forma tan efectiva.

En resumen, la presencia de actividad theta es un reflejo de actividad mental. La
aparicion de dicha actividad en una u otra regién de la corteza cerebral o en el
hemisferio derecho vs hemisferio izquierdo refleja qué dreas de la corteza o hemisferio
estd mas involucrado en una determinada tarea. Por otra parte, parece existir una
estrecha relacion entre los procesos de memoria episédica y la presencia o

sincronizacion de la actividad en el rango de theta, hecho que vincula a esta actividad
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cerebral con la capacidad para codificar y recuperar informacion aprendida
previamente.

Desde nuestro de vista, tan importante como los correlatos conductuales de una
actividad cerebral son los diferentes estados de activacion en los que ésta aparece de
forma consistente. La presencia de determinados ritmos en diferentes estados cerebrales
que no correspondan con su correlato conductual en vigilia sustentaria la idea de que
una misma actividad podria mostrar un significado funcional diferente en funcion del
estado de activacién cerebral en el que aparezca. Si nos atenemos a los macroestados
cerebrales (vigilia, sueio NREM y sueno REM), el ritmo theta aparece claramente en el
periodo de comienzo del suefo (temporalmente se puede localizar al final de la fase 1)
y durante la fase REM, dandosele en este estado cerebral el nombre de “brote de ondas
de sierra” (Figura 1.6).

Santamaria y Chiappa (1987), en su monografia sobre la descripcién
electroencefalografica de la somnolencia en sujetos humanos sanos, clasificaron la
actividad theta en tres patrones diferentes asociados al enlentecimiento que se produce
progresivamente a medida que se va entrando en sueno. El primero de ellos consiste en
una aparicién de la actividad theta en dreas posteriores, simultineamente a la actividad
alfa. Este patrén de actividad aparecid en 19 de los 55 sujetos estudiados. El segundo
patron de actividad theta durante el comienzo del suefio se produce en regiones fronto-
centrales y posteriormente a la aparicion de la actividad alfa fronto-central tipica de la
somnolencia (Hasan y Broughton, 1994). Este patron de actividad ya habia sido
informado anteriormente por otros autores (Hori, 1985), coincidiendo todos ellos en la
correlacién entre aparicién de theta fronto-central y desaparicion o intermitencia de alfa
occipital. Se encontré el mencionado patron de actividad, sobre todo, en sujetos jovenes

(20-30 anos). El tercer y udltimo patrén de actividad theta asociado al proceso de
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somnolencia estd localizado en regiones temporales y puede aparecer entremezclado
con la actividad alfa o asociado a la desapariciéon de la misma. En ocasiones, se muestra
claramente después de un micro-despertar transicional. El mencionado patrén aparecié
en 14 de los 55 sujetos que componian la muestra.

Como ya se apunté anteriormente, la actividad theta aparece también en forma
de brotes durante la fase REM con una distribucién topogréfica fronto-central (Yasoshima
y cols., 1984). A esta actividad se la conoce con el nombre de ondas de sierra 'y, en un
alto porcentaje de ocasiones, aparece asociada a los brotes de movimientos oculares
rapidos (MORs) caracteristicos de esta fase del sueno. Berger, Olley y Oswald (1962)
fueron los primeros en detectarla en humanos y cuantificar que su aparicion estaba
asociada al periodo entre 1-5 segundos previos a la mencionada actividad oculomotora.
Otros autores, sin embargo, han encontrado que esta actividad no precede a los brotes
de MORs, sino que ocurre simultaneamente a los mismos (Snyder, Dustman y Johnson,
1978). Sato y cols. (1997) estudiaron la aparicion de las ondas de sierra en relacién con
el comienzo de la reduccion del tono muscular que conduce a la atonia caracteristica
de la fase REM. Estos investigadores encontraron que la secuencia mds predecible para
llegar a la fase REM comenzaba con un movimiento de todo el cuerpo seguido de una
reduccién del tono muscular y, posteriormente, aparecia el primer brote de ondas de
sierra. A este brote le seguia, en la mayoria de los casos, la primera secuencia de MORs.
Debido a los resultados obtenidos, estos investigadores propusieron que debia ser toda
la cascada de eventos y no solo la aparicién del primer brote de MORs lo que marcara
el comienzo del suefio REM. Segun estos resultados, las ondas de sierra parecen
participar de una forma importante en el proceso de comienzo del sueno REM, hecho
que ha sido corroborado también con pacientes narcolépticos (Geisler, Meier-Ewert y

Matsubayshi, 1987), lo cual sugiere la importancia del ritmo theta en la fase REM.
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THETA EN SOMNOLENCIA
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Figura 1.6. Actividad theta ritmica en dos estados de activacion cerebral diferentes a la vigilia
(somnolencia y fase REM). La actividad procede de un sujeto humano normal. Frecuencia de muestreo:
200 Hz. uV: microvoltios; seg: segundos.
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Toda esta informaciéon acerca de la actividad theta durante el comienzo del
suefo y en la fase REM nos sugiere que su funcion durante el sueno podria estar

asociada a tres tipos de procesos:

i) Se ha demostrado que el ritmo theta, que presenta su maxima amplitud en
areas frontales, esta relacionado con tareas que implican maxima concentracién mental
(Ishihara y Yoshii, 1972), aunque también se ha encontrado que el sujeto,
simultdneamente a la presencia de dicha actividad cerebral, experimentaba sensaciones
o pensaba en alguna cosa (Ishihara, 1zumi e Ilwashita, 1979). Por otra parte, como
comentamos anteriormente, la actividad theta muestra una maxima sincronizacion
(aumento de potencia espectral) ante tareas en las que se utiliza predominantemente la
memoria episddica (Klimesch, Schimke y Schwaiger, 1994; Klimesch y cols., 1997). Ha
quedado, por otra parte, patente que el ritmo theta frontal aparece con una maxima
amplitud tanto en el periodo de comienzo del suefio como en REM, pero.... {a qué se
debe este hecho?. Para intentar responder esta cuestion debemos consultar aquellos
estudios en los que se desperté a los sujetos justamente después de haber ocurrido un
brote de ritmo theta, tanto en el periodo de comienzo del sueno como en fase REM
(Hayashi y cols. 1987). Los sujetos, en ambos casos, informaban con una mayor
frecuencia haber estado experimentando sensaciones, o "vivenciando" una serie de
situaciones que la mayoria de las veces tenian poco sentido, lo que tradicionalmente
se ha denominado imagineria hipnagégica en el comienzo del suefio o suenos en la fase
REM. En otro estudio, esta vez sdlo realizado durante el comienzo del suefo, Hori,
Hayashi y Morikawa (1994) dividieron la transicion de la vigilia al sueno en 9 fases bien

diferenciadas basandose en la actividad EEG que contenia cada una de ellas (Figura 1.7).
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Fase 1: Ritmo alfa constante WVW/W\(M/WWMVWWA«M/‘

Fase 2: Ritmo alfa intermitente (> 50%) M‘VV\/"WI‘MWW’VWMWV"\”‘

Fase 3: Ritmo alfa intermitente (< 50%) :VVV' wv_\,"\,f\,_/’\A/V\f\_,-—\,\’M

Fase 4: EEG sin ritmos ni eventos fasicos e TN TN e
Fase 5: Brote de ritmo theta VAV /\\/‘ \/:‘/\/'V‘M
Fase 6: Onda del vértex solitaria TN

Fase 7: Brote de ondas del vértex A ‘/\,

Fase 8: Ondas vértex con husos incompletos AN

Fase 9: Husos de suefio mmww
50 pv

+
1 seg
Figura 1.7. Clasificacion de las fases que componen el periodo de comienzo del suefo en sujetos adultos

normales. Estas fases se ordenan en base a su secuencia temporal de aparicién. Seg: Segundos; pV:
microvoltios (Modificado de Hori, Hayashi y Morikawa, 1994).

Se concluyo que la fase 5, aquella que contenia exclusivamente brotes de actividad
theta, mostraba el porcentaje maximo de imagineria hipnagégica en comparacion con
las demas fases del periodo de comienzo del sueno. La distribucion de porcentajes de
imagineria hipnagoégica mostraba forma de “U” invertida con su maximo en la fase que
contenia ritmo theta (fase 5). Todos estos resultados nos sugieren que el ritmo theta, tal
y como aparece en la fase 1 del suefio y en el suefio REM, podria ser uno de los
correlatos electrofisiologicos de las sensaciones e imaginaciones que ocurren durante

ambos estados cerebrales.
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ii) Dentro de las coincidencias que comparten el ritmo theta que aparece durante
el comienzo del sueio y aquel que aparece en la fase REM esta que ambos surgen en
momentos transicionales dentro de sus respectivos estados. En el periodo de transicién
vigilia-sueno, y teniendo en cuenta la secuencia de patrones EEG propuesta por Hori,
Hayashi y Morikawa (1994), el ritmo theta se nos presenta como el Gltimo de los
patrones que tiene que ver con la somnolencia tipica de la fase 1 del suefo (Figura 1.7).
La siguiente fase que sigue a la de ritmo theta (fase 5) estd compuesta por ondas del
vértex (fases 6 y 7), y las demds por brotes de ondas del vértex mezcladas con actividad
de husos (fases 8 y 9). Si consideramos que las ondas del vértex son complejos K
incipientes (Niedermeyer, 1993b), y por lo tanto, pertenecen al mismo patron general
de dicho evento (Amzica y Steriade, 1998b), y lo que sigue a las ondas del vértex
(¢,.complejos K?) son husos de sueio, verdadera compuerta sensorial que aisla al cerebro
del procesamiento de la estimulacion procedente del exterior (Steriade, 1994), nos
gueda el ritmo theta como ultimo patrén de actividad cerebral que marca el final de la
somnolencia o el principio de lo que se ha dado en llamar “suefo verdadero”
(Rechtschaffen, 1994).

Como ya comentamos anteriormente, la actividad theta que aparece durante la
fase REM es parte del proceso del comienzo de cada uno de los periodos de fase REM,
como si de una secuencia predeterminada se tratara (Sato y cols., 1997). Este fenémeno
parece mostrar una gran robustez fisiolégica en tanto que aparece en pacientes
narcolépticos (Geisler, Meier-Ewert y Matsubayshi, 1987), los cuales muestran una
alteracion del suefio REM.

Estos hallazgos experimentales nos indican que el ritmo theta que aparece al
comienzo del suefio y en la fase REM podria estar jugando un papel transicional entre

diferentes macroestados (de somnolencia a la fase 2, o de suefio NREM a fase REM) y/o
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entre distintos microestados dentro del sueio REM (debido a su repeticién casi cada

brote de MORs).

iii) Desde su descubrimiento, se ha hipotetizado que el suefio REM podria estar
relacionado con los procesos de aprendizaje y memoria. Dentro de la amalgama de
eventos fasicos que componen la fase REM, el ritmo theta se nos presenta como el
maximo candidato responsable de esta hipotesis. Dicha actividad cerebral parece ser la
via mediante la cual las neuronas del hipocampo se despolarizan ciclicamente,
permitiendo asi la activacion de los receptores N-metil-D-aspartato y, como
consecuencia, la precipitacion de una secuencia de eventos intracelulares que generan
la plasticidad sindptica necesaria para el almacenamiento de informacién en la memoria
(Kandel, Schwartz y Jessell, 1997). En experimentos en los que el ritmo theta ha sido
eliminado se han producido déficits de memoria de tipo retrégrado (Winson, 1978) o
anterégrado (Givens y Olton, 1990), dependiendo del lugar especifico de la lesién. Por
lo tanto, se podria hipotetizar que el ritmo theta que aparece en la fase REM podria
estar facilitando la consolidacion de la memoria de hechos ocurridos durante la vigilia,

mediante un proceso similar al de potenciacion a largo plazo.

1.2.3 Ritmo Beta

Dentro de este apartado trataremos no sélo las frecuencias de origen cerebral
que clasicamente han sido encuadradas dentro del ritmo beta (13-35 Hz), sino también
aquellas altas frecuencias que exceden de los 35 Hz y que pueden llegar hasta los 80
Hz. A este patrén de frecuencias se le ha denominado en la literatura ritmo gamma

(Pantev, 1995) y puede ser registrado tanto en animales (Gray y cols., 1989) como en
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sujetos humanos (Krieger y Dillbeck, 1987; Tiitinen y cols., 1994). Por lo tanto, siempre
que nos refiramos al ritmo beta estaremos haciendo alusién al rango de frecuencias
mencionado en primer lugar, mientras que cuando hablemos de gamma nos estaremos
refiriendo al rango de frecuencias de origen cerebral por encima de los 35 Hz.

Como regla general, el ritmo beta aparece cuando la persona o animal esta
manteniendo un elevado nivel de vigilancia y/o focalizando su atencién en un objetivo
concreto (Steriade y cols., 1990). También, se ha informado que la actividad beta puede
aparecer simultaneamente a la ejecucion de una tarea de tiempos de reaccién (Sheer,
1988) y ante tareas que impliquen resolucion de problemas (Spydell y Sheer, 1982),
hipotetizdndose que la mencionada actividad cerebral podria estar representando un
indice 6ptimo de transmision sindptica entre circuitos corticales.

El ritmo gamma ocurre en respuesta a estimulos sensoriales, apareciendo de
forma mas pronunciada durante situaciones que impliquen una focalizacién de la
atencién, resolucion de problemas y aprendizaje (Marshall, Molle y Bartsch, 1996).
Diferentes estudios han obtenido de forma consistente que el intervalo entre 100-150
mseg. post-estimulo es el rango temporal donde la actividad gamma evocada por
estimulos auditivos aparece con una mayor claridad (Tiitinen y cols., 1994; Marshall,
Mélle y Bartsch, 1996). Por otra parte, se ha demostrado que el movimiento voluntario
de un dedo de una de las manos produce un aumento de la actividad gamma (40 Hz)
en areas de la corteza motora contralateral a dicha mano, lo que segin el sistema
Internacional 10-20 (Jasper, 1958) corresponde a los electrodos C3 y C4 (Pfurtscheller,
Neuper y Kalcher, 1993). Esta sincronizacion de la actividad gamma en dreas de la
corteza motora va unida simultineamente a una desincronizacion de la actividad alfa
en el componente de 10 Hz en las mismas regiones cerebrales que se produjo el

aumento de actividad gamma (Pfurtscheller y Neuper, 1992). Estas observaciones
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sugieren que el cerebro necesita de una dindmica especifica de actividades en regiones
corticales especificas a la hora de programar, preparar y ejecutar un movimiento de
forma voluntaria (Pfurtscheller, 1981).

A nivel neuronal, se ha postulado que la actividad gamma, sobre todo aquella
que oscila aproximadamente alrededor de los 40-50 Hz, podria ser el resultado de la
interaccién sincronizada de diferentes grupos neuronales dirigida a transformar un
conjunto de caracteristicas de un estimulo determinado en una imagen coherente e
integrada (Joliot, Ribary y Llinds, 1994). De acuerdo con estos autores, el proceso
comenzaria cuando una caracteristica de un estimulo excitara a neuronas selectivas de
ese dimension estimular, hecho que provocaria que una red neuronal disparara
sincronicamente con una frecuencia aproximada de 40 Hz. Por otra parte, otro rasgo del
mismo estimulo generaria una respuesta neuronal sincronizada en otra red de neuronas
independiente de la anterior. La conjuncion de todas las caracteristicas del mismo
estimulo en una sola imagen ("binding") se cree que ocurre cuando se produce una
excitacion sincrénica y en fase de las oscilaciones de todas las redes neuronales que han
sido activadas por la totalidad de caracteristicas del estimulo. En otras palabras, la
actividad gamma podria ser uno de los mecanismos utilizados por el cerebro para
conjuntar temporalmente mdltiples informaciones sensoriales y percibirlas de forma
gestaltica (Singer, 1993). A un nivel mas conceptual, se ha sugerido que el cerebro
podria usar la actividad sincronica de 40 Hz no sélo para focalizar la atencion sino
como un mecanismo general para establecer la conciencia (Crick, 1994).

El grupo de Llinas fue el primero en detectar que las oscilaciones en el rango de
gamma (35-45 Hz) aparecian en sujetos humanos tanto en vigilia como en suefio REM
(Llinds y Ribary, 1993) (Figura 1.8). Dichas oscilaciones también han sido detectadas en

las fases 3 y 4 del sueno NREM aunque con una amplitud mucho menor a la de los
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estados de vigilia y REM (Llinds y cols., 1994), hallazgo que podria encontrar su
explicaciéon en las diferencias en el grado de activacién mental existentes entre el suefo
NREM y REM (Kahn, Pace-Schott y Hobson, 1997). Este conjunto de resultados fue
interpretado como que las oscilaciones en el rango de gamma correlacionaban con el
procesamiento cognitivo tanto en vigilia como en la fase REM, estado donde se generan
las representaciones oniricas (Llinds y cols., 1994). La diferencia residiria en la
transmision neuroquimica dominante en cada estado cerebral, ya que, como ha sido
puesto de manifiesto en diferentes estudios, el cerebro durante la vigilia tiene una
composicién fundamentalmente aminérgica y colinérgica, mientras que durante el

suefo REM es basicamente colinérgico (Hobson, 1992; Hobson y cols., 1993; Hobson,

Vigilia MW

35-45 Hz
e Fases 3-4 nahnnsidmenyymanipns-

1994).

o ¥ Fase REM

1 f T 1
0 600 mseg 0 300 600 mseg

Figura 1.8. Oscilaciones de actividad cerebral en el rango de gamma registrada con magnetoencefalografia
en sujetos humanos durante diferentes estados de activacion cerebral (vigilia, suefio NREM y fase REM).
Puede comprobarse como dicha actividad cerebral muestra una amplitud considerable en vigilia y durante
la fase REM, viéndose claramente atenuada durante el suefio de ondas lentas. La actividad observada fue
captada después de filtrar entre 35y 45 Hz. Hz: Hertzios; mseg: milisegundos; fT: femtotesla (Modificada
de Llinds y Ribary, 1993).
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A modo de conclusién, tanto el ritmo beta como gamma parecen tener un papel
primordial en el procesamiento de la informacién, trascendiendo, como hemos visto,
al estado de activacion cerebral. Estos resultados, desde nuestro punto de vista, abren
diferentes perspectivas a la hora de estudiar como el cerebro evalia la informacién en
diferentes niveles de conciencia (Coenen, 1995; Atienza, Cantero y Gémez, 1997;

Atienza, Cantero y Gomez, 1998; Coenen, 1998).

1.2.4 Ritmo Alfa
1.2.4.1 Definicion de ritmo alfa

La IFSECN (1974) propuso una definicién del ritmo alfa que actualmente sigue
teniendo vigencia:

“Actividad ritmica con oscilaciones entre 8 y 13 Hz que aparece durante vigilia
en regiones cerebrales posteriores, generalmente con un mayor voltaje en dreas
occipitales. Su amplitud es variable aunque en la mayoria de los casos se encuentra por
debajo de 50 microvoltios (uV) en sujetos adultos sanos. Aparece con una mayor
claridad cuando se cierran los ojos, en condiciones de relajacién fisica y de relativa
inactividad mental. Queda bloqueado o atenuado en condiciones de atencion,

principalmente visual, y cuando se realiza un esfuerzo mental”.

Como veremos mds adelante, esta actividad cerebral puede también aparecer en
otros estados de activacion diferentes al de vigilia relajada con ojos cerrados, llegando
a detectarse claramente durante el periodo de somnolencia que forma parte del

comienzo del suefio y en la fase REM.
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1.2.4.2 Desarrollo ontogenético del ritmo alfa

El desarrollo ontogenético del cerebro queda reflejado en la actividad eléctrica
registrada con la técnica del EEG, mostrando su composicién de frecuencias los cambios
mas prominentes (Alvarez, Pascual-Marqui y Valdés-Sosa, 1990). Uno de los fenémenos
electrofisiologicos mds Ilamativos es el establecimiento del ritmo alfa desde edades muy
tempranas. Se ha descrito, y observado repetidamente, una actividad ritmica entre 3-4
Hz en el EEG de bebés entre 2-4 meses que no muestra reactividad alguna ante la
apertura de los ojos. Desde el momento en que se observa que dicha actividad sufre un
bloqueo en dreas occipitales (desaparece o queda atenuada), simultineamente a la
apertura de los 0jos, su frecuencia comienza a aumentar de forma brusca, llegando a los
5-6 Hz alrededor de los 12 meses y a 8 Hz a la edad de 3 anos (Kellaway, 1990). La
frecuencia contintia aumentando progresivamente hasta llegar a los 10 Hz a la edad de
10 anos, siendo ésta la frecuencia dominante durante todo el periodo de la edad adulta.
No obstante, la potencia espectral de dicho componente de frecuencia empieza a
disminuir lentamente durante la segunda y tercera década de vida (Niedermeyer,
1993¢). Por lo tanto, la evolucién madurativa del ritmo alfa acaba en una persona sana
a la edad aproximada de 10 anos. La energia del ritmo alfa sigue decayendo a medida
que se llega a los 50-60 anos, encontrandose entonces su frecuencia dominante entre
los 9-10 Hz, y no sobrepasando en ningun caso el limite de los 10 Hz (Torres y cols.,
1983). Estos datos han sido confirmados en un estudio con personas de una media de
edad de 68 anos, en el que se demostrd que la frecuencia media dominante del ritmo
alfa se situaba en 9,7 Hz, y sélo en dos casos individuales se detecté una frecuencia
media de 8 Hz (Arenas, Brenner y Reynolds, 1986). En general, la ausencia de
decrementos en la amplitud del alfa a la edad de 80-90 afos se considera como un buen

indice de salud cerebral (Niedermeyer, 1993c¢).
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1.2.4.3 Mecanismos cerebrales generadores del ritmo alfa

1.2.4.3.a Experimentos con animales

Los modelos animales han sido uno de los procedimientos mds utilizados para
estudiar experimentalmente los mecanismos generadores de un ritmo cerebral. Respecto

al ritmo alfa se han usado dos métodos experimentales:

a) Registros con electrodos implantados de forma crénica en animales, que se
realizaron durante vigilia bajo condiciones similares a las requeridas a la obtencién del
ritmo alfa en sujetos humanos. Estos estudios se llevaron a cabo en gatos (Rougeul,
Corvisier y Letalle, 1974), perros (Lopes da Silva y cols., 1973a) y monos (Jurko y Andy,
1967).

b) Debido a la gran similitud entre el ritmo alfa y la actividad de husos de suefio
provocada por una ingestion de barbituricos, se propuso que estos tltimos podian ser
un modelo experimental aceptable de la actividad alfa ritmica (Andersen y Andersson,
1968). Sin embargo, Lopes da Silva y sus colaboradores (1973b) pusieron de manifiesto
un conjunto de diferencias esenciales entre ambos tipos de fenémenos, basandose en
su estructura espectral y su distribucién topografica. Ademads, el ritmo alfa se distribuye
basicamente a lo largo de vias cértico-corticales, mientras que los husos de suefio son
generados por las neuronas localizadas en el nicleo reticular taldmico que imponen su
ritmicidad a las neuronas talamo-corticales. Estas, a su vez, transmiten brotes de
impulsos inhibitorios a la corteza cerebral que genera potenciales postsindpticos

excitatorios en el rango de 7-14 Hz (Steriade, 1992).
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Figura 1.9. Diferencias espectrales y topogréficas entre el ritmo alfa y la actividad de husos de suefio en
sujetos humanos. La actividad proviene de un sujeto sano (mujer) de 21 afios. Tanto los andlisis espectrales
como los mapas de actividad cerebral fueron realizados con 25 épocas de 2,56 segundos escogidas en
cada uno de los 10 sujetos empleados en este trabajo. Hz: Hertzios; pV: microvoltios; uV?/Hz: potencia
espectral.
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En la Figura 1.9 se pueden observar claramente las diferencias entre el ritmo alfa
registrado en vigilia relajada y los husos de suefio generados en la fase 2 del suefio
(ambos registros fueron realizados en el mismo sujeto humano). Estas diferencias no son
sélo visuales sino que afectan a la composicion espectral y a su distribucién topografica.
Por lo tanto, y debido a todo lo anteriormente expuesto, s6lo comentaremos aqui
aquellos datos generados por investigaciones con animales en los que se registré el
ritmo alfa en condiciones de vigilia con ojos cerrados y bajo ninguna influencia de
farmacos.

En una serie de trabajos (Lopes da Silva y cols., 1973a; 1973b; Lopes da Silva 'y
Storm van Leeuwen, 1977; Lopes da Silva y cols., 1980) dedicados a delimitar la
participacion de determinadas estructuras cerebrales en la generacion del ritmo alfa, se
intenté probar la hipétesis de si tal ritmo, generado en la corteza visual, estaba
sincronizado y/o modulado por la actividad alfa registrada en dareas taldmicas,
concretamente en los nlcleos geniculado-lateral y medial-dorsal. El segundo objetivo,
que no menos importante, fue analizar si el modelo experimental de generacién del
ritmo alfa en el perro, animal utilizado en sus experimentos, podia generalizarse a los
sujetos humanos. De todos sus hallazgos, resumiremos los més relevantes de cara a
nuestro trabajo:

- Inicialmente, se demostrd que el ritmo alfa podia ser registrado tanto en la
corteza visual como en el nicleo geniculado-lateral talamico. Esta actividad ritmica fue
similar a la registrada en sujetos humanos en cuanto a su rango espectral, reactividad,
condiciones de aparicién y topografia cortical (Lopes da Silva y cols., 1973a).

- Cuantitativamente, la composicion espectral de la actividad alfa en diferentes
zonas cerebrales (corteza visual, ndcleos geniculado-lateral y medial-dorsal) y en

diferentes electrodos dentro de la misma estructura fue desigual, a pesar de ocurrir

-51-



Introduccién

simultdneamente. Lopes da Silva y Storm van Leeuwen (1977) atribuyeron este resultado
a que determinadas redes neuronales, selectivas para dichos componentes de
frecuencia, diferian en sus parametros fisicos, como por ejemplo, en la constante de
tiempo de los potenciales sinapticos y/o en la interconectividad propia de cada red.

- Por otra parte, se detectd, mediante andlisis de coherencia, que existia una
mayor relacién de dependencia entre areas cortico-corticales que entre estructuras
talamico-corticales o, incluso, taldmico-taldmicas. A pesar de esto, la desconexion de
las vias talamico-corticales producia una disminucion de los valores de coherencia
cortico-corticales, aunque éstos seguian siendo relativamente altos (Lopes da Silva y
cols., 1980).

- No se hallaron evidencias experimentales de la existencia de una unica
estructura talamica encargada de sincronizar la actividad alfa en otras areas cerebrales,
ya que una estructura de estas caracteristicas deberia poseer dos propiedades bdsicas:
a) auto-ritmicidad y posibilidad para imponer su ritmo a otros sistemas y b) coherencia
total muy cercana a 1 entre diferentes localizaciones dentro de la misma estructura
cerebral (Lopes da Silva y cols., 1973a)

En resumen, los hallazgos experimentales sugieren que la generacién del ritmo
alfa parece deberse a una doble influencia. Por una parte, existirian multiples
generadores corticales en forma de “epicentros” cuya funcién parece ser la de distribuir
dicha actividad por la corteza cerebral. Esta conclusion se extrajo después de observar
como las coherencias cortico-corticales se mantuvieron elevadas ante la eliminacion de
la influencia taldmica. Por otro lado, estaria el posible papel de los nicleos talamicos
como sincronizadores de los “epicentros” corticales, hecho que quedé demostrado con
la disminucién de la coherencia cortico-cortical al desconectar los haces de conexiones

talamico-corticales (Lopes da Silva y cols., 1980).
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1.2.4.3.b Experimentos con humanos

No existe claridad en cuanto a la cantidad y localizaciéon de los generadores
cerebrales del ritmo alfa en sujetos humanos. Estos han variado en funcién del modelo
o andlisis utilizado por los diferentes autores para llegar a sus conclusiones. Por
ejemplo, Adrian y Yamagiwa (1935) propusieron un s6lo generador de origen cortical
que se situaba en regiones occipitales. Rémond y cols. (1969) detectaron dos
generadores en cada hemisferio, mientras que Lehmann (1971) hipotetiz6 la existencia
de tres fuentes generadoras, una en regiones cerebrales anteriores y dos en dareas
posteriores. Por otra parte, y atendiendo a la estructura espectral del ritmo alfa, Nunez
y Katznelson (1981) encontraron que los componentes mas lentos de alfa se generaban
en regiones anteriores, mientras que los mas rapidos pasaban a depender de estructuras
corticales posteriores, llegando a sugerir que los generadores cerebrales de alfa podian
detectarse en base a su composicion espectral.

Inouye y colaboradores (1986) disefiaron un estudio para examinar el papel de
las diferentes areas corticales en la generacion del ritmo alfa en sujetos humanos. Estos
autores partieron de la hipétesis de que cada drea de la corteza generaba por si misma
una cantidad determinada de alfa (denominado por los autores alfa endégeno) pero, a
su vez, también recibia una contribucién de otras areas cerebrales (alfa exégeno). Con
el objetivo de “rastrear” todas las posibles contribuciones entre dreas, se colocaron
electrodos en zonas frontales, centrales, parietales y occipitales. Los resultados
obtenidos llevaron a estos autores a proponer que en cada region cortical existia un
generador que producia una determinada cantidad de alfa endégeno y que, al mismo
tiempo, recibia actividad exdgena procedente de otras areas de la corteza. Igualmente,
se detectd que la proporcion de alfa endégeno/exégeno variaba en funcion de la

localizacion del generador. La mayor contribucién de la actividad alfa endégena en
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regiones occipitales al compararla con todas las demas sugirié la existencia de un
generador de alfa en la zona occipital de cada hemisferio. Finalmente, los autores
encontraron que estas estructuras contribuian mas que ninguna al resto de areas de la
corteza cerebral, siendo responsables de la mayor parte de alfa exégeno registrado en
las demds estructuras corticales estudiadas. En suma, estos resultados vinieron a
confirmar un hecho bien conocido, el papel dominante que las regiones posteriores del
cerebro juegan en la generacion del ritmo alfa, aunque también pusieron de manifiesto
que diferentes areas de la corteza cerebral contribuian a la existencia de actividad alfa
en otras regiones corticales.

Si asumimos que el ritmo alfa se origina en estructuras de la corteza visual, nos
encontramos con un debate centrado en la posible existencia de dos generadores
simétricos, uno en cada hemisferio, o uno sélo, situado en la linea media. Ambas
propuestas han sido realizadas por diferentes grupos de investigadores basandose en la
técnica de localizacion de dipolos (Henderson, Butler y Glass, 1975; Michel y cols.,
1992; Valdés-Sosa y cols., 1992; Rodin y Rodin, 1995). Tanto el grupo de Henderson
como el de Michel utilizaron un algoritmo capacitado para elaborar modelos con un
Gnico generador. En el caso de Henderson, se concluyé que éste estaba situado en dreas
posteriores a la altura de la linea media y muy cerca del nucleo ventro-medial del
tdlamo. Estos autores concluyeron que los resultados obtenidos no implicaban
forzosamente que el ritmo alfa involucrara exclusivamente a un Unico generador
localizado en la posicion del dipolo obtenido por ellos (6 cm anterior al polo occipital,
1 cm a la izquierda de la linea media y 2 cm por encima del plano horizontal nasion-
inion). En la misma linea, Michel y cols. (1992) detectaron que el ritmo alfa se originaba

cerca de la linea media, mds posterior y superior en el plano vertical.
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En el estudio realizado por el grupo de Valdés-Sosa (1992) se emple6 un método
muy similar al utilizado en los trabajos anteriormente comentados, pero con la salvedad
que permitia localizar dos fuentes generadoras en el dominio de la frecuencia. Sus
resultados pusieron de manifiesto la existencia de dipolos equivalentes y simétricos
situados en dreas occipitales que mostraron, ademads, una alta coherencia entre ellos.

Rodin y Rodin (1995) usaron en su estudio diversas estrategias para detectar las
fuentes generadoras del ritmo alfa en sujetos humanos. Estos autores decidieron
comprobar, también con la técnica de localizacion de dipolos, si existia un generador
unilateral cercano a la linea media, o dos generadores laterales, uno en cada hemisferio
en estructuras occipitales. Esta hipotesis surgié de los resultados obtenidos por otros
investigadores y del hecho de que el ritmo alfa tendia a presentar una mayor amplitud
en uno de los dos electrodos colocados en areas occipitales (O1 vs O2). De sus
resultados se extraen algunas conclusiones interesantes. En primer lugar, se obtuvo que
un 92% de la varianza podia ser explicada por un tnico dipolo localizado cerca de la
linea media en zonas occipitales. Si se afiadia al modelo la posibilidad de incluir un
segundo dipolo, se conseguia explicar un 96% de la varianza. Estos autores no pudieron
determinar el grado exacto de separacién de la linea media, ya que dependia en parte
del modelo utilizado y de la distribucion del ritmo alfa en cada sujeto (gran variabilidad
individual), concluyendo que en fenémenos con una dispersion cortical tan amplia,
como es el caso del ritmo alfa, los modelos de fuentes regionales son superiores a los

bilaterales o a los que se ajustan a un Gnico dipolo.
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1.2.4.4 Madificacion del ritmo alfa en diferentes estados psicologicos
y/o psicofisiologicos

1.2.4.4.a Modulacién basada en el procesamiento de la informacién

Existen multiples evidencias de que el ritmo alfa registrado con la técnica de la
electroencefalografia representa mecanismos electrofisiologicos directamente
modulables por el procesamiento de la informacion.

Klimesch, Schimke y Schwaiger (1994) pusieron de manifiesto, en un estudio en
el que se exploraban las posibles relaciones entre los diversos ritmos cerebrales y la
memoria semantica y episédica, que los procesos de memoria semantica estaban
relacionados con una disminucion de la potencia absoluta en las frecuencias mads
rapidas del ritmo alfa (entre 9,5 y 12 Hz). Estos autores argumentan este decremento
selectivo de la banda alfa rdpida en base a que la banda alfa lenta parece estar mas
involucrada en procesos cognitivos bdsicos no relacionados con la tarea, como atencién
y expectativas (Klimesch, Pfurtscheller y Schimke, 1992), al contrario que alfa rapida,
que ha mostrado una mayor relacién con procesos cognitivos que tienen que ver
especificamente con las caracteristicas de la tarea (Klimesch, Schimke y Schwaiger,
1994). Un resultado contradictorio al obtenido por el grupo de Klimesch proviene del
estudio realizado por Sterman, Kaiser y Veigel (1996). Estos autores observaron una
supresion de alfa (7-9 Hz) entre 375-625 mseg post-estimulo en una tarea en la que la
memoria de trabajo desempenaba un papel principal. Dado que la subdivision espectral
de la banda alfa se realiz6 en bloques de 2 Hz y este efecto s6lo se encontré en el rango
de 7-9 Hz, se propuso que esta dindmica espectral fuera exclusiva de este rango de
frecuencia.

Al igual que ocurre con la memoria, la actividad alfa también parece estar

jugando un papel modulador en la atencion selectiva visoespacial en sujetos humanos.
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Gomez y cols. (1998) demostraron, mediante un paradigma clasico de atencién
visoespacial, que existia un decremento de la banda alfa (9-11 Hz) y un incremento en
la banda beta, atribuidos a un efecto de la atencidn selectiva sobre dichos ritmos
cerebrales mas que a la contribucién especifica de algunos componentes del potencial
evocado. A la luz de estos resultados se sugirio que dicha supresion de alfa parece
necesaria en el procesamiento del estimulo atendido, siendo un mecanismo esencial en
el proceso de atencion selectiva.

Otros estudios han intentado correlacionar parametros, como el nivel de
ejecucion en la tarea y/o la dificultad de la misma, con el comportamiento de
determinados ritmos cerebrales. En un trabajo realizado con sujetos humanos en el que
se utilizé una tarea de memoria auditiva, se intentaron detectar posibles diferencias
entre una alta ejecucién versus baja ejecucién en base a las diversas contribuciones de
los ritmos cerebrales y a su distribucién topografica (Valentino, Arruda y Gold, 1993).
Los resultados indicaron que aquellos sujetos que mostraron un alto nivel de ejecucion
durante toda la tarea presentaban una mayor cantidad de potencia espectral en el rango
de beta sobre las regiones anteriores del cerebro, y una menor potencia absoluta, tanto
en el rango de alfa como de theta, en regiones posteriores. Estos autores descartaron que
sus resultados fueran debidos a diferencias en los niveles de vigilancia de cada grupo
de sujetos, aunque sugirieron, sin embargo, que la sensibilidad perceptiva y la posible
habituacién podrian ser las responsables de tales resultados.

La ya clara evidencia de la modificacién de determinados componentes de los
potenciales evocados en funcion de las demandas de la tarea (Ritter y cols., 1979;
McCallum, Cooper y Pocock, 1988) ha llevado a hipotetizar que este parametro
experimental podria estar modulando determinados ritmos cerebrales involucrados

activamente en el procesamiento de la informacién. Con el objetivo de comprobar esta
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hipétesis, Gundel y Wilson (1992) propusieron a sus sujetos tres tareas (test de Sternberg
en modalidad auditiva, mismo test pero con modalidad visual y una tarea de
exploracion visual) con dos niveles de dificultad cada una. El test de Sternberg consiste
en la presentacién (visual o auditiva) de un conjunto de letras previamente al comienzo
de la tarea. Unos segundos después de la finalizacion de la misma (en este caso 10), se
presentan una serie de letras durante un espacio corto de tiempo (entre 1,2y 2,8 seg.
en este trabajo) a las que el sujeto tiene que dar una respuesta siempre que coincidan
con las que se le mostraron inicialmente. Los resultados obtenidos por estos
investigadores pueden agruparse en dos efectos experimentales relacionados con la
dificultad de la tarea: el primero consistié en una disminucién de la potencia espectral
en el rango de alfa localizada en regiones parieto-occipitales en funcién de la cantidad
de imagenes empleadas en la tarea de exploracion visual (tarea 3); el segundo, un
incremento de la actividad theta frontal para las tres tareas en su nivel mas dificil, lo que
podria asociarse con la mayor cantidad de procesamiento mental utilizado. Dichos
resultados llevaron a los investigadores a argumentar que no era en si la dificultad de
la tarea sino la cantidad de actividad retinal la que gener6 la supresién de alfa, ya que
en la tarea de Sternberg no se produjo ningin cambio en base a la modalidad sensorial
ni al nivel de dificultad. Estos resultados fueron también observados por Glass (1966)
y Wertheim (1981).

Esta variada gama de resultados experimentales nos muestra, no s6lo cémo la
actividad alfa se ve modulada por el procesamiento de la informacién, sino también
cémo determinadas caracteristicas de la tarea influyen especificamente en dicha

modulacion.
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1.2.4.4.b Actividad alfa en los diferentes estados de suefio

1.2.4.4.b.1 PERIODO DE SOMNOLENCIA

Loomis, Harvey y Hobart (1935) fueron los primeros en realizar una descripcién
de la actividad cerebral generada durante la transicion vigilia-sueno basada en patrones
EEG de sujetos humanos. Sus observaciones les llevaron a informar que “....un cambio
en el nivel de conciencia estaba asociado a un cambio en el tipo de onda”. Estas
privilegiadas observaciones y, como hoy sabemos, acertados presentimientos, fueron
seguidas por el establecimiento de la primera clasificacion de fases de sueio (Loomis,
Harvey y Hobart, 1937). De interés para el presente trabajo es la propuesta de estos
autores acerca de que la transicién vigilia-sueno podia ser subdividida en dos fases (A
y B) bien diferenciadas en casi todos los sujetos. La fase A se caracterizaba por una
desaparicion intermitente del ritmo alfa, mientras que en la fase B el ritmo alfa
desaparecia totalmente y era reemplazado por una actividad irregular de bajo voltaje.
Desde estas observaciones y hasta nuestros dias, la actividad alfa y su atenuacién han
estado consistentemente asociadas al periodo de transicién vigilia-sueno.

Actualmente el estudio del comienzo del suefo, dentro del cual se encuentra la
somnolencia, ha cobrado relevancia debido, principalmente, a cuatro razones (citadas
por Ogilvie y Simons, 1992). La primera es la existencia de diferentes procesos
cerebrales asociados a las transiciones entre estados cerebrales muy dispares (vigilia-
suefo). En segundo lugar, ain no se ha detectado el momento exacto en que el sujeto
comienza a dormir (una discusion bastante aclaradora al respecto se puede encontrar
en Rechtschaffen, 1994). La tercera se basa en el limitado conocimiento que se tiene de
la microestructura asociada a las transiciones entre estados cerebrales. Y finalmente, la
relevancia clinica que posee el periodo del comienzo del sueno per se, como lo

demuestran los insomnios asociados al comienzo del suefo, narcolepsia y/o diferentes
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tipos de hipersomnias (Lamarche y Ogilvie, 1997).

Aunque han sido pocos los trabajos dedicados a estudiar de forma sistemdtica la
transicion vigilia-suefio, Santamaria y Chiappa (1987) consiguieron establecer una
radiografia descriptiva muy detallada de los diferentes tipos de actividades cerebrales
que se producen durante este estado transicional, basdndose en una muestra de 55
sujetos adultos sanos. Estos autores, en lo que ellos denominan “patrones
transicionales”, describen cambios en la actividad alfa tanto en distribucién topografica
como en amplitud. Respecto a los cambios en la distribucién topografica, se describen
dos tipos de alfa. El primero de ellos consiste en una apariciéon o aumento del alfa
fronto-central, el cual posee una frecuencia mds lenta que el alfa generado en regiones
posteriores durante la vigilia relajada con ojos cerrados. Este patrén de alfa aparecio de
forma intermitente en un 75% de su muestra, y de forma constante o dominante en un
20%. Kojima y cols. (1981), basandose en informes subjetivos del sujeto, establecieron
una relacién entre la apariciéon de actividad alfa fronto-central y una somnolencia
relativamente profunda. Estos mismos autores categorizaron esta actividad cerebral
como un paso obligatorio en la transicion al suefio. En lo que se refiere al alfa en
regiones temporales, fue observado sélo en un 10% de la muestra estudiada, y su
aparicién correlacionaba con una disminucién o, incluso, eliminacién de la actividad
alfa occipital. Parece ir estrechamente asociada a un estado de somnolencia mas
profundo ya que muestra una reactividad disminuida respecto a la del alfa que se
localiza en areas occipitales.

Atendiendo a los cambios en la amplitud de alfa, se encontré que el 30% de la
muestra presentaba una disminucién progresiva en dreas posteriores (occipitales) que
duré alrededor de varios segundos. En este trabajo se observé que el 15% de los sujetos

mostraron una asimetria en regiones occipitales en cuanto a la duracién y magnitud de
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dicha disminucién (un mayor decremento en la regidén occipital izquierda con una
duracién aproximada de 2-5 seg. respecto al l6bulo occipital derecho). Se detectaron
igualmente incrementos de la amplitud de alfa en dreas posteriores en el 20% de los
sujetos que componian la muestra. Los autores proponen que estos cambios podrian
estar asociados con una somnolencia ligera, basdandose en la observacién de que dichos
incrementos aparecieran siempre antes del surgimiento de los movimientos oculares
lentos, eventos que indican una mayor profundidad en el estado de somnolencia.
Hasan y Broughton (1994), en un estudio mds centrado en la descripcion
topografica de las diferentes actividades en el rango de alfa que ocurrian durante el
comienzo del sueno, encontraron, en una muestra de 19 pacientes, que en la mayoria
de los sujetos, la primera senal electroencefalografica de somnolencia fue la aparicién
de una actividad alfa lenta localizada en regiones anteriores. La frecuencia de esta
actividad fue entre 0,5 y 2 Hz mds lenta que el alfa localizado en dreas occipitales. Esta
variedad de actividad alfa fue denominada por los autores “alfa anterior de
somnolencia” y se describié que aparecia, en la mayoria de los casos, asociado a una
atenuacion o desaparicion del ritmo alfa occipital, aunque ambos podian coexistir
simultdneamente. Con el objetivo de detectar los posibles generadores de estos dos
tipos de alfa, estos mismos autores utilizaron la técnica de localizacion de dipolos. Los
resultados obtenidos mostraron diferentes localizaciones y orientaciones de los dipolos
de ambas actividades. El ritmo alfa posterior presentaba un dipolo en regiones
occipitales con una orientacion posterior, mientras que el de la actividad alfa fronto-
central mostraba ser mds anterior y con una orientacion antero-superior (Figura 1.10).
Estos autores abogaron por la independencia de los dos tipos de actividades alfa,
basandose en sus propiedades de frecuencia (una mas lenta que otra), distribucion

topografica (una anterior y otra posterior) e independencia temporal (no en todos los
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casos coexistieron simultdineamente, aunque si en una mayor parte de los sujetos

estudiados).

8 Hz 9.5 Hz

A A

26
O 6

Figura 1.10. Situacion de las fuentes generadoras de la actividad alfa de somnolencia mediante la técnica
de localizacién de dipolos. Puede observarse como los componentes de 8 y 9,5 Hz muestran dipolos en
diferentes localizaciones del cerebro. Hz: Hertzios (Modificada de Hasan y Broughton, 1994).

Desde una perspectiva mds cuantitativa, Hori, Hayashi y Morikawa (1994)
desarrollaron una clasificacion del periodo de transicion vigilia-suefo (denominado

periodo hipnagogico) atendiendo a criterios basicamente electroencefalograficos y
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teniendo en cuenta el orden de aparicion de los patrones de actividad cerebral (Figura
1.7). La actividad alfa juega un papel destacado en las tres primeras fases (de las 9 que

tiene esta taxonomia) que pasamos a describir a continuacion:

Fase 1: Ondas alfa = Epoca compuesta de ritmo alfa que ocupa toda la época,
con una amplitud minima de 20 pV.

Fase 2: Ondas alfa intermitentes (A) — Epoca compuesta de actividad alfa que
ocupa mas del 50% de la época, con una amplitud minima de 20 pV.

Fase 3: Ondas alfa intermitentes (B) = Epoca compuesta de actividad alfa que
ocupa menos del 50% de la época, con una amplitud minima de 20 pV.

Como se puede comprobar en la Figura 1.7, la fase 1 corresponde a una vigilia
relajada con ojos cerrados, mientras que las fases 2 y 3 pertenecen al proceso de
somnolencia.

En base a esta clasificacion, Tanaka, Hayashi y Hori (1996, 1997) han podido
estudiar, conjugando el andlisis espectral, la técnica de la cartografia cerebral, y el
analisis de componentes principales, la estructura espectral y el desarrollo temporal de
las distintas actividades cerebrales que aparecen en el periodo hipnagdgico, sin perder
informaciéon alguna sobre la distribucion topogréfica. Estos autores exploraron la
totalidad de los ritmos cerebrales, aunque en este punto del presente trabajo sélo tiene
interés la banda alfa y, por lo tanto, sélo comentaremos las tres subdivisiones espectrales
que se utilizaron: alfal (7,6-9,4 Hz), alfa2 (9,6-11,4 Hz) y alfa3 (11,6-13,4 Hz). Entre sus
resultados se podria destacar, en primer lugar, que la banda alfal mostré un incremento
de amplitud en todas las regiones de la cabeza a medida que se iba profundizando en
los diferentes subestados hipnagdgicos. En segundo lugar, la banda alfa2 presenté dos

componentes principales en funcion de su distribucion topografica, un componente
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localizado en dreas fronto-centrales y el otro situado en regiones posteriores del cerebro
(parieto-occipitales). Estos dos componentes sirvieron para discriminar las fases 1y 2
de la fase 3 (segun la taxonomia de Hori, Hayashi y Morikawa, 1994). Por lo tanto, y
debido a que la banda alfa2 disminuye antes del comienzo de la fase 1 del sueno, estos
autores sugirieron que el proceso del comienzo del suefio se inicia antes del comienzo
de la, tradicionalmente denominada, fase 1 del suefo, reflejandose dichos cambios en
la banda alfa2. Respecto al comportamiento de alfa3, se observé que su influencia pasé
de estar en areas parieto-occipitales en las primeras fases hasta desplazarse hacia
regiones anteriores en las fases mas avanzadas de la clasificacion establecida por dichos
autores.

La idea general que se extrae de estos resultados es que la actividad alfa en el
periodo de somnolencia se caracteriza por una doble ritmicidad. Por una parte, existe
una actividad occipital mds rdpida (Hasan y Broughton, 1994) que estd asociada a la
vigilia (Tanaka, Hayashi y Hori, 1997) y otra mas lenta, en zonas mds anteriores (fronto-
centrales), que parecer ser propia del periodo de somnolencia (Tanaka, Hayashi y Hori,
1996). Un resultado observado en el experimento de Tanaka, Hayashi y Hori (1997) es
la tendencia progresiva de la banda alfa a trasladarse desde areas posteriores a zonas
anteriores, lo que resulta ser una excepcion para el rango mds lento de alfa, que se
extiende por todo el cuero cabelludo a medida que se avanza en el proceso de
comienzo del sueno. Parece bastante claro que la banda alfa durante el periodo de
somnolencia presenta una estructura espectral y topogréfica diferente a la de vigilia, lo
cual confiere un caracter idiosincrdsico a la aparicion de actividad alfa en este estado

transicional.
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1.2.4.4.b.2 FASE DE MOVIMIENTOS OCULARES RAPIDOS
En el manual estandarizado para la clasificacion de fases del sueio en sujetos

humanos (Rechtschaffen y Kales, 1968), la fase REM se define como sigue:

“la fase REM se caracteriza por la aparicion simultanea de actividad EEG de
frecuencia mixta y bajo voltaje, mezclada con movimientos oculares rdpidos episédicos.
El patrén de actividad cerebral se asemeja al descrito en la fase 1 del suefo, excepto
que las ondas del vértex no son prominentes en la fase REM. También, en la fase REM
aparecen ondas en forma de dientes de sierra localizadas frecuentemente, aunque no
siempre, en regiones del vértex y frontales, junto con trenes de movimientos oculares
rédpidos. La actividad alfa es, de forma habitual, algo mas prominente en la fase REM
que durante la fase 1 del suerio, y su frecuencia es 1-2 Hz mds lenta que la que ocurre
en vigilia. Como ocurre en la fase 1, hay una total ausencia de husos de suefio y

complejos K. (paginas 7-8).

En la Figura 1.11 podemos observar un fragmento de fase REM registrado en un
sujeto adulto con varias de sus actividades cerebrales y eventos fasicos que la
caracterizan. A partir de esta definicién, se han realizado muchos trabajos cuyo objeto
de estudio ha sido el sueno REM, aunque han sido escasos los que han explorado de
forma sistemadtica la actividad alfa que aparece en dicha fase del suefio. Ademas, desde
nuestro punto de vista, no se ha realizado una clara delimitacion de si lo que se estaba
estudiando es la actividad alfa que aparecia en el EEG de una forma “escondida”, es
decir, lo que se denomina actividad basal del EEG (background EEG), y que Unicamente
puede ser extraida con técnicas de andlisis de frecuencia (como el analisis espectral),

o se esta tratando con el brote de alfa que aparece durante esta fase del suefio
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facilmente percibido sin necesidad de utilizar ninguna técnica de andlisis (Cantero y
cols., 1998b). En cualquiera de los casos, a continuacion realizaremos una revision de
aquellos hallazgos mas relevantes en lo que concierne a la actividad alfa durante la fase

REM del suefio en sujetos humanos.

Fpl

50 v

lseg+

Figura 1.11. Fragmento de fase REM en el que se puede observar algunos de sus eventos caracteristicos
tales como los movimientos oculares rapidos (lineas discontinuas), brotes de ondas de sierra (lineas
continuas), y atonfa muscular (canal EMG). Longitud de la época: 20 segundos; frecuencia de muestreo:
200 Hz; filtros: 0,5-40 Hz. EOG: electrooculografia horizontal; EMG: electromiografia (montaje bipolar
sobre los musculos de la barbilla); seg: segundos; uV: microvoltios.

En uno de los primeros estudios en los que se empled de forma sistematica el

analisis espectral para describir las distintas fases del suefio, Dumermuth vy
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colaboradores (1985) observaron que la actividad alfa no presentaba diferencias en
funcion de las diferentes fases del suefo, incluida la fase REM. Este resultado llevé a los
autores a proponer que la actividad alfa era independiente de cualquier fase del suerio,
deduciéndose, por lo tanto, que era propia de la vigilia, dado que era en este estado
donde se producian incrementos significativos de potencia espectral en dicha actividad
cerebral.

Maurer, Dierks y Rupprecht (1989) realizaron un estudio cuyo objetivo
fundamental consistié en establecer una descripcién topografica de los diferentes ritmos
y actividades cerebrales que aparecen durante el suefio. Este trabajo fue hecho con un
s6lo sujeto y sin noche de adaptacién, circunstancia que produjo que el sujeto
conciliara el sueno a las tres de la manana y se perdiera casi todo el patrén de sueno
profundo (fases 3 y 4). En lo que se refiere a la actividad alfa durante la fase REM, se
observé que su potencia espectral disminuyé considerablemente respecto a las demas
fases del sueno y al estado de vigilia relajada. Al ser un estudio meramente descriptivo
y con muy pocas posibilidades de generalizacion a la poblacion normal, no sera un
punto de referencia en nuestro trabajo.

Ya, en su investigacion sobre la topografia del estado hipnagogico, Hori, Hayashi
y Morikawa (1990) demostraron que tanto la estructura espectral como la distribucion
topografica de la actividad alfa cambiaba en funcion de que el sujeto se mantuviera
relajado con ojos cerrados o estuviera en el proceso de comienzo del suefo. Estos
resultados sugieren que una subdivision de alfa en segmentaciones espectrales podria
ofrecer una visién mas exacta de las variaciones de ese ritmo en diferentes estados de
activacién del sujeto. Si tenemos en cuenta esta premisa, el estudio de Zeitlhofer y su
grupo (1993) nos proporcionara una perspectiva mas completa sobre la contribucion de

la actividad alfa durante la fase REM. Este grupo realizé un estudio topografico de las
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diferentes fases del suefio con una muestra de 10 sujetos jovenes sanos. La banda alfa
fue dividida en 2 segmentos espectrales, alfa lenta (7,5-10,5 Hz) y alfa rapida (10,5-13
Hz). Los resultados pusieron de manifiesto que la potencia absoluta (uV*/Hz), en el
rango tanto de alfa lenta como de alfa rapida, mostré un decremento no sélo en REM
sino en todas las demads fases del sueno al compararla con vigilia, presentando una
mayor energia espectral en las fases 2, 3, y 4 cuando se comparé con REM. La potencia
relativa (%) en el rango de alfa lenta mostr6 una contribucién mdas destacada en vigilia
(30,2%) en comparacién con todas las demds fases del suefno, aunque la aportacién mas
importante después de vigilia fue la de fase 1 (15,2%) seguida por la fase REM (11,1%).
Si nos referimos a la potencia relativa de alfa rapida, los resultados mostraron la misma
tendencia, es decir, la maxima contribucién continué estando en vigilia (15,4%),
seguida por fase 1 (6,3%) y por REM (4,6%). También se observaron cambios en la
frecuencia dominante de alfa en funcién de la fase del sueno. En vigilia, la frecuencia
dominante se encontré entre 8 y 9,2 Hz, en fase 1, entre 8,4y 9,8 Hz, y en REM, entre
8,4 y 9 Hz. Respecto a la distribucion topografica de la actividad alfa durante el sueno,
se observé una pronunciada atenuacion en regiones occipitales, tanto en fase 1 como
en REM, al compararla con la condicion de vigilia. lgualmente, se observé una
distribucion occipito-parietal para la maxima potencia relativa del alfa lenta en fase 1
y REM (aunque con una energia disminuida), que desaparecié en las demads fases del
sueno.

Desde nuestra perspectiva, este estudio arroja informacion que, aunque sigue
siendo descriptiva, es muy aclaradora en lo que se refiere a la actividad alfa que aparece
durante el sueno. En primer lugar, parece que una subdivision espectral de la banda alfa
proporciona una mayor informacion en cuanto a su estructura espectral y a la diferente

contribucién que muestra dependiendo de la fase del sueno en que se encuentre el
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sujeto. En segundo y dltimo lugar, este trabajo nos demuestra que, aunque no hay
ninguna duda de que la méaxima contribucién de alfa en potencia absoluta se encuentra
en areas occipitales, la representacién topografica de otras medidas espectrales, como
la potencia relativa o la frecuencia dominante, nos puede ofrecer una informacién
adicional que los mapas de potencia absoluta no proporcionan (Cantero, Atienza y

Gobmez, 1997a).
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2. PLANTEAMIENTO GENERAL

Como hemos podido comprobar en el apartado anterior, existe un conocimiento
cada vez mas profundo acerca de los correlatos conductuales que posee cada ritmo
cerebral, aunque se sabe bien poco sobre aquellas actividades cerebrales que, ademds,
simultanean su presencia en otros estados de activacién cerebral diferentes al continuo
de la vigilia. Una excepcién de lo anterior es el ritmo theta, que ha sido estudiado casi
con la misma intensidad en vigilia y en suefio REM. Aln asi, permanecen abiertos
ciertos interrogantes ya que los brotes de actividad theta que aparecen en el periodo de
transicion vigilia-suefo permanecen inexplorados, tanto en sujetos humanos como en
animales.

En una tesitura similar se encuentra la actividad alfa. Esta actividad aparece
claramente en un estado de vigilia relajada con ojos cerrados, pero también se presenta
en el periodo de comienzo del suefio y, parad6jicamente, durante la fase REM en forma
de brotes (Cantero y cols., 1998b). De hecho, la mayoria de los estudios que han
analizado los diferentes ritmos cerebrales en el continuo que va de la vigilia a la fase
REM han detectado una importante contribucion espectral en el rango de alfa en los tres
estados de activacion cerebral anteriormente mencionados. Hasta nuestro conocimiento,
ningun trabajo habia estudiado por separado la entidad de los brotes de alfa que
aparecen durante la fase REM y, por otra parte, a la hora de describir espectralmente la
contribucién de la actividad alfa en este estado de arousal, no se habia separado la
actividad alfa que caracteriza al EEG basal (“backgroung EEC”) de aquella que puede ser
visualmente detectada debido a su aparicién en forma de brotes.

Aunque el estudio del ritmo alfa durante la vigilia relajada con ojos cerrados ha
sido explorado con profundidad debido a su relevancia en la clinica de diferentes

trastornos neurolégicos, psicologicos y psiquidtricos, la actividad alfa que aparece en
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somnolencia ha recibido escasa atencion, si exceptuamos algunos trabajos puntuales
como los de Santamaria y Chiappa (1987); Hori, Hayashi y Morikawa (1990); Hasan y
Broughton (1994); Tanaka, Hayashi y Hori (1996, 1997); Lamarche y Ogilvie (1997). En
estos estudios, no solo se sugiere el papel idiosincrasico que juega la actividad alfa en
somnolencia, a diferencia de aquella que aparece en vigilia relajada (Tanaka, Hayashi
y Hori, 1996, 1997), sino que se propone que una subdivision de alfa en diferentes
rangos espectrales podria desvelar una informaciéon mas completa sobre dicha actividad
en este estado transicional (Hori, Hayashi y Morikawa, 1990). Un estudio que confirma
las hipdtesis anteriores proviene del trabajo de Hasan y Broughton (1994), en el que se
demostrd, mediante la técnica de localizacion de dipolos, que la actividad alfa tipica de
somnolencia mostraba dos dipolos bien diferenciados en funcion del rango espectral
que se utilizara. El valor clinico de la actividad alfa en el periodo de comienzo del
sueno ha sido informado recientemente por Lamarche y Ogilvie (1997).

Por otra parte, una cuestion que creemos interesante es si la actividad alfa, tan
asociada a procesos psicolégicos basicos (como vimos en apartados anteriores), podria
estar reflejando funciones diferentes en cada estado de activacién cerebral donde
aparece. Como ya se ha puesto de manifiesto en otros trabajos (Johnson, 1970;
Santamaria y Chiappa, 1987), la actividad alfa que aparece durante la somnolencia o la
fase REM se comporta de forma diferente ante la estimulacién externa que la que
aparece en vigilia. Por lo tanto, dicha actividad debe estar jugando un papel diferente
dentro de cada uno de los estados de activacién cerebral comentados anteriormente.

En suma, si los brotes de alfa durante el sueno REM muestran caracteristicas
diferentes (espectrales y topograficas) a las del alfa del EEG basal en funcion de su
aparicion en periodos de REM ténico o fasico, si la actividad alfa se ve modulada por

el estado de activacion cerebral en que aparece, o si la microestructura espectral y
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topografica de la actividad alfa presente en somnolencia y REM difieren
sustancialmente, son algunas de las cuestiones que nos planteamos con este trabajo.
Pensamos que, al ser alfa una actividad cerebral generada y distribuida en gran parte en
funcion de conexiones intracorticales, la medida de la coherencia EEG en cada uno de
los estados estudiados podria ofrecernos no sélo una informacion relevante acerca de
la dependencia de diferentes areas de la corteza cerebral a la hora de generar actividad
alfa en cada estado, sino también una informacion indirecta sobre la participacion
selectiva de determinadas conexiones en el mantenimiento del nivel de alerta. En este
trabajo existe una pregunta de fondo acerca de si la actividad alfa pudiera estar
reflejando microestados funcionales diferentes en cada uno de los estados cerebrales
estudiados. Con el fin de acercarnos a esta cuestién utilizamos una técnica de
segmentacion espacial para delimitar las caracteristicas de los diferentes microestados
cerebrales que subyacen a la actividad alfa presente en cada estado (Lehmann, Ozaki
y Pal, 1987).

En el siguiente apartado delimitaremos cada uno de los objetivos especificos que

intentaremos cubrir con el presente trabajo.
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3. OBJETIVOS DEL TRABAJO

1) Realizar un estudio descriptivo, en cuanto a su aparicion, de los brotes de alfa
durante el sueiio REM a lo largo de una noche de sueiio normal. Estudiaremos también
la distribucion de este patrén de actividad cerebral en los diferentes ciclos de suefio que
presenta la noche, subdividiendo su aparicién en fragmentos de REM ténico (sin eventos

fasicos) y fasico (simultineamente a la presencia de movimientos oculares rapidos).

2) Explorar si la actividad alfa en brotes o la extraida del EEG basal difieren en
cuanto a cantidad de potencia espectral y/o distribucién topogréfica en funcién de que
se aparezcan en periodos de REM tonico o fasico. En este mismo objetivo exploraremos
la posible identidad funcional de cada una de las variedades de alfa que contiene la fase

REM.

3) Explorar si la actividad alfa con un patrén claramente observable en el EEG
muestra una modulacién espectral en funcién del estado de activacién cerebral en el
que se presenta (vigilia relajada con ojos cerrados, periodo de somnolencia al comienzo
del sueno y fase REM). Para abordar este cometido, y con el objetivo de ganar en
especificidad, decidimos subdividir la banda alfa en tres rangos espectrales (alfa lenta,

media, y rapida).

4) Explorar la microestructura espectral y topogréfica de la actividad alfa que
puede ser claramente observable en los estados de somnolencia y REM con métodos de
alta resolucion espectral (Valdés y cols., 1992). Estos métodos resuelven algunas de las

limitaciones inherentes a los modelos espectrales de banda ancha. Este analisis fue
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realizado Gnicamente en los estados que tenian que ver con el suefo ya que existe
informacién abundante sobre la microestructura espectral del ritmo alfa presente en

vigilia.

5) Explorar la relacién de dependencia entre aquellas dreas corticales que
parecen estar involucradas en la generacién de la actividad alfa en vigilia relajada,
somnolencia y fase REM. Para llevar a cabo este objetivo utilizamos la técnica de la
coherencia con el fin de obtener informacién sobre el patrén de conexiones funcionales

entre dreas de la corteza en la generacion de esta actividad cerebral.

6) Estudiar con técnicas de segmentacion espacial (Lehmann, 1990a) si la
actividad alfa presente en los tres estados de activacion cerebral estudiados refleja

microestados cerebrales con caracteristicas diferentes.

Con el propésito de dar respuesta a las cuestiones planteadas en estos objetivos,
disefiamos un experimento en el que se realizé un estudio de sueno mediante la técnica
de la polisomnografia (PSG), ademas de un registro de EEG, a la mafana siguiente, para
obtener la condicién de vigilia relajada con ojos cerrados. Organizaremos el trabajo de
la misma forma que se han enumerado los objetivos con el fin de utilizar una légica
similar a la que se empleé a la hora de ir avanzando en nuestras hipotesis

experimentales.
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4. OBJETIVO 1
“ESTUDIO DESCRIPTIVO DE LOS BROTES DE ACTIVIDAD ALFA DURANTE LA
FASE REM Y DE SU DISTRIBUCION A LO LARGO DE LA NOCHE”

4.a INTRODUCCION

Cuando observamos una fase REM en el laboratorio de suefio mientras el sujeto
duerme placidamente en su cama, podemos darnos cuenta como el cerebro hace de
todo menos descansar (Hobson, 1988). La amalgama de eventos fisioldgicos periféricos
(movimientos oculares rapidos, atonia muscular, espasmos musculares, respiracion y
frecuencia cardiaca irregular, ..... ) junto con el entremezclamiento de actividades
cerebrales muy diversas (brotes de ondas de sierra, desincronizacion de la actividad
EEG, aumento de la potencia espectral de alfa), sin olvidar la presencia de experiencias
oniricas, nos convierte en observadores privilegiados de uno de los estados funcionales
del cerebro que ha generado mas perplejidad en los neurocientificos de nuestro siglo.

La exploracion detenida de un espectro de frecuencias calculado a partir de
series temporales de fase REM refleja la variedad de actividades cerebrales diferentes
que se generan en este estado de suefio (Dumermuth y cols., 1983; Larsen, Prinz y Moe,
1992). Como se observa en la Figura 4.1, cada porcién del espectro muestra la
contribucion real de actividades electrofisioldgicas de origen cerebral y extracerebral.
En el caso del rango espectral de delta, la mayor parte de la energia es generada por la
contribucion artefactual de los movimientos oculares rapidos a los electrodos mas
anteriores, lo cual nos indica un origen extracerebral de esta actividad en la fase REM
(Waterman vy cols., 1992). La Figura 4.2 refleja como la contribucion espectral de los
movimientos oculares rapidos que aparecen durante la fase REM del suefo estan en el

rango de delta y theta.
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Figura 4.1 Fragmentos de EEG de |a fase REM con eventos electrofisioldgicos que contribuyen al espectro
de frecuencia de dicho estado cerebral. Fz, Cz, Pz: electrodos frontal, central y parietal de la linea media,
02: Occipital derecho, EOG: electrooculografia, EMG: electromiografia; MORs: movimientos oculares
rapidos, uV: microvoltios, seg: segundos.
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La porcion del espectro que corresponde a theta es debida a los brotes de ondas
de sierra tan prominentes en esta fase del sueiio, aunque también procede de la
contaminacion del registro EEG causada por la actividad oculomotora répida (Figura
4.2). El origen hipocampico de esta actividad y su posible relacion con los mecanismos
de generacion de la potenciacion a largo plazo le conceden a theta un papel
relacionado con la formacién y/o consolidacion de eventos en la memoria a largo plazo
(Winson, 1993). En cuanto a beta, es posible percibir que su contribucién espectral estd
causada por el aspecto desincronizado del cual estd impregnado el EEG durante la fase

REM.
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0 - L | fd T had T hd T w ¥ bl L
J9 35 66 97 12.8 16 191 H:z

Potencia del EOG de REM
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Figura 4.2 Representacion gréfica del andlisis espectral correspondiente a las derivaciones empleadas para
registrar los movimientos oculares horizontales presentes en la fase REM. Como puede observarse, la
contribucién oculomotora caracteristica de esta fase del suefio se extiende a las bandas delta y theta. Este
analisis fue realizado escogiendo 25 fragmentos de fase REM (2,56 segundos) con movimientos oculares
rapidos prominentes en cada uno de los 10 sujetos que participaron en este estudio. uV?/Hz: potencia
espectral; Hz: Hertzios.
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Cuando observamos la potencia espectral de la banda alfa durante la fase REM
encontramos que existe una destacada contribucién en relacién con las demds fases del
suefo, a excepcion de la fase 1 que presenta la misma cantidad de energia cuando se
compara con el suefio REM (Zeitlhofer y cols., 1993). Esta aportacion, probablemente,
no proceda del EEG basal (“background”) ya que éste aparece impregnado de actividad
desincronizada en el rango de beta. Mas bien, la contribucién espectral de alfa se deba
a su aparicién en forma de brotes originados de forma esponténea durante esta fase del
suefio. Dicha actividad cerebral no ha sido estudiada sistematicamente, en cuanto a su
aparicion, a lo largo de los diferentes periodos de REM que componen una noche de
suefio normal en sujetos humanos.

Dentro de este primer objetivo nos propusimos estudiar la distribucién de brotes
de actividad alfa que aparecen de forma espontanea asociados a fragmentos de REM
ténicos o fasicos. Este estudio descriptivo nos daria respuesta a dos preguntas aun sin
respuesta en la literatura:

1. ;Son los brotes de alfa espontaneos un evento fasico del suefio REM?

2. En el caso de una aparicion sistematica de dicha actividad en todos los
sujetos, jestan asociados a los periodos de REM ténicos (sin eventos fasicos) o fasicos

(con movimientos oculares rapidos)?

4.b MATERIAL Y METODO
4.b.1 Sujetos
Nuestra muestra se compuso de 10 sujetos jovenes sanos (5 varones y 5 mujeres)
con edades comprendidas entre los 19 y 25 afios (x=22,9, =2,6 anos). Todos ellos

fueron seleccionados basdandonos en los siguientes criterios:
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- Historial médico. La finalidad de esta exploracion fue descartar trastornos
organicos, ya fueran respiratorios, neuroldgicos, gastrointestinales y/o endocrinos, que
pudieran estar afectando al suefio. A tal efecto se disei¢ una entrevista estructurada que
sondeaba este tipo de alteraciones (Apéndice A, Test 1). Una revision sobre esta
problemdtica y sus posibles interacciones con el suefio puede ser consultada en el
trabajo realizado por Dicicco, Cooper y Waldhorn (1987).

- Historia psicolégica. Se evaluaron aquellas dimensiones de la personalidad que
han probado ejercer un efecto sobre el suefio. Los instrumentos de evaluacion
psicologica empleados fueron:

* Inventario de Ansiedad Estado-Rasgo (STAI).

* Inventario de Depresion de Beck (IDB).

* |nventario de Personalidad Multidimensional de Minnessota (MMPI).
* Cuestionario de Salud General de Goldberg (G-28).

En los cuatro instrumentos se utilizd la version adaptada y baremada en
poblacion espafola. Dos de ellos estan comercializados (STAl y MMPI; TEA Ediciones)
y los otros dos (IDB y G-28) fueron extraidos de la publicacién original que informaba
de su adaptacién y baremacion a dicha poblacion (Conde y Useros, 1975; Lobo y cols.,
1983, respectivamente).

Para que un sujeto fuera incluido en el estudio, se requirié que no mostrara
indices psicométricos que lo encuadraran dentro de un grupo clinico en ninguno de los
instrumentos mencionados anteriormente, o que no presentara puntuaciones altas en
determinados factores de personalidad que han demostrado interaccionar con el suefo,
bien afectando a su calidad, bien modificando alguna de sus fases en cantidad o latencia
(Kales y Kales, 1984). En nuestro caso particular, no tuvimos que rechazar a ninguno de

los sujetos que se ofrecieron, de forma voluntaria, a participar en el experimento, ya que
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todos ellos se encuadraron dentro de la poblacién normal en cada uno de los
instrumentos antes mencionados.

- Historia de alteraciones del suefio. Usada para detectar cualquier tipo de
trastornos del suefo, tanto insomnios como trastornos del ritmo circadiano y/o
hipersomnias. Para ello se empleo, por una parte, un cuestionario de suefo disefiado
por nosotros (Apéndice A, Test 2), a modo de entrevista estructurada, que nos sirvié para
detectar la presencia/ausencia de ciertos sintomas patognomonicos de determinadas
alteraciones del suefo, y por otra, la Escala de Somnolencia de Stanford (Hoddes y cols.,
1973). Los criterios utilizados tanto para diseiar los items del cuestionario como para
incluir/fexcluir a un sujeto dentro de una categoria diagndstica especifica de trastornos
del suefo fueron extraidos de la Clasificacién Internacional de Trastornos del Suefio
(American Sleep Disorders Association, 1990).

Una vez seleccionada la muestra, cada sujeto rellené, durante las dos semanas
previas al experimento, un diario y una agenda de suefno que fueron disefados por
nosotros mismos (Apéndice A, Test 3 y 4). Esta informacién nos sirvié para detectar
irregularidades en el patrén vigilia-sueiio que pudieran influir en el presente
experimento. Ningun sujeto tuvo que ser excluido debido a esta razén particular.

Los sujetos pasaron dos noches completas no consecutivas (separadas por una
semana) en el laboratorio de suefio. Aproximadamente treinta minutos antes de
acostarse rellenaron un cuestionario pre-suefo. Este instrumento nos informé sobre
determinados aspectos que durante ese dia pudieran haber influido en el patréon de
suefio de la noche correspondiente, tales como la realizacion de actividades estresantes,
ingestion de bebidas estimulantes y/o alcohdlicas, preocupacién excesiva por tener que
dormir en un laboratorio de suefo, etc .... A la manana siguiente, nada mas levantarse,

completaron un cuestionario post-sueio, con el fin de recoger todas las impresiones
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posibles sobre esa noche en particular. Ambos instrumentos fueron desarrollados en
nuestro laboratorio (Apéndice A, Test 5 y 6) y fueron utilizados como un indice del

estado de confort e impresion subjetiva de la calidad del sueio de cada sujeto.

4.b.2 Protocolo de registro

Con el fin de evitar los efectos de la primera noche en el laboratorio de suerio,
descritos por Agnew, Webb y Williams (1966), todos los sujetos durmieron dos noches
separadas por una semana, de las cuales, la primera sirvié exclusivamente como noche
de adaptacién (el sujeto durmié con el montaje de electrodos e incluso se registré) y la
segunda se utilizo como noche experimental (s6lo ésta fue empleada en los andlisis que
informaremos en todos los apartados del trabajo). Al sujeto no se le informé que una de
las dos noches iba a ser desechada con el fin de evitar un nivel de ansiedad adicional
en [a noche experimental.

Cada sujeto llegé al laboratorio alrededor de las 21:00 horas (se controlé que
todos cenaran entre las 21:00 y las 22:00 horas para evitar los efectos de la digestién a
lo largo de la noche). Justamente después se realizé el montaje de electrodos siguiendo
las normas del Sistema Internacional 10-20 (Jasper, 1958). El sistema de colocacion de
electrodos para un estudio polisomnografico (explicado con detalle en Carskadon y
Rechtschaffen, 1994) fue diferente en funcién que fueran electrodos de colocacién en
la superficie de la cara (electrooculografia y electromiografia) o en la superficie del
cuero cabelludo (electrodos de EEG). Aquellos que se pusieron en la superficie de la
cara fueron colocados con esparadrapo extra-adhesivo, mientras que los de la superficie
de la cabeza fueron fijados con gasas empapadas en colodion y secadas con aire
caliente. En ambos casos se utilizaron electrodos de “cucharilla” (10 mm de didametro)

de 1,5 metros de longitud (funda del cable de silicona) con un bano de cloruro de plata
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(Techno). Previamente a la colocacion del electrodo se frot6 en la zona concreta con un
algodén empapado en alcohol, con la finalidad de eliminar tanto algunos restos de grasa
dérmica como la capa de células muertas. Posteriormente, se rellené la cucharilla del
electrodo con una pasta electrolitica (Ten-20) para mejorar la conduccién piel-electrodo.
En todos los electrodos de registro las impedancias siempre estuvieron por debajo de
5 kQ.

Se utilizaron 28 electrodos de EEG (Fp1, Fp2, F1, F2, F3, F4, F7, F8, Fz, pF1,
pF2, pF3, pF4, pFz, C1, C2, C3, C4, Cz, P3, P4, Pz, T3, T4, T5, T6, O1 y O2) con una
referencia interconectada a ambas mastoides (linked-mastoids reference) (Figura 4.3).
La linea de electrodos pF, localizada entre areas frontales y centrales, fue utilizada para
detectar, con una mayor exactitud, la distribucion topografica de la mayoria de los
eventos fasicos del sueno debido a que la presencia de éstos suelen informarse siempre
con una topografia fronto-central (Cantero, Atienza y Gémez, 1997b). No todos los
electrodos fueron utilizados en la totalidad de los andlisis, aunque si en aquellos que
tenfan que ver con el uso de la técnica de la cartografia cerebral. La electrooculografia
(EOG) fue registrada para detectar los movimientos oculares verticales (los electrodos
fueron colocados 1 cm por encima y 1 cm por debajo del ojo izquierdo) y horizontales
(1 cm separado del canto externo de ambos ojos) mediante un montaje bipolar. La
electromiografia (EMG) se registré con dos electrodos colocados debajo de la barbilla
(musculos submentonianos), separados por 3 cm, también con un montaje bipolar. Para
colocar los electrodos no cefélicos (EOG y EMG) se siguieron las normas propuestas por
el manual estandar (Rechtschaffen y Kales, 1968). En cuanto a la referencia utilizada en
los electrodos de actividad cerebral, utilizamos la interconectada a ambas mastoides
debido a que son mas las ventajas que inconvenientes las que se derivan del uso de este

tipo de referencia, ademds de ser la mds utilizada en estudios de cartografia cerebral
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durante el suefio (Cantero y cols., 1999a). Una revisién sobre el efecto de la referencia

en estudios de cartografia cerebral puede encontrarse en Pivik y cols. (1993).

MONTAJE DE REGISTRO EEG

Fpl Fp2

F7 F8

F3 F1 Fz F2 F4

pF3 pF1 pFz pF2 pF4
Al

T3

C C1 C4

C2

Figura 4.3 Montaje de electrodos empleado en el registro EEG. Fp: frontopolar; F: frontal; pF: linea entre
frontal y central; C: central; P: parietal y O: occipital. Referencia interconectada a ambas mastoides (A1,
A2).

Para registrar todas las sefnales fisiologicas se utilizé el sistema MEDICID® 4
(Neuronic, S.A.) y el programa de recogida y analisis del EEG fue el TrackWalker® 2.0.
Todas las variables fueron muestreadas a una tasa de 200 Hz (periodo de muestreo: 5

mseg.). La tarjeta de conversion analégico/digital empleada permitié muestrear todos

-83-



Objetivo 1

los canales de registro simultaneamente (Sample & Hold System) con el fin de no perder
informacioén debido a un muestreo secuencial de cada canal y de evitar asi la demora
temporal entre canales de registro (Gevins, 1987). La ganancia aplicada a todos los
canales de EEG y EOG fue de 20.000, mientras que el EMG fue amplificado por 4.000.
E! registro de EEG y EOG fue filtrado por debajo de 0,5 Hz (filtro de paso alto, 24
dB/octava) y por encima de 40 Hz (filtro de paso bajo, 24 dB/octava). En el caso del
EMG, los filtros se colocaron por debajo de 5 Hz (filtro de paso alto, 24 dB/octava) y por
encima de 70 Hz (filtro de paso bajo, 24 dB/octava). Previamente al registro, se
calibraron todos los canales que iban a ser utilizados en la sesion experimental con un
pulso cuadrado de 10 pV a un ritmo de 1 Hz.

El registro comenzé en todos los sujetos entre las 12:00-12:30 h. de la noche
(coincidiendo con el patrén habitual de sueno que informaron en el diario y agenda de
sueno) y terminé entre 8:00-9:00 de la manana. Toda la noche fue registrada en video
con una cadmara Panasonic® WV BP500 y un video Panasonic® AG-6040, de forma
sincronizada con el EEG, con el fin de detectar mas finamente todos aquellos
movimientos y/o despertares que pudieran llevar a decisiones equivocadas en la
clasificacion de las distintas fases del suefo. Este parametro fue esencial a la hora de
descartar actividades alfa debidas a micro-despertares, movimientos espasmodicos o
cualquier otro tipo de eventos desencadenantes de dicha actividad cerebral (American
Sleep Disorders Association (ASDA), 1992) durante la fase REM, maximizandose asi la
eleccion de los brotes de alfa espontaneos en esta fase del sueno. La habitacién donde
se realizé el estudio de sueno estaba aislada eléctricamente y semi-aislada del ruido
exterior.

A la manana siguiente, nada mdas levantarse, el sujeto informd de las

caracteristicas de su sueno a nivel subjetivo (mediante el cuestionario post-sueno). Los
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registros de suefo fueron almacenados en unidades de disco magneto-optico para su

posterior revision y analisis.

4.b.3 Protocolo de andlisis del electroencefalograma

Todos los registros de suefio fueron clasificados de forma independiente por tres
técnicos diferentes segin los estandares establecidos (Rechtschaffen y Kales, 1968) y
teniendo en cuenta el video de la noche de cada sujeto. Aquellos fragmentos de registro
en los que no existié total unanimidad en cuanto a su clasificacién fueron discutidos
hasta llegar a una decisién consensuada. El resumen descriptivo de todos aquellos
pardmetros relevantes en un estudio de suefio nocturno puede ser consultado en el
Apéndice B. El informe de cada sujeto, que incluye comparacién con la norma, se
acompana del hipnograma correspondiente a la segunda noche de registro.

Para seleccionar los brotes de alfa que aparecen durante la fase REM
establecimos los siguientes criterios:

- La actividad alfa debia ser claramente observable en el registro utilizando la
misma escala de microvoltios (50 uV) que se emple6 para registrar el ritmo alfa durante
una vigilia relajada con ojos cerrados.

- Aquella actividad alfa causada por un micro-despertar, movimiento en la cama
o espasmos musculares no se considero dentro de este estudio.

- La actividad alfa no debia tener su maxima amplitud en dreas parietales ya que
podriamos estar seleccionando un huso de suefio con una frecuencia enlentecida.

Un ejemplo de los brotes de alfa seleccionados durante periodos REM toénicos

y fasicos puede observarse en la Figura 4.4.
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Figura 4.4 Ejemplo de brotes de actividad alfa en fragmentos de REM fésico (A) y ténico (B). Notese la
presencia de los movimientos oculares rapidos en la época de REM fasico y la atonia muscular,
caracteristica de la fase REM, en ambos fragmentos de EEG. La linea negra horizontal sefala el brote de
alfa en cada una de las épocas. Fz, Cz y Pz: electrodos frontal, central y parietal, respectivamente,
colocados en la linea media; O1: occipital izquierdo; O2: occipital derecho; EOG: electrooculograffa;
EMG: electromiografia; Seg: segundo; pV: microvoltios.
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4.b.4 Andlisis estadistico

En primer lugar, realizamos una estadistica descriptiva que recogia el nimero
total de brotes de alfa en cada uno de los sujetos teniendo en cuenta, por una parte, las
fases REM al completo, y por otra, los periodos ténicos y fasicos, separadamente (Tabla
4.1). El nimero de brotes de alfa que aparecia en cada uno de los ciclos de REM,
subdivididos en periodos ténicos y fasicos, en cada sujeto individual, puede observarse
en la Tabla 4.2.

En segundo lugar, nos intereso saber si la aparicién de brotes de alfa estaba
asociada a periodos ténicos o fasicos. Debido a la proporcién variable de tiempo pasado
en periodos ténicos y fasicos a medida que transcurre la noche (mas fragmentos ténicos
al principio de la noche y mas fésicos al final), calculamos la proporcién de brotes de
alfa que aparecia en cada tipo de periodo en funcién de la cantidad total de brotes
existentes en cada ciclo de REM. Esta transformacior nos permitié asegurarnos de que
los resultados que se obtuvieran no serian debidos a la duracién de los diferentes
periodos (tanto tonicos como fasicos), sino a la presencia de un mayor nimero de brotes
de alfa en cualquiera de estos periodos. Para dar respuesta a esta cuestién, empleamos
pruebas estadisticas no paramétricas debido a que nuestras variables de estudio ("t6nico-
fasico" y "periodos de REM") fueron transformadas a porcentajes (valores ordinales).

Por una parte, empleamos la prueba de rangos de Wilcoxon para detectar si los
brotes de alfa aparecian estadisticamente asociados a los fragmentos de REM ténico o
fasico, y por otra, utilizamos un ANOVA de Friedman para probar si la presencia de
dicha actividad cerebral aparecia con mayor frecuencia en alguno de los cuatro ciclos
de REM generados a lo largo de la noche. Finalmente, y con el objetivo de estudiar si
los brotes de alfa diferian en cuanto a su aparicién entre los fragmentos tonicos y fasicos

del mismo periodo de REM, realizamos una prueba de rangos de Wilcoxon para cada
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uno de los cuatro ciclos de REM que mostraron todos los sujetos (el quinto ciclo de REM

no fue analizado debido a que s6lo 4 de los 10 sujetos lo presentaron).

4.c RESULTADOS

Como puede observarse en la Tabla 4.2, de los 10 sujetos que participaron en
el estudio s6lo 4 mostraron cinco ciclos de REM a lo largo de la noche, los 6 sujetos
restantes tuvieron sélo cuatro. Fue llamativo el hecho que en todos los periodos REM
de cada uno de los sujetos aparecieran brotes de alfa, no existiendo fase REM alguna sin
dicha actividad. La cantidad media total de brotes de alfa en REM a lo largo de la noche
fue de 40,7, siendo los valores minimos y maximos 23 y 57, respectivamente (Tabla

4.1).

Tabla 4.1
Sujetos REM Total Periodos Ténicos Periodos Fasicos
1 51 28 23
2 40 17 23
3 42 21 21
4 43 17 26
5 23 12 11
6 57 25 32
7 29 13 16
8 32 12 20
9 45 22 23
10 45 22 23
% (o) 40,7 (10,2) 18,9 (5,6) 21,8 (5,6)

Tabla 4.1 Estadistica descriptiva, por sujetos individuales, de los brotes de alfa que aparecen en todas las
fases REM al completo, en periodos ténicos, y en fasicos. x: media aritmética; o: desviacion estandar.
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Tabla 4.2
Sujetos Periodos Ténicos Periodos Fasicos
1 2 3 4 5 1° 2 3 4 5
1 5 10 5 5 3 2 7 7 6 1
2 7 1 3 2 4 6 2 4 3 8
3 3 8 3 4 3 3 3 4 4 7
4 6 3 2 6 2 5 4 15 -
5 3 2 1 6 - 1 2 3 5 -
6 4 9 9 3 - 5 9 11 7 -
7 4 3 3 3 - 2 4 4 6 -
8 3 2 3 4 - 4 4 7 5 -
9 4 6 5 4 3 2 3 6 5 7
10 5 4 6 7 - 4 6 7 6 -
X 4,4 4.8 4 4, 1,3 3,1 4,5 5,7 6,2 2,3
c 1,2 3,1 2,2 1,5 1,6 1,5 2,1 2,3 3,1 3,3
Xiotal = 3/8 Xiotal = 4/4
Oy = 1,3 Oypat =1,

Tabla 4.2 Tabla descriptiva que muestra la cantidad de brotes de alfa en cada uno de los periodos ténicos
y fasicos en cada sujeto individual. Nétese como sélo cuatro de los diez sujetos presentaron un quinto
periodo de fase REM al final de la noche. =: media aritmética; o: desviacién estdndar.

La estadistica descriptiva de dicha actividad, al subdividirla en periodos de REM
tonicos y fasicos, reflejoé un valor medio de 18,9 y 21,8 brotes de alfa, respectivamente.
Por otra parte, la duracion media de un brote de alfa fue de 2,8 segundos, ocupando
dicha actividad un 2,5 % (122 segundos de media) de la totalidad de todos los ciclos
de fase REM.

Ademds, se detecté que los brotes de alfa no aparecian con una mayor
frecuencia en periodos tonicos que en fdsicos, o viceversa [Wilcoxon, Z=-0.86,

p <0,38]. También se observé que dicha actividad cerebral no mostré una asociacion
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estadistica con ninguno de los cuatro periodos de fase REM que aparecian a lo largo de
la noche [Friedman, X %,,=0.18, p <0,98]. Sin embargo, cuando se estudié la presencia
de brotes de alfa comparando los fragmentos tonicos y fasicos dentro de cada uno de
los cuatro periodos de fase REM que aparecian en la noche (Tabla 4.2), se detect6 que
el tercer [Wilcoxon, Z=-2,80, p<0,005] y cuarto periodo [Wilcoxon, Z=-2,31,
p <0,02] de REM mostraron una mayor cantidad de dicha actividad en periodos fasicos
que en ténicos. Este Gltimo resultado se confirmé en la totalidad de la muestra en el
tercer ciclo, y en 7 de los 10 sujetos en el cuarto ciclo de REM. La Figura 4.5 refleja la
evolucién temporal de los brotes de alfa a lo largo de la noche segtn se observaran en

fragmentos de REM ténico o fasico.

% %
60- 60~
50- 50-
40- 40-
TO|N 1 TOIN 2 TOIN 3 T|ON 4 FAS 1 F/;xS 2 FAlS 3 F/’;S 4

Figura 4.5 Porcentaje medio de aparicion de brotes de alfa a medida que transcurren los diferentes ciclos
de REM a lo largo de la noche. Izquierda: periodos ténicos (TON). Derecha: periodos fasicos (FAS). %:
tanto por ciento.

4.d DISCUSION
Los resultados obtenidos son una muestra de la presencia de actividad alfa (7,5-

12,8 Hz) en forma de brotes durante la fase REM del suefio en sujetos humanos jévenes,
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independientemente de que la fase REM mostrara fragmentos ténicos o fasicos. Por otra
parte, se confirmé estadisticamente que existia una mayor cantidad de brotes de
actividad alfa en el tercer y cuarto periodo de REM fésico, o lo que es lo mismo, en la
Gltima parte de la noche.

Diferentes estudios con sujetos humanos han demostrado, basdandose
principalmente en la técnica del analisis espectral (p. e., Zeitlhofer y cols., 1993), que
durante la fase REM existe una mayor cantidad de potencia espectral (uV*/Hz) en el
rango de la actividad alfa en comparacién con las diferentes fases del sueno. Esa mayor
cantidad de energia no se habia atribuido a ningtin evento o actividad caracteristica del
suefo REM sino que basicamente se pensaba que podria ser debida a que la actividad
eléctrica cerebral basal ("background EEG") de la fase REM mostraba una mayor
composicion de alfa que la que podian tener otras fases del suefio. Desde nuestro punto
de vista, la contribucion espectral en el rango de alfa durante la fase REM incluye un
importante componente generado por los brotes de alfa descritos en el presente estudio.
Su maxima amplitud en dreas occipitales, dentro del rango que caracteriza a la actividad
alfa de origen cerebral, confirma claramente la existencia de esta actividad durante la
fase REM del sueno humano vy, por otra parte, su aparicién consistente en forma de
brotes durante una fase especifica del suefo le confieren el caricter de evento fasico.
Es importante hacer hincapié en el hecho que la actividad alfa descrita en este estudio
fue espontinea y no generada por micro-despertares, movimientos y/o espasmos
musculares.

Los andlisis realizados pusieron de manifiesto que aunque no existieron
diferencias entre la cantidad de brotes de alfa encontrados en fragmentos de REM ténico
versus fasico al considerar la noche completa, si se detecté un incremento de dicha

actividad, cuando se compararon fragmentos tonicos y fasicos, en los periodos de REM
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fasico de la parte final de la noche. Este incremento de brotes de alfa en los uitimos
fragmentos de REM fésico de la noche no es una consecuencia de la mayor duracién de
estos perfodos al final de la noche (este efecto fue controlado con la transformacion a
porcentajes) sino que mds bien podriamos considerarlo como una propiedad inherente
a dicha actividad. No se encontro una relacion de contingencia entre la aparicion de
movimientos oculares rdpidos durante la fase REM y la presencia de brotes de alfa
debido, sobre todo, a la cantidad similar de brotes de dicha actividad en periodos
tonicos y fasicos (Tabla 4.1).

En conclusién, este primer objetivo confirma la presencia de actividad alfa en
forma de brotes durante el suefio REM en sujetos humanos jovenes sanos. Dicha
actividad aumenta su frecuencia de aparicién en los periodos fasicos de la Gitima parte
de la noche (tercer y cuarto ciclo de REM). Este conjunto de resultados sugiere la
incorporacién de dicha actividad como un nuevo evento fdsico caracteristico de esta

fase del suefio.
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5. OBJETIVO 2

"DIFERENCIACION ESPECTRAL Y TOPOGRAFICA DE LA ACTIVIDAD ALFA
EXTRAIDA DEL EEG BASAL Y AQUELLA EN FORMA DE BROTES, EN FUNCION DE
SU PRESENTACION DURANTE FRAGMENTOS DE REM TONICO O FASICO"

5.a INTRODUCCION

La composicion espectral de la actividad eléctrica cerebral generada durante la
fase REM se caracteriza, entre otras cosas, por un aumento de potencia en el rango de
alfa (Zeitlhofer y cols., 1993; Cantero y cols., 1998b) cuyo origen se podria deber a los
brotes de alfa presentes en dicha fase del suefno (Objetivo 1). Sin embargo, en ninguno
de los estudios realizados hasta el momento se ha diferenciado entre series temporales
de fase REM con brotes de alfa y aquellas que sélo contienen la potencia espectral
extraida del EEG basal, es decir, aquellas que no muestran una actividad alfa claramente
definida en el registro. La hipétesis de que podrian existir dos tipos de actividad alfa
durante la fase REM del sueiio proviene de aquellos estudios que observaron una
modificacion de la actividad alfa en funcién del tipo de experiencia onirica (Tyson,
Ogilvie y Hunt, 1984) o del contenido especifico del sueno (Hong y cols., 1996). En
ambos casos ni se tuvo en cuenta la presencia de brotes de alfa, ni se subdividieron las
épocas de alfa en aquellas escogidas durante periodos de REM ténico y fasico, hecho
que parece tener importancia en cuanto a la viveza e intensidad de las experiencias
visuales que ocurren durante los sueiios (Hong y cols., 1997). El estudio sistematico de
estos aspectos proporcionaria una informacion mas especifica sobre cual de las dos
variedades de actividad alfa (basal o de brotes) estd modulada por los suefios y en qué
fragmentos de la fase REM (tonicos vs fasicos) se produce dicha modulacion. Es posible

que cada variedad de actividad alfa, basal y en forma de brotes, cumpla una funcién
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especifica y diferencial marcada por las caracteristicas inherentes a la fase REM.

Como ya vimos en el objetivo anterior, la actividad alfa en forma de brotes
aparece con la misma frecuencia en periodos de REM tdnicos y fasicos (si consideramos
a la noche como un todo). También encontramos que los brotes de alfa, al comparar
fragmentos ténicos con fasicos en cada ciclo de REM, aparecian de forma mas
prominente en el tercer y cuarto periodo de REM fasico. Sin embargo, no tenemos
constancia de si esos brotes son modulados en cuanto a cantidad de potencia espectral
o a su distribucién topografica en funcion de que aparezcan en periodos ténicos o
fasicos. La misma laguna de conocimiento existe respecto a la actividad alfa basal, ya
que cuando otros estudios han concluido respecto a la modulacién de la actividad alfa
por la presencia de suefios no controlaron si ese alfa era basal o de brotes, o si dicha
modulacién se producia en fragmentos de REM ténico o fasico.

Generalmente, una disminucion acentuada de la cantidad de potencia espectral
(“bloqueo” en el rango de alfa sobre regiones occipitales se atribuye a un
procesamiento de estimulos visuales, tanto al atenderlos (Schupp y cols., 1994; Gémez
y cols., 1998) como al imaginarlos (Slatter, 1960; Davidson y Schwartz, 1977; Kaufman
y cols., 1990; Schupp y cols., 1994). Debido a la prominente presencia de imagineria
onirica durante la fase REM y a que se ha informado que dichas imagenes son mds
vividas y muestran una mayor sensacion de realismo durante los fragmentos donde
aparecen movimientos oculares rapidos (Hong y cols., 1997), no seria del todo
sorprendente encontrar un bloqueo de la actividad alfa, ya fuera de brotes o basal, en
aquellos periodos donde la mencionada actividad oculomotora estuviera presente. La
existencia de este bloqueo de alfa consolidaria la hipétesis de que, al menos, durante
los periodos de movimientos oculares rapidos que aparecen en la fase REM se produce

un procesamiento de imagenes visuales asociadas a la experiencia onirica. A su vez,
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estariamos asumiendo que las mismas areas cerebrales que se utilizan durante la vigilia
para procesar estimulos visuales estarian activadas durante las experiencias visuales
auto-generadas por el cerebro durante la fase REM del sueno humano.

Estas cuestiones nos llevaron a estudiar la composicion espectral de la actividad
alfa en forma de brotes y la extraida del EEG basal (“background EEG”) en fragmentos
de REM ténico y fasico. Por otra parte, nos parecio interesante explorar la topografia del
alfa basal asi como de los periodos con brotes de alfa, por separado, con el fin de
detectar posibles diferencias en su distribucién espacial asi como para captar
graficamente determinadas modulaciones espectrales.

Con estos analisis estariamos dando respuesta a las siguientes cuestiones:

1. ¢Se produce una modulacion espectral selectiva en funcién de que los brotes
de alfa o la actividad alfa basal se presenten en periodos de REM ténico o fasico?

2. ;Muestra una misma distribucién topografica el alfa de brotes que la actividad

alfa extraida del EEG basal de REM?

5.b MATERIAL Y METODO
5.b.1 Sujetos
Los datos para la realizacién de este andlisis se extrajeron de los mismos registros
utilizados en el Objetivo 1 de este trabajo. Por lo tanto, los criterios de seleccién vy las

caracteristicas de la muestra pueden ser consultadas en el apartado 4.b.1.

5.b.2 Protocolo de registro

Los pardmetros técnicos y condiciones de registro se recogen en el apartado

4.b.2
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5.b.3 Protocolo de andlisis del electroencefalograma

Se escogio la totalidad de brotes de alfa que aparecieron en todas las fases REM
de cada uno de los sujetos, dividiendo su aparicién en fragmentos de REM ténicos o
fasicos. La estadistica descriptiva del nimero de segmentos EEG que contenian brotes
de alfa ténico o fasico puede encontrarse en la tabla 4.1 (Objetivo 1). Se utilizo el
mismo numero de series temporales de EEG para realizar el analisis espectral de la
actividad alfa de brotes asi como de la actividad alfa basal, teniendo en cuenta periodos

de REM ténico vy fasico.

5.b.3.1 ANALISIS ESPECTRAL

A cada una de las épocas seleccionadas en el apartado anterior se le calculé la
transformada rdpida de Fourier (FFT) segun el algoritmo propuesto por Brillinger (1975).
Utilizando una duracién de segmento EEG de 2,56 segundos se obtuvo una resolucién
espectral de 0,39 Hz. Se calculo la potencia espectral a los datos generados con la FFT,
obteniéndose asi la matriz espectral cruzada (“cross-spectrum”) promedio para cada una
de las subdivisiones que habiamos realizado previamente (brotes de alfa en REM ténico,
brotes de alfa en REM fésico, alfa basal de REM ténico y alfa basal de REM fasico) y
considerando los 28 electrodos EEG utilizados en el registro.

El modelo espectral de banda ancha nos permitié agrupar componentes
espectrales en rangos de frecuencia con el fin de facilitar el estudio de la informacion
proporcionada por ta matriz espectral. Como ejemplo, si tuviéramos una resolucién
espectral de 0,39 Hz (como es nuestro caso), la banda alfa (7,5-12,8 Hz) estaria
compuesta por 15 componentes de frecuencia. El valor final de la banda alfa se
obtendria promediando la potencia absoluta (uV?/Hz) de los 15 componentes

contenidos entre los |imites definidos para esa banda. Fue este el procedimiento exacto
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que empleamos para calcular la potencia absoluta (WV?/Hz) de la banda alfa, tanto para
los brotes como para la actividad extraida del EEG basal de REM.

Posteriormente al célculo del modelo de banda ancha, los datos de potencia
absoluta fueron transformados logaritmicamente (log,,) con el fin de ajustarlos a una
distribucion gaussiana y poder asi utilizar una estadistica paramétrica (Gasser, Bacher

y Mocks, 1982).

5.b.3.2 CARTOGRAFIA CEREBRAL EN FRECUENCIA

La técnica de la cartografia cerebral en frecuencia se utilizé con el fin de estudiar
la distribucion topografica de las diferentes variedades de actividad alfa que aparecen
durante la fase REM atendiendo a su presentacion en fragmentos ténicos y fasicos.
Como ya comentamos en otro lugar (Cantero, Atienza y Goémez, 1997b), esta técnica
es altamente dependiente de la metodologia empleada tanto en el registro como en el
analisis espectral, con lo cual en ambos procedimientos se tuvieron en cuenta ciertos
parametros (nimero de electrodos, algoritmo de interpolacién, referencia) que a la hora
de utilizarla no hicieron sino mejorar su fiabilidad.

Debido a que la resolucién espacial de la actividad cerebral mejora
substancialmente a medida que se aumenta el nimero de electrodos, decidimos usar
los 28 electrodos empleados en el registro inicial (Figura 4.3, Objetivo 1).

El algoritmo de interpolacién empleado fue de tipo lineal, denominado
“electrodos vecinos mas cercanos”, usando, en nuestro caso, tres electrodos para realizar
los calculos. De forma resumida, el procedimiento matematico subyacente a este
algoritmo consiste en el calculo de un vértice desconocido de los tres que componen
un tridngulo rectangulo, siempre que se conozcan los valores correspondientes a los

otros dos. Asi, partiendo de un tridangulo compuesto por cualquier trio de derivaciones
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EEG, pueden obtenerse dos tridangulos rectangulos al trazar una linea perpendicular a
su lado opuesto desde uno de los vértices del triangulo primitivo. Entonces es posible
calcular el valor que tendria el pardmetro en la posicién del dngulo recto, comun a esos
dos tridngulos. Si repitiéramos el procedimiento con triangulaciones sucesivas del plano
que conforma el cuero cabelludo, seria posible asignar a cada punto del mismo un valor
que coincidiria con cada uno de los pixels que componen el mapa, ya fueran medidos
realmente (pixel que coincide con el electrodo de registro) o interpolados. Este
algoritmo tiene la ventaja de mostrar en el mapa la actividad real que existe en la
localizacién de cada electrodo, con la desventaja de que todos los demds pixels del
mapa son datos interpolados. Una comparacién de los diferentes algoritmos de
interpolacién usados en la técnica de la cartografia cerebral puede encontrarse en Wong
(1991).

Como ya comentamos en un apartado anterior, la referencia utilizada fue la
interconectada a ambas mastoides (linked-mastoids reference). Esta referencia ha sido
empleada por la mayoria de los estudios de EEG cuantitativo mostrando ser una de las
mas fiables. Al revisar los diferentes estudios que utilizaron la técnica de la cartografia
cerebral durante el suefio encontramos que tres de los cinco trabajos existentes
utilizaron este tipo de referencia (Cantero y cols., 1999a).

Se construyé un mapa de potencia absoluta de la banda alfa con el fin de
observar la distribucién topogréfica de las diferentes variedades de actividad alfa (en
brotes o basal) que aparecen durante la fase REM, segtn se presentaran en fragmentos

tonicos o fasicos (Figura 5.1).

-98 -



Objetivo 2

ACTIVIDAD ALFA BASAL

WV /Hz
370 370
324 | 324
278 | 278 |
232 232
186 186
140 140
94 94
TONICO FASICO
ACTIVIDAD ALFA DE BROTES
LWV*/Hz
1280
1001
893
752
329
215
119

TONICO FASICO

Figura 5.1 Distribucién topogréfica de la actividad alfa basal (mapas superiores) y de aquella que aparece
en forma de brotes (mapas inferiores) durante fragmentos de REM ténico y fasico. Obsérvese como la
actividad alfa basal muestra su méximo de potencia espectral sobre regiones occipitales en periodos de
REM ténico mientras que sufre un bloqueo en dichas dreas en fragmentos de REM fésico (ambos mapas
utilizan la misma escala). Sin embargo, los brotes de alfa no mostraron modificacién topogréfica alguna
en funcién de que se escogieran en periodos ténicos o fasicos. Todos los mapas cerebrales fueron
construidos con el promedio de actividad cerebral de 10 sujetos en el rango espectral de alfa. uV */Hz:
potencia espectral.
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5.b.4 Andlisis estadistico

Uno de los aspectos que nos planteamos en este objetivo fue estudiar si existia
una diferente contribucion espectral y distribucion topografica de los brotes de alfa que
aparecian en fragmentos de REM ténico o fasico. Para intentar dar respuesta a esta
cuestion, disefiamos un ANOVA de medidas repetidas con dos factores. Por una parte,
el factor “ténico-fasico” y, por otra, el factor “drea” que incluia 4 regiones cerebrales
especificas (frontal, central, parietal y occipital). Con el fin de reducir el nimero de
comparaciones realizadas por el ANOVA vy asi evitar un aumento de falsos positivos
(error tipo ), se decidié promediar los valores de potencia espectral de los electrodos
de una misma regién cerebral: Frontal (F3, F4, Fz); Central (C3, C4, Cz); Parietal (P3, P4,
Pz) y Occipital (O1, O2). Este método de agrupacién de electrodos ha sido descrito por
Oken y Chiappa (1986) como uno de los mas validos para obtener valores
representativos de una misma region cerebral.

Un ANOVA con los mismos factores (tonico-fasico y area) fue realizado para la
actividad alfa extraida del EEG basal de REM. Los resultados del factor “4drea” de ambos
ANOVAs fueron informados después de haberles aplicado el factor de correccion
"épsilon" (correccién de Greenhouse-Geisser) (San Martin y Pardo, 1989). En el caso
que cualquiera de los dos ANOVAs disefados (alfa de brotes y alfa basal) mostrara un
efecto de interaccidon entre ambos factores (ténico-fasico x area), lo estudiariamos
analizando la topografia en cada una de las dos condiciones que componen el factor
“ténico-fasico”, mediante dos ANOVAs independientes. Es decir, resultaria un ANOVA
de un factor (“drea”) para cada uno de los tipos de fragmentos de la fase REM (ténicos
y fasicos).

Un “bloqueo” o atenuacién de cualquiera de las actividades alfa estudiadas

(brotes o basal) en cualquiera de los dos tipos de fragmentos en los que se subdividié
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la fase REM (ténico y fasico) seria estudiado comparando la misma region cerebral en
periodos ténicos y fasicos mediante el la prueba T de Student para grupos relacionados.
Por lo tanto, se compararia la potencia espectral en frontal ténico vs frontal fdsico,
central ténico vs central fasico, parietal tonico vs parietal fasico y occipital ténico vs

occipital fasico.

5.c RESULTADOS
El ANOVA realizado para los brotes de alfa demostré que los periodos de REM
ténico o fasico no modulaban selectivamente dicha actividad (F[1,9]1=0.03, p<0,861).

“ L

La distribucién topografica de los brotes de alfa fue evaluada mediante el factor “drea”
encontrandose un claro efecto principal (F[3,27]=51.62, p<0,0001, €=0,43). El factor
de interaccion (“ténico-fasico x drea”) no mostro ser significativo, lo que nos indicaba
que no existia una diferente distribucion topogréfica de la actividad alfa de brotes al

L

comparar fragmentos de REM ténico con fasico. El efecto principal del factor "area” nos
llevé a analizarlo por separado mediante un ANOVA de un factor con el fin de
establecer las diferencias post-hoc. Este andlisis detecté que existian diferencias en
cuanto a la contribucién espectral de diferentes regiones cerebrales para generar el alfa
en forma de brotes (F[3,36]=12.07, p<0,0001), siendo las dreas occipitales las que
mostraron una mayor cantidad de potencia al compararla con las demas regiones de la
superficie de la cabeza (p <0,05).

Una réplica del ANOVA del cual partimos inicialmente fue realizada para la
actividad alfa extraida del EEG basal de REM. En este caso, si existieron diferencias

estadisticamente significativas en el factor “tonico-fasico” (F[1,9]=27,91, p<0,001), lo

cual nos indicé que la actividad alfa presente en el EEG basal de REM diferia en cuanto
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a potencia espectral en funcién de que procediera de periodos de REM ténico o fésico,
siendo dicha energia mayor en REM ténico (x=2,41 pV¥/Hz) que en fdsico (x=2,26
uV3/Hz). Al igual que ocurrié con los brotes de alfa, el factor “drea” desvelé una
diferente contribucién topografica (F[3,27]=8,22, p<0,007, €=0,52) que, unida a la
significacién estadistica del factor de interaccién “ténico-fasico x area” (F[3,27]=15,00,
p<0,001, €=0,45), nos sugeria explorar la topografia del alfa basal en cada periodo de
REM (tonico y fasico) de forma separada. Para lograr este objetivo, y como hicimos en
el caso de los brotes de alfa, disefiamos un ANOVA de un factor (“drea”) teniendo en
cuenta la informacién extraida de los periodos de REM tonico, y otro ANOVA idéntico
en el que se exploraba la topografia del alfa basal presente en periodos de REM fasico.
Los resultados obtenidos en el primer ANOVA revelaron un efecto principal del factor
“4rea”, cuyo analisis mediante el test post-hoc reflejé que la actividad alfa basal extraida
de los periodos de REM ténico mostraba su maximo de potencia espectral en dreas
occipitales (F[3,27]1=4.10, p<0,01). Sin embargo, la topografia de la actividad alfa basal
extraida de periodos de REM fasico mostr6 una ausencia de diferencias estadisticas entre
las diferentes regiones de la corteza (F[3,27]=0.02, p <0,99).

Con el fin de confirmar qué areas cerebrales marcaban las diferencias
topograficas entre periodos de REM ténicos y fasicos en el alfa basal, realizamos una
comparacion de medias mediante la prueba T de Student. Se llevaron a cabo 4
comparaciones, una para cada area cerebral estudiada, entre fragmentos de REM toénico
y fasico. Los resultados reafirmaron lo obtenido anteriormente, ya que exclusivamente
las dreas occipitales reflejaron diferencias en potencia espectral entre periodos de REM
ténico y fasico (p<0,001). Las demas regiones cerebrales (frontales - p<0,636 -,
centrales - p<0,315 - y parietales - p<0,529 -) mostraron una cantidad similar de

potencia en ambos tipos de fragmentos de la fase REM.
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5.c DISCUSION

Entre los resultados obtenidos en este objetivo podemos destacar el diferente
comportamiento espectral y topogréfico de los brotes de alfa en comparacion con la
actividad alfa extraida del EEG basal de la fase REM, atendiendo a su aparicion en
fragmentos ténicos y fasicos. Mientras que los brotes de alfa se muestran inalterables en
funcion que aparezcan en periodos de REM ténico o fasico, presentando una cantidad
similar de potencia espectral y la misma topografia, la actividad alfa basal muestra
diferencias tanto en lo que se refiere a composicién espectral como a su distribucién
topogrdfica si tenemos en cuenta su presentacién en fragmentos tonicos o fasicos. Mas
concretamente, la actividad alfa basal que se extrae de periodos de REM ténico muestra
un maximo de potencia espectral en dreas occipitales mientras que no existen
diferencias en potencia entre regiones de la corteza cerebral en REM fasico (Figura 5.1).

En términos electrofisiologicos, un “bloqueo” de actividad alfa en una regién
cortical especifica implica generalmente una activacién que involucra a dichas areas
cerebrales. Han sido muchos los estudios que han demostrado un bloqueo de alfa en
funcion de la dificultad de la tarea (Ritter y cols., 1979; McCallum, Cooper y Pocock,
1988), modalidad sensorial empleada (Valentino, Arruda y Gold, 1993) o de la funcion
cognitiva implicada (atencién, memoria, ...) (Klimesch, Schimke y Schwaiger, 1994;
Gomez y cols., 1998). Dandose el caso que la presencia de estimulos visuales
bloquearia la actividad alfa presente en regiones occipitales (Kaufman y cols., 1989),
estimulos tactiles atenuarian el alfa en dreas parietales (Schupp y cols., 1994), etc.... Por
otra parte, se ha demostrado que dicho bloqueo de actividad alfa se produce en las
mismas regiones cerebrales cuando imaginamos los mismos estimulos que podemos
percibir con los sentidos. Respecto a esto ultimo, Davidson y Schwartz (1977)

proporcionaron una clara demostracion de que la actividad alfa se bloqueaba
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selectivamente en &reas occipitales cuando el sujeto imaginaba una luz brillante, hecho
que concede el mismo estatus a los estimulos percibidos por el sistema visual y a
aquellos imaginados con caracteristicas visuales . Es posible, si nos basamos en los datos
de vigilia y de imaginacion antes comentados, que el decremento observado en la
actividad alfa extraida del EEG basal de REM fasico en un area cerebral determinada
pudiera ser un indice de activacion cortical de dicha region.

Nuestros resultados obtenidos con el alfa extraido del EEG basal en periodos de
REM ténico nos demuestran que dicha actividad tiene su maximo en dreas occipitales,
mientras que la misma actividad disminuyd su potencia espectral en las regiones
occipitales, dreas cerebrales encargadas del procesamiento de estimulos visuales.
Cuando se mantuvo constante la regién cerebral para comparar la potencia espectral en
fragmentos tonicos y fasicos, encontramos que no existieron diferencias estadisticas en
ningln drea excepto cuando se compararon las regiones occipitales en ambos periodos
de REM, donde si se mostraron diferencias que venian a avalar la hipotesis del bloqueo
del alfa basal en dreas occipitales durante periodos de REM fasico. El hecho que dicho
bloqueo se encontrara en fragmentos de la fase REM en los que se producian
simultdneamente brotes de movimientos oculares rapidos (REM fasico) refuerza la
hipétesis de que es durante estos periodos donde las imdgenes visuales pertenecientes
a los suefos adquieren un cardcter mas vivido, lo cual provocaria un bloqueo mas
prominente de dicha actividad alfa en areas occipitales. Hong y cols. (1996) obtuvieron
unos resultados similares a los nuestros, aunque estableciendo una diferencia entre
suenos de contenido verbal o de otra modalidad sensorial. Estos autores encontraron
que la actividad alfa extraida del EEG basal de REM mostraba una atenuacion selectiva
en regiones correspondientes al area de Broca (C3) cuando el sujeto hablaba en su

suefo y en el drea de Wernicke (P3) cuando el sujeto oia palabras dentro del mismo.
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Estos resultados les llevaron a sugerir que los mismos sistemas neurales empleados por
el lenguaje durante la vigilia podrian ser usados cuando una persona habla o escucha
palabras durante los suefnos que se producen en la fase REM. En cualquier caso, nuestros
resultados, aunque no estin basados en informes subjetivos de suenos y dan por
supuesto que durante los periodos de REM fasico se produce una mayor cantidad y
calidad de las imagenes visuales generadas por los suefios (Hong y cols., 1997), si
ponen de relieve el importante papel de los movimientos oculares rapidos en el
procesamiento de imdgenes visuales procedentes de la experiencia onirica. Hasta
nuestro conocimiento, ésta seria la primera demostracién empirica de una disminucion
de la potencia espectral de la actividad alfa en regiones occipitales durante periodos
donde predominan los brotes de movimientos oculares rdpidos en la fase REM. Desde
nuestro punto de vista, este resultado proporciona una mayor consistencia fisiolégica
a la hipétesis que propone que los fragmentos de movimientos oculares rapidos son
periodos altamente sensibles al procesamiento de imdgenes visuales que aparecen
durante los suenos.

En cuanto a los brotes de alfa, nos encontramos con una invariabilidad a nivel
de contribucién espectral y topogréfica en funcion de que aparezcan en REM ténico o
fasico. Este hecho nos lleva a sugerir que, posiblemente, esta actividad en forma de
brotes sea el resultado de una sincronizacién neuronal que marque un cambio de
microestado cerebral dentro del mismo suefio REM (Lopes da Silva, 1991), a la vez que
un evento fdsico caracteristico de dicha fase del suefc que no admite modulacion
alguna.

En resumen, probablemente existan dos tipos de actividad alfa durante el suefio
REM, una modulada selectivamente por los periodos fasicos de dicha fase del suefio,

donde se supone que esta teniendo lugar la actividad onirica caracterizada por una
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mayor cantidad y viveza de las imdgenes (alfa basal). Otra, en forma de actividad
sincronizada, nos sugiere la presencia de un evento fasico especifico del suefio REM no

modulado por periodos tonicos o fasicos (alfa en forma de brotes).
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6. OBJETIVO 3

"ESTRUCTURA ESPECTRAL Y DISTRIBUCION TOPOGRAFICA DE LA
ACTIVIDAD ALFA PRESENTE EN VIGILIA RELAJADA, PERIODO DE SOMNOLENCIA
AL COMIENZO DEL SUENO Y BROTES DE ALFA DURANTE EL SUENO REM"

6.a INTRODUCCION

El ritmo alfa es el correlato electrofisiolégico de un estado de vigilia relajada con
ojos cerrados. Esta actividad cerebral oscila, aproximadamente, entre 7,5y 13 Hz y
muestra su mdaxima amplitud en regiones occipitales (Niedermeyer, 1993d). Dicha
actividad ritmica ha sido objeto de gran cantidad de estudios experimentales dedicados
a delimitar sus fuentes generadoras (Williamson, Wang y limoniemi, 1989; Rodin y
Rodin, 1995), propiedades funcionales y espacio-temporales (Inouye y cols., 1986;
Lehmann, Ozaki y Pal, 1987; Alvarez, Pascual-Marqui y Valdés-Sosa, 1990), capacidad
predictiva como indice de maduracién cerebral (Alvarez, Valdés-Sosa y Pascual-Marqui,
1987) y sensibilidad ante determinadas disfunciones cognitivas (Gasser, Mocks y
Bacher, 1983; Gasser y cols., 1983). A pesar de todas estas caracteristicas inherentes al
ritmo alfa que aparece durante vigilia relajada, muy pocos trabajos han explorado las
diferentes actividades alfa que se generan en otros estados de activacién cerebral
diferentes al de relajacion.

Hasan y Broughton (1994) demostraron que la actividad alfa que aparecia
claramente definida en el registro EEG de somnolencia al comienzo del suefio
presentaba cambios topograficos en comparacién con la de vigilia relajada. De hecho,
ellos describieron la topografia de dos tipos de actividad alfa caracteristicas del estado
de somnolencia: en primer lugar, observaron una actividad alfa lenta (8 Hz) que

mostraba su mdxima amplitud en dreas fronto-centrales. Esta actividad fue claramente
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diferenciada de otra localizada en regiones occipitales alrededor de los 9,5 Hz. Con el
fin de detectar si ambas actividades respondian a fuentes generadoras diferentes,
realizaron un andlisis de localizacion de dipolos. Se hallé que un generador localizado
en regiones occipitales era el responsable de la actividad alfa localizada en areas
occipitales de la corteza, mientras que la actividad alfa fronto-central, méas lenta, parecia
tener otra fuente generadora, diferente a la anterior, situada en areas profundas del
cerebro y orientada antero-superiormente (consultar Figura 1.10, Introduccién). Kojima
y cols. (1981) detectaron que estos cambios en la distribucién topogréfica de la
actividad alfa se producian simultineamente a la aparicion de los movimientos oculares
lentos tipicos de la somnolencia y apuntaron que la frecuencia de este patrén
oculomotor aumentaba a medida que el sujeto mostraba una somnolencia mads
profunda. Ahondando en este aspecto, Santamaria y Chiappa (1987) encontraron
cambios no sélo en la distribucién topogréfica del alfa de somnolencia sino también en
su amplitud (consultar Introduccion, apartado 1.2.4.4.b.1). Estos autores confirmaron
que el patrén de alfa fronto-central tenia una composicién espectral mds lenta que la
actividad alfa caracteristica de areas posteriores. Ademads, concluyeron que el alfa fronto-
central parecia ser un paso obligatorio en la transicién de la vigilia al suefo. Otros
autores (Hori, Hayashi y Morikawa, 1990; Badia, Wright y Wauquier, 1994) han
encontrado una diferente estructura espectral del ritmo alfa generado en vigilia relajada
en comparaciéon con la actividad alfa tipica de somnolencia, sugiriéndose que la
composicion espectral de la banda alfa depende del estado de activacién cerebral en
gue se encuentre el sujeto.

La actividad alfa también aparece en forma de brotes durante la fase REM en
sujetos humanos, hecho que ha sido demostrado en el Objetivo 1 del presente trabajo.

En cuanto a la actividad alfa extraida del EEG basal de la fase REM existen diferentes
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estudios que han puesto de manifiesto sus caracteristicas espectrales y topograficas.
Maurer, Dierks y Rupprecht (1989) describieron la topografia de los ritmos cerebrales
que aparecian durante las diferentes fases del suefio mediante la técnica de la cartografia
cerebral en frecuencia. Este trabajo les permitio concluir que la actividad alfa que se
generaba durante la fase REM era mds lenta que aquella presente en el estado de vigilia
relajada, mostrando una distribucion topografica muy difusa sobre la superficie del
cuero cabelludo. Este trabajo fue realizado exclusivamente con un sujeto y las
conclusiones estuvieron basadas en una evaluacion visual de los mapas cerebrales. En
otro estudio que empleé la misma técnica de representacién de la actividad cerebral
durante el suefio, se encontr6 que los valores de potencia absoluta (WV*/Hz) en el rango
de alfa lenta (7,5-10,5 Hz) y rdpida (10,5-13 Hz) durante la fase REM fueron menores
que en el estado de vigilia relajada. Ademas, este decremento fue mas pronunciado en
regiones occipitales, especialmente para el rango de alfa lenta (Zeitlhofer y cols., 1993).
Por otra parte, Dumermuth y cols. (1985) detectaron que la potencia espectral en el
rango de 8 a 10 Hz incrementaba sélo durante el estado de vigilia relajada,
manteniéndose constante durante todas las fases del sueno. Estos autores concluyeron
que alfa podria ser, esencialmente, una actividad inherente a la vigilia debido a que
durante el suefio mantiene unos valores de energia constantes y muy estables en
cualquiera de sus fases.

En cualquiera de los casos, es evidente que tanto la actividad alfa en forma de
brotes que aparece durante la fase REM como la que se genera cuando el sujeto cierra
los ojos y se relaja responden de forma diferente a la estimulacién (Johnson, 1970) v,
aunque existe una gran cantidad de trabajos que proponen cierta equivalencia funcional
entre la vigilia y el suefio REM, también es cierto que si nos atenemos a la

neuromodulacién subyacente a ambos estados (Kahn, Pace-Schott y Hobson, 1997) o
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a la capacidad para discriminar sensorialmente informacion novedosa (Atienza, Cantero
y Goémez, 1997), encontramos que probablemente cada uno de los dos estados podria
tener sus propios correlatos neurobioldgicos y cumplir funciones diferentes.

Por otra parte, nos gustaria resaltar que ninguno de los trabajos anteriormente
comentados diferenciaron entre aguellos segmentos de EEG que contenian actividad alfa
claramente definida de los que no presentaban alfa observable, es decir, de los que
denominamos en el Objetivo 2 segmentos de alfa basal. Esta subdivision es importante
para nuestro trabajo ya que como pudimos observar en el Objetivo 2, la actividad alfa
en forma de brotes mostraba un diferente comportamiento espectral en relacién con la
actividad alfa extraida del “background” durante la fase REM del sueio en sujetos
humanos.

Con el presente objetivo pretendemos caracterizar espectral y topograficamente
la actividad alfa en aquellos estados de activacion cerebral donde aparece claramente
definida en el registro, es decir, durante la vigilia relajada con ojos cerrados (OC), el
periodo de somnolencia al comienzo del suefio (SOM) y la fase de movimientos
oculares rapidos (REM). Con el fin de minimizar los efectos no deseados generados por
los modelos espectrales de banda ancha, decidimos subdividir la banda alfa en tres
rangos espectrales (lenta, media y rapida). Por otra parte, la distribucién topogréfica de
la actividad alfa en los tres estados de activacién cerebral fue representada con la

técnica de la cartografia cerebral en frecuencia.

Este objetivo fue disefiado con el fin de dar respuesta a las siguientes cuestiones:
1. ¢Muestra la banda alfa una contribucion espectral diferente en cada uno de
los estados de activacion cerebral estudiados? Si esto ocurriera, ¢en qué rangos

espectrales de la banda alfa se encontrarian esas diferencias?
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2. ¢Presenta una misma distribucién topogréfica la actividad alfa en los tres

estados considerados en este estudio?

Todos los resultados obtenidos dentro de este objetivo son extrapolables
Gnicamente al comportamiento espectral y topografico de la actividad alfa claramente
observable en los tres estados estudiados, no teniendo relacién alguna, hasta ahora
demostrada, con la actividad alfa extraida del EEG basal de somnolencia o de la fase
REM (el EEG basal de la vigilia relajada con ojos cerrados coincide con el ritmo alfa con

lo que no existe en este caso diferenciacién alguna).

6.b MATERIAL Y METODO
6.b.1 Sujetos

Se utilizo la misma muestra de sujetos que en los objetivos anteriores.

6.b.2 Protocolo de registro

Alrededor de las 10:00 h. de la mafana (después de la segunda noche), se
registraron 15 minutos de vigilia relajada con ojos cerrados empleando el mismo
protocolo de registro que fue utilizado durante el suefio (consultar apartado 4.b.2,
Obijetivo 1). El sujeto se senté en un sillén reclinable, que gradué a su gusto,
pidiéndosele que cerrara los 0jos, se relajara e intentara no pensar en nada, evitando en
todo momento quedarse dormido. Durante el periodo de registro, si se percibian sefiales
de somnolencia (presencia de movimientos oculares lentos y/o enlentecimiento de la
actividad EEG) el técnico se lo hacia notar al sujeto (esta porcion de registro se marcaba

con el fin de no incluirla en los andlisis, evitdindose asi solapamientos con el estado de
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somnolencia). Los registros se realizaron en una habitacion aislada tanto eléctricamente
como de ruidos exteriores (diferente a la empleada en el estudio de sueno).
Dichos registros fueron igualmente almacenados en unidades de disco magneto-

Opticos para su posterior revision y andlisis.

6.b.3 Protocolo de andlisis del electroencefalograma

Para la seleccién de épocas de actividad alfa se tuvo en cuenta que dicha
actividad fuera claramente observable en los tres estados de activacion cerebral, ya que
el objetivo de este trabajo trata con este tipo de actividad, contrariamente a otros
estudios que consideraron la potencia espectral de la actividad alfa extraida del EEG
basal mezclada con la del alfa que aparece en forma de brotes sin establecer diferencias
entre ambos tipos de fragmentos EEG (por ejemplo, Maurer, Dierks y Rupprecht, 1989;
Zeitlhofer y cols., 1993; Hong y cols., 1996). Por lo tanto, los criterios utilizados para
seleccionar épocas en cada estado cerebral fueron los siguientes:

- Vigilia relajada con ojos cerrados (OC): La eleccion de épocas se limitd a
aquellos segmentos de EEG que mostraron un ritmo alfa claramente definido con un
maximo de amplitud (1V) en regiones occipitales.

- Somnolencia (SOM): Sélo se escogieron épocas del primer comienzo del suefio
para evitar actividades alfa causadas por despertares y/o movimientos del sujeto
(American Sleep Disorders Association, 1992). Para seleccionar estas ventanas de
registro se requirid que estuvieran acompanadas por un brote de movimientos oculares
lentos bastante prominente (Kojima y cols., 1981). No se seleccionaron aquellas épocas
que mostraban actividad theta (4-7 Hz) claramente visible ni las que contenian ondas
del vértex (signo inequivoco de la fase 1 del sueno y, a su vez, de la salida del periodo

de somnolencia).
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- Fase REM: Se presté una especial atencién a que los brotes de alfa fueran
claramente observables en regiones occipitales. No se escogieron épocas con actividad
de husos de suefio (12-14 Hz) en areas frontales y/o parietales (Jobert y cols., 1992) con
el fin de evitar la mezcla de actividades que, aunque presentan un solapamiento
espectral, tienen un significado funcional diferente. Con el objetivo de asegurarnos que
las épocas utilizadas eran de fase REM, sélo se escogieron aquellas precedidas, al menos
un minuto, por la aparicion de un brote de movimientos oculares rapidos (MORs) y
seguidas, como maximo tras un minuto, por sefales inequivocas de una fase REM
(movimientos oculares rapidos, brote de ondas de sierra, ausencia de complejos K y/o
de husos de suefio, otro brote de alfa). El primer ciclo de fase REM de la noche se
descartd en todos los sujetos debido a que las abundantes fluctuaciones de actividad
cerebral pudieran estar provocando microestados cerebrales que alternan dentro de la
fase REM pero que no pertenecen a la misma (Atienza, Cantero y Gémez, 1997). Se
descartaron épocas que mostraban actividad alfa desencadenada por micro-despertares,
movimientos espasmoédicos o cualquier otra sefal que hiciera sospechar que la
mencionada actividad no fuera generada espontineamente (American Sleep Disorders
Association, 1992).

Un ejemplo de los fragmentos de EEG que utilizamos en cada estado de
activacion cerebral puede observarse en la Figura 6.1.

La metodologia para realizar el andlisis espectral fue idéntica a la expuesta en el
apartado 5.b.3.1, aunque el modelo espectral de banda ancha fue configurado para que
subdividiera la banda alfa total (7,5-12,8 Hz) en tres rangos espectrales especificos: alfa
lenta (7,5-8,9 Hz), media (9,3-10,9 Hz) y rapida (11,3-12,8 Hz) a los que,
posteriormente y de forma independiente, se les calculé la potencia absoluta (uWV*/Hz)

en cada uno de los estados estudiados.
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Figura 6.1 Ejemplo de un fragmento de EEG con actividad alfa claramente definida en los tres estados de
activacion cerebral estudiados. El segmento negro horizontal seiala el lugar exacto dénde aparece alfa.
Seg: segundos; uV: microvoltios.
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En cuanto a la técnica de la cartografia cerebral en frecuencia empleamos el
mismo procedimiento descrito en el apartado 5.b.3.2. Con el fin de observar la
distribucién topografica de la actividad alfa en los tres estados de activacion cerebral
estudiados, se construyé un mapa para cada estado teniendo en cuenta la banda alfa
total (7,5-12,8 Hz). Estos mapas pueden ser observados en la Figura 6.2. Se utilizaron
tres perspectivas para visualizar los mapas de actividad cerebral con el fin de que se
percibiera con mayor claridad qué areas cerebrales mostraban una maxima potencia
espectral y hasta donde se extendia la actividad alfa en cada estado fisiolégico.

Previamente a los andlisis estadisticos, los datos de potencia espectral fueron

transformados a log,, con el fin de que pudiéramos emplear una estadistica paramétrica.

6.b.4 Andlisis estadistico

Las diferencias estadisticas fueron evaluadas mediante andlisis de varianza
(ANOVAs) de medidas repetidas. Por una parte, y de forma separada, se analizaron las
contribuciones de cada subdivisién de alfa (lenta, media y rdpida) en cada estado de
activacion. A este tipo de anélisis lo denominamos ANOVAs intra-estado (banda x area
cerebral). Por otra parte, se considerd la influencia de cada estado de activacién en cada
subdivision de alfa. A estos andlisis le dimos el nombre de ANOVAs intra-banda (estado
de activacién x drea cerebral).

El factor “area cerebral” en ambos tipos de ANOVAs (intra-estado e intra-banda)
fue calculado promediando los electrodos de una misma region cerebral: frontopolar
(Fp1y Fp2); frontal (F3, F4 y Fz); central (C3, C4 y Cz); parietal (P3, P4 y Pz); temporal
anterior (T3 y T4); temporal posterior (T5 y T6) y occipital (O1 y O2). De esta forma se

obtuvieron las siete condiciones de la variable "area cerebral".
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Figura 6.2 Representacion topografica de la potencia absoluta de la banda alfa total en los tres estados de
activacién cerebral estudiados (vigilia relajada, somnolencia y fase REM) desde tres perspectivas diferentes.
Todos los mapas fueron construidos con el promedio de los 10 sujetos. uV%/Hz: potencia espectral.

Con los ANOVAEs intra-estado (banda x drea) se pretendi6 observar las posibles
diferencias espectrales entre las diferentes subdivisiones de alfa en un mismo estado de
activacion cerebral, lo que nos llevé disefar tres ANOVAs, uno para cada estado. Por

otra parte, el objetivo de los ANOVAs intra-banda (estado x drea) fue explorar si cada
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subdivision de la banda alfa (incluida alfa total) mostraba una contribucién espectral
diferencial al comparar los tres estados fisiolégicos. En este caso, se realizaron cuatro
ANOVAs, uno para cada subdivisién de alfa y otro para la banda alfa total.

Los niveles de significacion fueron informados después que se aplicara el factor
de correccion Greenhouse-Geisser. Se usé una prueba post-hoc (diferencia de

honestidad significativa de Tukey) siempre que el ANOVA mostrara un efecto principal.

6.C RESULTADOS
En este apartado se expondran tanto los datos obtenidos por ambos tipos de
ANOVAs (intra-estado e intra-banda) como la distribucién topogrifica de la actividad

alfa total mostrada por los mapas cerebrales en cada estado de activacién.

ANOVAS INTRA-ESTADO

El factor "banda" mostré un efecto principal altamente significativo cuando se
evaludé separadamente en cada estado de activacion cerebral: OC (F[2,18]=10.14,
p<0,002, £=0,83), SOM (F[2,18] =29.82, p<0,0001, €=0,57) y REM (F[2,18]}=43.50,
p<0,0001, £€=0,65). La prueba post-hoc puso de manifiesto que en OC y SOM las
bandas lenta y media mostraron una cantidad de potencia espectral significativamente
mayor que la banda rdpida (p <0,05). Los brotes de alfa presentes durante la fase REM
mostraron una diferente cantidad de energia en cada una de las tres subdivisiones de
la banda alfa (p <0,05). La Figura 6.3 muestra graficamente el diferente comportamiento
espectral de las tres subdivisiones de alfa dentro de cada uno de los estados de
activacion estudiados. En el estado de vigilia relajada con ojos cerrados la banda media

aporto la maxima energia (2,85 pV?/Hz); en el estado de somnolencia, el valor medio
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mds alto lo proporcionaron las bandas lenta y media (2,55 pV*/Hz en ambos casos) y
durante el suefio REM, fue la banda lenta la que mostré la mayor potencia absoluta

(2,64 uV/Hz).
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Figura 6.3 Contribucion en potencia absoluta (uV %/Hz) de cada una de las subdivisiones de alfa (lenta,
media y rapida) en cada estado de activacién cerebral. Las lineas unen aquellas subdivisiones de alfa que
mostraron ser estadisticamente diferentes entre si dentro de un mismo estado.

ANOVAS INTRA-BANDA

Los resultados mas relevantes se extrajeron del factor “estado”. Si atendemos
exclusivamente a la banda alfa total (estos resultados son los que se obtendrian en un
estudio que no tuviera en cuenta diferentes subdivisiones de alfa), se puede observar
como el estado de vigilia relajada con ojos cerrados difiere de los demds
(F[2,18]=10.02, p<0,004, £=0,74; Tukey: p<0,05). Sin embargo, cuando
consideramos los resultados obtenidos con los ANOVAs para cada subdivision de alfa,
encontramos que no se hallaron diferencias significativas entre estos estados fisiologicos

en el rango de alfa lenta. Dichas diferencias sélo pudieron ser observadas en la banda
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media (F[2,18]=11.62, p<0,005, €=0,59) y rapida (F[2,18]=6.17, p<0,01, £€=0,72).
En el caso de la banda media, los tests post-hoc mostraron diferencias entre los tres
estados, mientras que en la subdivisién rdpida, Gnicamente en el estado de OC la
actividad alfa mostré valores de potencia significativamente mayores que en el resto de

los estados. En la Figura 6.4 pueden observarse estos resultados de forma grafica.

,  ALFA LENTA ALFA MEDIA ALFA RAPIDA
Log uV7/Hz
3,2 3
3 2.8
2,6
2,8 2,4 x/x-—-x
2,6 2,; &;-y-aﬁ”f’: s
e
24 1,8 ¥
b g e
Fp Fz Cz Pz Oc Ta Tp Fp Fz Cz Pz Oc Ta Tp Fp Fz Cz Pz Oc Ta Tp
—X— Ojos Cerrados  — 1.} — Somnolencia  -~—-@--- Fase REM

Figura 6.4 Contribucién en potencia absoluta (Log nV */Hz) de cada estado de activacién cerebral en cada
subdivisidn de la banda alfa teniendo en cuenta cada area cerebral estudiada. Fp (frontopolar); Fz, Czy
Pz (electrodos frontal, central y parietal de la linea media); Oc (occipital); Ta (temporal anterior) y Tp
(temporal posterior).

DISTRIBUCION TOPOGRAFICA

Como se esperaba en ambos tipos de ANOVAs, el factor “drea cerebral” mostréd
su mayor contribucién de potencia absoluta en zonas occipitales, mientras que la region
que contribuyd menos en las tres subdivisiones espectrales de alfa fue el area temporal

anterior (Figura 6.4).
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Todas las areas cerebrales mostraron una disminucién progresiva de la potencia
espectral de la actividad alfa desde vigilia hasta Ilegar a REM. En los tres estados la
actividad alfa se extendi6 desde regiones occipitales hasta las areas frontales de la
corteza cerebral (Figura 6.2). A nivel estadistico, en vigilia relajada, la contribucion de
alfa se extendié desde dreas occipitales hasta regiones centrales (F[6,54]=20.00,
p<0,0001, €=0,32), mientras que present6 una distribucion que lleg6 a areas frontales
(Fr) en somnolencia (F[6,54]=24.25, p<0,0001, £=0,32) y en la fase REM

(F[6,54] =45.54, p< 0,001, £=0,48).

6.d DISCUSION

Uno de los hallazgos mas significativos que se puede extraer de este objetivo es
la desigual contribucién de potencia espectral que muestran las diferentes subdivisiones
de la banda alfa en los tres estados de activacién cerebral. Una excepcidn a este hecho
proviene de la banda lenta, cuyas variaciones en potencia no alcanzaron la significacion
estadistica al comparar los tres estados fisiolégicos. Sin embargo, la actividad alfa media
fue diferente en todos los estados, mostrando una caida de su potencia a medida que
disminufa el umbral de vigilancia (mdxima energia en vigilia relajada y minima en
REM). Por otra parte, en el rango de la actividad alfa rdpida se detectaron diferencias
entre OC y los demas estados, aunque no se observaron entre SOM y REM.

El hecho de no encontrar diferencias en la banda lenta entre los diferentes
estados sugiere que este rango de frecuencias pudiera ser el reflejo de un mecanismo
inherente a la generacion de alfa, independiente del estado fisiolégico donde esta
aparezca.

Segun Niedermeyer (1993c) la frecuencia dominante de alfa desde los 10 arios
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hasta aproximadamente los 30 es 10 Hz. En nuestro estudio, la banda alfa media estd
comprendida entre 9,3 y 10,9 Hz y, curiosamente, fue la Ginica que mostré ser diferente
en todos los estados de activacion cerebral estudiados. Es posible que este componente
de frecuencia esté no s6lo modulado madurativamente sino también por el estado de
activacion cerebral en que se encuentre el sujeto. Sin embargo, la banda alfa media
empleada en este estudio agrupaba a cinco componentes de frecuencia diferentes (entre
los que se encontraba el de 10 Hz), hecho que nos impide detectar si las diferencias
fueron causadas por el componente de 10 Hz o por la contribuciéon conjunta de todos
los componentes de frecuencia que contenia esta banda.

En cuanto al comportamiento de la banda rapida en cada estado, fue posible
percibir como la disminucién de energia espectral se hizo menos marcada entre SOM
y REM, llegando a estar la diferencias estadisticas entre OC y los demds estados [OC
(2,20 pV¥Hz), SOM (2,03 pV¥/Hz) y REM (2,00 pV?*/Hz)}. Este resultado podria apoyar
la hipétesis de que las frecuencias encuadradas dentro del rango rdpido de alfa verian
facilitadas su actividad en el estado de vigilia, pero antes de llegar a esta conclusion se
deberian tener en cuenta varios hallazgos experimentales, obtenidos tanto con sujetos
humanos como con animales. En primer lugar, Pfurtscheller y Cooper (1975) en un
estudio en el que se realizaron registros en la superficie del cuero cabelludo v,
simultineamente, en dreas corticales, demostraron que la potencia espectral del
componente 11 Hz se veia muy poco atenuada cuando se comparé con la obtenida en
la superficie de la cabeza, al contrario que el componente 12,5 Hz que presentaba una
marcada atenuacion de su amplitud al compararse con el registrado en areas corticales.
Estos autores sugirieron que era posible que la mayoria de los componentes de 11 Hz
registrados en la superficie del cuero cabelludo tuvieran su origen en la regién cortical

que subyacia al electrodo de superficie, lo cual provocaria una mayor sincronizacion
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en fase y una marcada similitud al comparar registros corticales con los realizado en la
superficie de la cabeza. Sin embargo, el componente de 12,5 Hz mostré valores de fase
muy diferentes en cada uno de los electrodos subdurales, hecho que provocé una
cancelacién de la actividad que se registré con el electrodo de superficie. Este resultado
condujo a los autores a concluir que este componente podria tener su origen en
estructuras mas subcorticales que corticales, de tal manera que se podria estar
facilitando la atenuacion selectiva de diferentes componentes de alfa rapido cuando se
registra en la superficie de la cabeza. Esta conclusion se ve reforzada por los resultados
de Lopes da Silva y cols. (1973a) en su estudio con registros intracorticales en la corteza
visual y el nucleo geniculado-lateral del perro. Estos investigadores encontraron que en
ambas regiones cerebrales se consiguio registrar simultdneamente actividad alfa pero
con diferentes picos de frecuencia, resaltando que el alfa registrado en 4reas talamicas
tenia una frecuencia de 12-13 Hz. Por lo tanto, es posible que nuestros resultados en
la banda rapida se encuentren mediatizados por la atenuacion de estos componentes
de frecuencia, demostrada por-Pfurtscheller y Cooper (1975), no significando este hecho
que alfa rapida no pueda aparecer en otras estructuras cerebrales con una maxima
amplitud (Lopes da Silva y cols., 1973a). Dicha atenuacion quedo reflejada en la menor
cantidad de potencia espectral que muestra la banda rapida frente a la media y a la lenta
en los tres estados de activacion cerebral estudiados. Es posible que la mayor energia
del rango de alfa rapida en OC en comparacion con SOM y REM sea debida
simplemente a que es en este estado donde la actividad alfa se genera con una mayor
intensidad.

Otro aspecto a destacar fue la desigual contribucion espectral de las diferentes
subdivisiones de alfa en un mismo estado de activaciéon. Nuestros resultados mostraron

que la banda lenta junto con la media fueron las que mas contribuyeron en los tres
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estados, mostrando ambas los mismos valores maximos de potencia espectral durante
el periodo de somnolencia al comienzo del suefo. Sin embargo, la banda media
alcanzé la mayor energia durante la condicién de vigilia relajada, mientras que la lenta
mostré la mdxima contribucion espectral en los brotes de alfa que aparecen durante la
fase REM. Por otra parte y, como quedé estadisticamente confirmado por la prueba post-
hoc, las tres subdivisiones de alfa contribuyeron de forma estadisticamente diferente en
REM, es decir, todas difirieron entre si. Este hecho es Ilamativo debido a que en los
demds estados siempre existié una similitud estadistica entre las bandas lenta y media
(que llegé a su maximo en somnolencia como ya comentamos anteriormente). Todos
estos resultados resaltan la importancia de estudiar los aspectos microestructurales del
EEG que se ven “enmascarados” por la informacion obtenida con los modelos
espectrales de banda ancha (para un enfoque tedrico-estadistico sobre este tema, ver
Szava y cols., 1994).

En cuanto a la topografia de la actividad alfa en cada estado, parece bastante
claro, a la luz de nuestros resultados, que su foco generador mas potente se encuentra
en regiones occipitales (Lopes da Silva, 1991) en los tres estados de activacién cerebral
estudiados. Es bien conocido que el ritmo alfa tiene su origen cortical en las neuronas
piramidales de las capas IV y V de la corteza visual (Lopes da Silva y Storm van
Leeuwen, 1977). Por otra parte, se sabe que el ritmo alfa se genera en areas corticales
muy reducidas que actian como “epicentros”, existiendo una alta coherencia entre
electrodos colocados a una distancia no mayor de 4 mm (Steriade y cols., 1990). Toda
esta informacién ha sido extraida de experimentos con registros corticales y esta
limitada a la corteza visual de perros. Nuestros datos reflejan que, en todos los estados,
la mayor contribucién de alfa se encontraba en areas de la corteza visual, pero, también

es cierto que las regiones frontales del cerebro mostraban una determinada cantidad de
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actividad alfa en los tres estados estudiados. Es muy posible que este aspecto topografico
sea especifico no sélo de los diferentes estados de suefio donde aparece alfa sino
también del rango de alfa lento. Hasan y Broughton (1994) han demostrado que ambos
patrones de alfa, el occipital y el frontal, tienen generadores diferentes en el estado de
SOM basandose en el andlisis de localizaciéon de dipolos (consultar Figura 1.10),
mostrando ademas el alfa fronto-central una frecuencia mds lenta. En base a estos
resultados, no puede ser hipotetizado que el alfa frontal en este estado sea debido a un
efecto de dispersion de la actividad generada en dreas occipitales. En lo que se refiere
a REM, hasta nuestro conocimiento, no se habia descrito la distribucién topogréfica de
los brotes de alfa que aparecen selectivamente en esta fase del suefio.

Como ya se sabe, el suefio es un fenémeno muy complejo que muestra
variaciones sustanciales en su actividad EEG basal (background EEQ).
Independientemente de la configuracién de ritmos cerebrales que caracterizan a una
fase del suefio determinada, existen también oscilaciones sincrénicas que aparecen de
forma transitoria en el EEG basal. Estas se observan durante las diferentes fases del suefio
y no exclusivamente a nivel cortical, como ocurre con los husos de suefo (Steriade y
Deschénes, 1988). Estas fluctuaciones, que dependen del equilibrio entre multiples
sistemas excitatorios e inhibitorios, ocurren mds prominentemente en las transiciones
entre distintos estados funcionales y dependen de los distintos estados de activacién
cerebral (Wauquier y Declerck, 1991). Asi, los brotes de alfa durante la fase REM
podrian indexar un microestado cerebral que duraria el tiempo que estuviera presente
dicha actividad. Su distribucién a lo largo de los diferentes ciclos de REM que
componen la noche fue descrita en el Objetivo 1, mientras que su posible relacion con
otros eventos fasicos de la fase REM es aln desconocida. La diferente estructura

espectral y las condiciones de reactividad de los brotes de alfa durante el suefio REM
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la convierten en una actividad con unas propiedades especificas, que, opcionalmente,

podria marcar transiciones de microestados en esta fase del suefo.
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7. OBJETIVO 4
"MICROESTRUCTURA ESPECTRAL Y TOPOGRAFICA DE LA ACTIVIDAD ALFA

PRESENTE DURANTE EL PERIODO DE SOMNOLENCIA AL COMIENZO DEL SUENO
Y EN FORMA DE BROTES DURANTE LA FASE REM"

7.a INTRODUCCION

El suefo a nivel electroencefalogrifico (EEG) es un fenémeno complejo
compuesto por fluctuaciones substanciales de la actividad EEG basal y una variedad de
patrones transitorios de actividad cerebral denominados eventos fasicos. Estos surgen
de forma repentina y reflejan diferentes microestados cerebrales durante una misma fase
del sueno. Por otra parte, algunos de estos microeventos EEG son una clara muestra de
la estrecha relacién funcional que el “cerebro dormido” establece con el mundo externo
(Halasz y Ujszaszi, 1991). Ademads, cada una de las fases del suefio se caracteriza por
una determinada estructura espectral y distribucién topografica que representa en qué
proporcion una determinada fase del suefio se compone de ciertos ritmos cerebrales y
como se distribuyen éstos sobre la superficie de la cabeza. Esta informacién ha sido
obtenida convencionalmente mediante el analisis espectral (Dumermuth y cols., 1983)
y la cartografia cerebral (p.e., Zeitlhofer y cols., 1993) usando largas series temporales
de actividad cerebral (entre 10-30 segundos).

Ciertamente, muy pocos trabajos han estudiado las caracteristicas espectrales de
los eventos fasicos que ocurren durante el sueno, y los que lo han hecho han enfocado
su trabajo, principalmente, a la descripcion espectral y topogréfica de los husos de
sueno o del periodo de transicién vigilia-suefo. Respecto a los husos de suenio, Werth
y cols. (1997) demostraron que la distribucién de los picos de frecuencia de esta

actividad presentaba un patron bimodal centrado en 11,5 y 13 Hz, respectivamente.
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Estos autores encontraron que el componente espectral 13 Hz se distribuye por regiones
centrales, parietales y occipitales, mientras el componente 11,5 Hz mostraba un
maximo de energia en dreas frontales. La potencia espectral del componente 13 Hz
incrementaba progresivamente desde el primer al cuarto ciclo de sueiio, a la vez que
disminuia la energia del componente 11,5 Hz a medida que transcurria la noche. Esta
doble topografia de los husos de suefo y la evolucion de dicha actividad fue confirmada
por Jobert y cols. (1992) mediante el uso de técnicas basadas en el reconocimiento de
patrones especificos de actividad y con la cartografia cerebral. Zeitlhofer y cols. (1997)
replicaron los resultados sobre la topografia de ambos componentes espectrales de los
husos, aunque obtuvieron que la amplitud, frecuencia dominante y duracién de cada
tipo de husos no estaba influenciada por la profundidad del suefio o por el ciclo de
sueno en que se encontrara el sujeto.

En relacién con la transiciéon vigilia-suefo, el grupo de Tadao Hori ha
caracterizado la composicion espectral y distribucion topogréfica de la misma, teniendo
en cuenta la evolucion temporal de la actividad EEG que se genera durante ese periodo
transicional. La dinamica temporal del comienzo del sueno comienza con un maximo
de actividad alfa en todas las dreas cerebrales (desde el minuto 1 al 4, aprox.). Después
de la progresiva desaparicion de la actividad alfa, la frecuencia dominante no fue
identificable debido a su constante variabilidad (minutos 5 al 7, aprox.) y fue seguida
por un periodo caracterizado por maximos de potencia espectral en el rango de delta
y theta (minutos 8 al 15, aprox.) (Hori, 1985). Estos autores encontraron que la actividad
alfa dominante se “desplazaba” desde regiones cerebrales posteriores a anteriores en
funcién del momento temporal del comienzo del suefio, contribuyendo mas las dreas
occipitales cuanto mas despierto estuviera el sujeto, a la vez que el alfa se desplazaba

a regiones frontales a medida que éste se encontraba mds somnoliento. Por otra parte,
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las dreas cerebrales que mostraban un predominio de la actividad delta, theta, y sigma
(husos de sueno) no se distribuyeron con una topografia diferente en funcién del
momento temporal del comienzo del suefio (Tanaka, Hayashi y Hori, 1997). Todas estas
observaciones sugieren que el estado hipnagogico es altamente complejo a nivel
neurofisioldgico y que los criterios estdndares existentes en la actualidad para clasificar
el suefio, especialmente la fase 1, son demasiado inespecificos si nos atenemos a los
diferentes microestados cerebrales intermedios que se producen en la transicion vigilia-
sueno.

También, Bonato y Ogilvie (1997) estudiaron la evolucién temporal de las
diferentes actividades cerebrales durante el comienzo del suefio, pero esta vez usando
la técnica de periodo-amplitud. Esta técnica permite examinar, por una parte, la
amplitud de cada onda, y por otra, el nimero de veces que se produce una frecuencia
determinada en cada época escogida (incidencia). Estos dos pardmetros son
cuantificados por separado, al contrario de lo que ocurre con el andlisis espectral al
promediar todas las épocas (Ktonas y Gosalia, 1981). Los resultados obtenidos por estos
autores indicaron que la amplitud de cada uno de los ritmos cerebrales permanecio
constante durante todo el proceso de transicion al suefio, pero, sin embargo, no todas
las bandas de frecuencias mostraron un incremento de potencia espectral (incidencia)
durante el comienzo del suefio. De hecho, sélo aumenté la energia de theta y delta,
mientras que la de beta, alfa y sigma disminuyé durante este periodo transicional. Estos
resultados proporcionaron evidencias de que la amplitud y la incidencia reflejan
diferentes procesos cerebrales durante el comienzo del suefo, sugiriéndose que la
actividad neuronal comenzaria a disminuir antes de que cualquier incremento
significativo en la amplitud del EEG pudiera ser observado.

A nivel clinico, Lamarche y Ogilvie (1997) examinaron la microestructura
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espectral del comienzo del suefio en pacientes con insomnio psicofisiolégico, insomnio
asociado a trastornos psiquiatricos y sujetos control. Estos autores encontraron que los
pacientes con insomnio psicofisiolégico, a diferencia de aquellos causados por un
trastorno psiquiatrico y de los sujetos control, no mostraron esa dramdtica caida de
actividad alfa caracteristica de la transicién al suefo normal, presentando un mismo
nivel de actividad alfa durante todo el periodo de comienzo del suefio. También, la
contribucién de delta fue menor en la ultima parte del periodo transicional en este
subgrupo clinico. Estos autores concluyeron que la microestructura espectral del
comienzo del suefio puede constituir una herramienta con valor diagnéstico a la hora
de diferenciar a aquellos pacientes con insomnio psicofisiologico de otras variedades
clinicas de insomnio y de los sujetos normales.

La microestructura de la fase REM ha sido poco explorada en sujetos humanos.
Durante esta fase del suefo parece importante separar periodos con movimientos
oculares rapidos (fasicos) de aquellos que no muestran actividad oculomotora alguna
(ténicos) y tener en cuenta la cantidad y topografia de los brotes de ondas de sierra (ya
comentados en el apartado 1.2.2). Aunque existen algunas propuestas adicionales sobre
el andlisis microestructural de la fase REM (Kubicki y Herrmann, 1996), pocos
investigadores las han incorporado en sus estudios como parte del analisis rutinario de
un estudio de sueno o como objetivo experimental per se (Geisler, Meier-Ewert y
Matsubayshi, 1987; Sato y cols., 1997). Por otra parte, cuando se analiza la actividad
cerebral que aparece durante la fase REM con técnicas en el dominio de la frecuencia
se pueden observar contribuciones en el rango de delta, theta, alfa, y beta (Larsen, Prinz
y Moe, 1992) (ver también Figura 4.1, Objetivo 1). Sin embargo, y aunque la presencia
de una mayor cantidad de actividad alfa durante la fase REM es un fenémeno bastante

conocido (Rechtschaffen y Kales, 1968; Carskadon y Rechtschaffen, 1994), en ningin
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estudio se ha explorado con detalle la microestructura espectral de los brotes de alfa que
aparecen durante la fase REM, a la vez que sus similitudes y diferencias con otras
actividades alfa que aparecen claramente definidas durante otras fases del suefio, como
por ejemplo, en el periodo de somnolencia al comienzo del suefio.

En el Objetivo 3 se puso de manifiesto que la actividad alfa claramente
observable en el EEG mostraba una composicion espectral y topogréfica diferente en
funcién del estado de activacion cerebral en que se encontrara el sujeto. Por otra parte,
otros estudios han detectado una microestructura espectral del ritmo alfa de vigilia
especifica y util para discriminar entre diferentes patologias cerebrales (Szava y cols.,
1994). Teniendo en cuenta las similitudes electrofisiolégicas que comparten el periodo
de comienzo del suefio y la fase REM (actividad oculomotora, autogeneracién de
imagenes mentales propias de los suefios, actividad theta en regiones fronto-centrales,
presencia de actividad alfa) serfa de interés tener una informacién que diferenciara a una
misma actividad cerebral, por ejemplo alfa, en ambos estados fisiologicos, hecho que
podria tener no s6lo un interés bdsico sino también dirigido a mejorar los algoritmos de
clasificacion automatica de fases del sueno.

Debido a esto ultimo y a los resultados obtenidos en el Objetivo 3, nos parecié
interesante explorar la microestructura espectral y topogrdfica de la actividad alfa en
aquellos estados relacionados con el sueno donde ésta aparece claramente definida, a
saber, durante el comienzo del suefio y en la fase REM. La microestructura espectral de
una actividad cerebral determinada puede ser obtenida mediante métodos de alta
resolucion espectral. Estos métodos proporcionan varias ventajas respecto a los modelos
espectrales de banda ancha (Szava y cols., 1994): i) permiten describir la actividad
cerebral conservando la estructura completa del EEG en el dominio de la frecuencia; ii)

permiten establecer las diferencias microestructurales de dos actividades cerebrales
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concretas a nivel espectral y topografico vy iii) han mostrado ser de utilidad a la hora de
discriminar selectivamente determinados subgrupos de pacientes neurolégicos en base
a variaciones especificas en algunos componentes de frecuencia, concretamente dentro
de la banda alfa (Szava y cols., 1994). Este dltimo punto nos hace reflexionar sobre si
las diferentes actividades cerebrales oscilatorias (ya sean normales o anormales)
deberian estar estrictamente clasificadas atendiendo a bandas de frecuencias tan anchas
y delimitadas a priori.

Este objetivo ha sido disenado para dar respuesta a las siguientes preguntas:

1. ¢Existen diferencias entre la microestructura espectral de la actividad alfa
presente en el estado de somnolencia y la de los brotes de alfa que aparecen durante
la fase REM?

2. ¢Presenta una topografia diferente un mismo componente espectral en ambos

estados de suerno?

7.b  MATERIAL Y METODO
7.b.1 Sujetos

Se utilizé la misma muestra de sujetos que en los objetivos anteriores.

7.b.2 Protocolo de registro

Todos los aspectos técnicos relacionados con el registro pueden consultarse en

el apartado 4.b.2.

7.b.3 Protocolo de andlisis del electroencefalograma

Los criterios para seleccionar épocas de alfa claramente visible en el registro EEG
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fueron idénticos a los expuestos en el apartado 6.b.3.

Para utilizar la técnica de alta resolucién espectral se sigui6 el procedimiento
descrito por Szava y cols. (1994) y que a continuacién describimos. Se calculé el
andalisis espectral a cada época seleccionada mediante el algoritmo de la transformada
rapida de Fourier (Brillinger, 1975) utilizando una resolucion espectral de 0,39 Hz
(duracién de la época: 2,56 segundos; frecuencia de muestreo: 200 Hz). Los valores de
potencia absoluta (uV?/Hz) fueron calculados para todos aquellos componentes
espectrales en que se subdividié la banda alfa: 7.4, 7.8, 8.2, 8.6, 8.9, 9.3, 9.7, 10.1,
10.5, 10.9, 11.3, 11.7, 12.1, 12.5 y 12.8 Hz. Posteriormente, los valores de potencia
absoluta obtenidos en cada uno de los quince componentes de frecuencia fueron
transformados a valores logaritmicos en base 10 para intentar aproximarnos a una
distribucion normal (Gasser, Bacher y Mocks, 1982).

Respecto a la técnica de la cartografia cerebral, utilizamos el mismo
procedimiento metodoldgico descrito en el apartado 5.b.3.2. Esta vez se construyo un
mapa para cada uno de los componentes de frecuencia que integraban la banda alfa con
el fin de observar como se distribuia topograficamente la actividad alfa atendiendo a su
microestructura espectral en ambos estados de activacion cerebral. Esto nos
proporcionaria una mayor especificidad en cuanto a la contribucién de cada region de
la superficie de la cabeza en la generacién de la actividad alfa que aparece durante el

sueno.

7.b.4 Andlisis estadistico

La comparacion entre un mismo componente de frecuencia de alfa en cada area
cerebral en ambos estados de sueio se realizé6 mediante la prueba T de Student para

grupos pareados. Los valores de potencia espectral de las dreas cerebrales utilizadas en
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este estudio se obtuvieron mediante el método de agrupacién de electrodos de una
misma region del cerebro (Oken y Chiappa, 1986) descrito en el apartado 5.b.4. No se
utilizaron las regiones temporales en los andlisis debido a la casi nula contribucion
espectral que mostraron durante SOM y REM en el rango de alfa (Objetivo 3).

Para evaluar estadisticamente la distribucién topografica de la actividad alfa en
cada estado de activacion de forma separada se utilizaron ANOVAs de medidas
repetidas de un factor (“4rea”). Este se componia de cinco condiciones: Frontopolar (Fp),
Frontal (fr), Central (ct), Parietal (par) y Occipital (occ). Es decir, se realizaron 15
ANOVAs para cada estado cerebral (uno por componente de frecuencia). Los niveles
de significacion informados finalmente fueron obtenidos mediante el factor de
correccion Greenhouse-Geisser. Se usaron pruebas post-hoc (siempre con un nivel de
significacion p <0,05) en aquellos ANOVAs donde se obtuvo un efecto principal del

factor “area”.

7.c RESULTADOS

Distribucion topografica de la microestructura espectral de alfa durante el
periodo de somnolencia y en la fase REM

La Figura 7.1 refleja la contribucién de potencia espectral (uV*/Hz) de cada uno
de los componentes de frecuencia en que se subdividié la banda alfa para cada
electrodo de los utilizados en los andlisis estadisticos en ambos estados de activacion
cerebral.

La representacion grafica de la energia existente en cada componente de
frecuencia de alfa atendiendo a su distribucién topografica para cada estado puede

observarse en los mapas de actividad cerebral de las Figuras 7.2 (somnolencia) y 7.3

-133 -



Objetivo 4

(REM). Cada uno de los mapas fue construido con los valores de potencia espectral
promedio de los 10 sujetos que participaron en el estudio, utilizindose los 28
electrodos EEG con el fin de obtener una mejor resolucién espacial (Wong, 1991;

Cantero, Atienza y Gomez, 1997b).

SOMNOLENCIA

Los componentes de frecuencia mas lentos de la actividad alfa (7,4-8,2 Hz)
mostraron en este estado una distribucion topografica igualmente distribuida por toda
la superficie de la cabeza, con maxima contribucion espectral en areas fronto-centrales.
Sin embargo, los ANOVAs no mostraron un efecto principal en ninguno de estos
componentes de frecuencia, reflejando que los componentes mas lentos de la actividad
alfa se distribuyen de forma difusa por toda la superficie de la cabeza durante el periodo
de SOM. Aunque la actividad alfa se traslad6 a regiones parietales en 8,6 Hz, los
anadlisis estadisticos tampoco mostraron diferencias entre areas cerebrales en este
componente de frecuencia. No existieron diferencias estadisticamente significativas
entre las regiones frontales y el resto de dreas en ningtin componente de alfa durante la
transicion vigilia-sueno. Sin embargo, una contribucién frontal difusa, como puede
observarse en la Figura 7.2, fue detectada en todos los componentes de frecuencia,
excepto en aquellos entre 9,7 y 10,9 Hz. Las dreas occipitales revelaron un maximo de
potencia espectral desde 8,9 Hz hasta los componentes mds rdpidos de alfa. Esta
contribucién espectral mostré diferencias topogrdficas estadisticamente significativas en
9,7 Hz [F(4,36)=14.25, p<0,0001]; 10,1 Hz [F(4,36)=17.86, p<0,0001]; 10,5 Hz
[F(4,36)=13.19, p<0,0001] y 10,9 Hz [F(4,36)=10.32, p<0,006], mostrando su

maxima potencia espectral en el componente 10,1 Hz (436 uV¥/Hz).
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Figura 7.1 Representacion grafica de la potencia espectral de alfa (uV%Hz) en somnolencia y REM
considerando todos los componentes de frecuencia estudiados en 13 derivaciones EEG. Hz: Hertzios.
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Se pudo observar (Figura 7.2) que la actividad alfa coexistia en regiones frontales
y occipitales desde 8,6 a 9,7 Hz y desde 11,3 hasta 12,8 Hz. Se realizé un andlisis de
correlacién lineal mediante la r de Pearson con el fin de detectar el grado de
covariacién entre la actividad de ambas dreas cerebrales (frontal y occipital) cuando
éstas mostraban simultdineamente un mdximo de potencia en regiones occipitales y una
actividad alfa difusamente distribuida en dreas frontales en el mismo componente de
frecuencia. Estos analisis demostraron que existia una relacién de dependencia lineal
entre ambas dreas en los componentes 8,9 Hz (r=0.74, p<0,013); 9,3 Hz (r=0.72,
p<0,019)y 9,7 Hz (r=0.63, p<0,048).

Como fue observado y estadisticamente confirmado en el Objetivo 3, las
regiones temporales mostraron la minima potencia espectral en cualquiera de los

componentes de alfa durante el periodo de comienzo del sueio.

FASE REM

El resultado mas relevante fue la contribucién espectral constante que
presentaron las regiones occipitales en todos los componentes de frecuencia de la
actividad alfa que aparece en forma de brotes durante la fase REM, excepto en los dos
altimos, 12,5y 12,8 Hz, que mostraron su mdxima contribucién en regiones frontales
(Figura 7.3). Esta mdxima energia de alfa en dreas occipitales revel6 significaciones
estadisticas en los componentes 8,6 Hz [F(4,36)=13.87, p<0,001]; 8,9 Hz
[F(4,36)=25.06, p<0,0001]; 9,3 Hz [F(4,36)=36.55, p<0,0001}; 9,7 Hz
[F(4,36)=12.49, p<0,001] y 10,1 Hz [F(4,36)=18.68, p <0,0001], mostrandose una
mayor cantidad de potencia espectral en el componente 8,6 Hz (501 pV¥/Hz). Las
regiones frontales reflejaron en los mapas cerebrales una maxima potencia espectral sélo

en los componentes més rdpidos de alfa, aunque no existieron efectos principales
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SOMNOLENCIA
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Figura 7.2 Mapas cerebrales de potencia espectral (LV/Hz) en cada componente espectral de alfa durante
el estado de somnolencia.
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FASE REM
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Figura 7.3 Mapas cerebrales de potencia espectral (uWW?/Hz) en cada componente espectral de los brotes
de alfa durante la fase REM.
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en los ANOVAs correspondientes. De nuevo, utilizamos el coeficiente de correlaciéon
de Pearson para cuantificar la relacion de dependencia entre areas frontales y occipitales
en la generacion de los brotes de alfa durante la fase REM. En este caso, no existid
relacién de dependencia lineal entre regiones frontales y occipitales en cuanto a la
cantidad de potencia espectral generada en ninguno de los componentes de frecuencias

antes mencionados.

Diferencias en la microestructura espectral entre la actividad alfa que aparece
durante la somnolencia y la fase REM

La Tabla 7.1 contiene las diferencias de potencia espectral entre somnolencia y
REM en cada componente de frecuencia de alfa y area cerebral sélo cuando se
encontraron diferencias estadisticamente significativas.

La actividad alfa comenz6 a mostrar diferencias estadisticas entre ambos estados
de sueno en dreas frontales (9,7 Hz) y centrales (desde 9,3 hasta 10,5 Hz), reflejando
dichas regiones cerebrales una mayor cantidad de potencia espectral durante el periodo
de somnolencia que en la fase REM. Las dreas fronto-polares no mostraron ser diferentes
en ninglin componente espectral de alfa entre ambos estados fisiologicos. Las regiones
parietales reflejaron un doble conjunto de significaciones estadisticas. En primer lugar,
los componentes mas lentos de la actividad alfa (desde 7,8 hasta 8,6 Hz) revelaron un
incremento de potencia espectral en REM al compararlos con SOM. Por otra parte, los
mismos efectos fueron observados en SOM pero esta vez en los componentes

correspondientes a alfa media (desde 9,7 hasta 10,9 Hz).
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TABLA 7.1
Alfa (Hz) Areas Cerebrales
Frontal Central Parietal Occipital

7,4 2,68 p<,025
7,8 2,41 p<,039 -3,94 p<,003
8,2 3,65 p<,026 -3,12 p<,012
8,6 -2,38 p<,041 -2,89 p<,018
9,3 2,42 p<,038

9,7 2,39 p<,041 4,70 p<,001 3,51 p<,007

10,1 564 p<,001 6,00 p<,001 4,10 p<,003
10,5 2,76 p<,022 434 p<,002 2,44 p<,037
10,9 2,85 p<,019 2,60 p<,029

Tabla 7.1 Comparacién de la potencia espectral de cada componente de frecuencia de la banda alfa entre
somnolencia y fase REM, teniendo en cuenta cada una de la regiones cerebrales estudiadas. Las medias
fueron comparadas con una t de Student. Los valores positivos de t indican una mayor cantidad de
potencia espectral en somnolencia en comparacién con REM, los negativos reflejan lo contrario. La
columna de la izquierda refleja s6lo aquellos componentes de frecuencia que mostraron diferencias entre
los dos estados de suefio. Hz: hertzios.

La maxima contribucién de energia fue observada en dreas occipitales en ambos
estados de suefio (Objetivo 3). El estudio de la microestructura espectral nos ha
permitido detectar qué componentes de frecuencia marcaron la diferencia entre la
actividad alfa de somnolencia y la que aparece en forma de brotes durante la fase REM
si consideramos Gnicamente las regiones occipitales. Los resultados pusieron de

manifiesto que la potencia espectral del alfa de somnolencia fue superior y
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estadisticamente diferente a la de REM en los componentes de alfa media (entre 10,1
y 10,9 Hz), mientras que los brotes de actividad alfa que aparecen en REM mostraron
una cantidad de potencia espectral significativamente mayor en los componentes de alfa
lenta (de 7,4 hasta 8,6 Hz) en lo que se refiere a regiones occipitales.

En el objetivo anterior (Objetivo 3) se encontré que el rango de alfa media (9,3-
10,9 Hz) fue el que mostré diferencias estadisticamente significativas entre los dos
estados fisiolégicos relacionados con el suefio donde alfa aparecia de forma observable
(SOM y REM). Con el presente objetivo encontramos que la microestructura de la
actividad alfa nos permitié definir con exactitud las diferencias espectrales y topogréficas

entre dicha actividad en SOM y REM.

7.d DISCUSION

Los resultados obtenidos con este objetivo, mediante métodos de alta resolucién
espectral, han puesto de manifiesto una fina y especifica microestructura espectral y
topogréfica de la actividad alfa claramente detectada durante el periodo de somnolencia
y en forma de brotes durante la fase REM. Este andlisis microscépico ha revelado las
diferencias espectrales que muestra la actividad alfa que aparece en ambos estados de
sueno.

Estos resultados resaltan la importancia de estudiar los aspectos
microestructurales del EEG que se ven “enmascarados” por los resultados obtenidos con
modelos espectrales de banda ancha. Basandose en la hipétesis de que los descriptores
microestructurales del espectro de frecuencia (cada componente por separado)
incrementan la sensibilidad de los procedimientos de EEG cuantitativo, Scarpino, Guidi

y Bolcioni (1990) demostraron que la actividad anormal generada por determinadas
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patologias cerebrales oscilaba en un rango muy restringido de frecuencias. Szava y cols.
(1994) estudiaron en cuatro grupos de pacientes (epilepsia, psicosis organica, infarto
cerebral y tumor cerebral) el valor diagndstico de los métodos de alta resolucion
espectral en comparacion con los modelos espectrales de banda ancha. Estos autores
concluyeron que, en todos los grupos de pacientes, los métodos de alta resolucién
espectral fueron mds informativos que los modelos de banda ancha, pero,
concretamente, en el grupo de epilepsias llegd a proporcionar un indice bastante certero
para realizar el diagnéstico diferencial con los otros trastornos, y con el grupo control.
Es bastante llamativo que este indice se encontrara en el componente 10,5 Hz de la
banda alfa que, como se apuntdé en la discusién del Objetivo 3, mostraba una
consistencia a nivel madurativo y modificaciones en funcién del estado de activacion
cerebral.

Por otra parte, los resultados obtenidos nos permitieron confirmar
estadisticamente que las regiones frontales generaban una mayor cantidad de potencia
espectral en el componente 9,7 Hz (frontal) y desde 9,3 hasta 10,5 Hz (central) durante
el estado de somnolencia cuando se comparé con los brotes de alfa que aparecen
durante la fase REM. El resto de componentes de alfa no mostraron diferencias
estadisticamente significativas entre ambos estados en areas fronto-centrales. Estos
resultados podrian tener un doble significado fisiolégico. Primero, las regiones fronto-
centrales podrian estar mas involucradas en la generacion de la actividad alfa de
somnolencia que en la de brotes que aparece durante la fase REM, jugando un
importante papel funcional en la generacién de los componentes correspondientes a alfa
media (de 9,3 a 10,5 Hz). Segundo, y de forma complementaria, las regiones fronto-
centrales no proporcionan una informacién relevante a la hora de discriminar entre la

actividad alfa que aparece en ambos estados de suefio si atendemos a sus componentes
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mads lentos (7,4-8,6 Hz) y mads rapidos (11,3-12,8 Hz). Todos estos hallazgos sugieren
que la contribucion de diferentes generadores de la actividad alfa puede depender no
solo del estado fisiologico en el que aparezca dicha actividad sino también de
determinadas redes neuronales que posiblemente sean selectivas de determinados
componentes de frecuencia.

También se detecté que la actividad alfa aparecia simultineamente en &reas
frontales y occipitales en ambos estados de activacion cerebral, aunque sélo mantuvo
una relacion de dependencia en algunos de los componentes que correspondian a la
subdivision lenta y media de alfa (de 8,9 hasta 9,7 Hz) en el estado de somnolencia.
Esta dependencia lineal de regiones frontales y occipitales en la actividad alfa generada
en somnolencia podria estar reflejando una dindmica neuronal especifica que la
diferenciaria de los brotes de alfa de la fase REM. Al mismo tiempo, mostraria un modo
oscilatorio comun de redes neuronales situadas en lugares extremos del cerebro, hecho
que mantendria acopladas a estas regiones cerebrales en el estado de somnolencia
(Lopes da Silva, 1991). Por otra parte, este resultado nos sugirié que las conexiones
fronto-occipitales que intervienen en la generacién de la actividad alfa pudieran estar
involucradas en el mantenimiento del nivel de vigilancia, ya que durante somnolencia
seguian activas mientras que en la fase REM no existi6 relacion de dependencia alguna
entre ambas regiones cerebrales en ninguno de los componentes que componian la
banda alfa. Desde nuestro punto de vista, un estudio detallado de la coherencia podria
ayudarnos a avanzar en la comprension de las relaciones entre diferentes areas
cerebrales en lo que se refiere a la generacion de actividad alfa en diferentes estados de

activacion cerebral.

- 143 -



Objetivo 5

8. OBJETIVO 5

"COHERENCIA DE LA ACTIVIDAD ALFA EN TRES ESTADOS DIFERENTES DE
ACTIVACION CEREBRAL: VIGILIA RELAJADA CON OJOS CERRADOS, PERIODO DE
SOMNOLENCIA'Y FASE REM"

8.a INTRODUCCION

Varias décadas han pasado desde que Adrian y Yamagiwa (1935) propusieran
que las regiones occipitales son las responsables de la generacién del ritmo alfa a nivel
de la corteza cerebral. Desde entonces, varios modelos de generacién del ritmo alfa en
sujetos humanos han puesto de manifiesto que ademads de las areas occipitales, las
regiones fronto-centrales podrian estar jugando un importante papel en el proceso de
generacion de dicha actividad ritmica (Lehmann, 1971; Nunez y Katznelson, 1981;
Inouye y cols., 1986). La presencia simultanea del ritmo alfa en regiones corticales
distantes puede deberse a la existencia de interacciones especificas entre las mismas,
informacion que podria ser obtenida mediante la técnica de la coherencia (Tucker, Roth
y Bair, 1986) que nos permite cuantificar el grado de dependencia lineal entre diferentes
sefales EEG en el dominio de la frecuencia. Thatcher, Krause y Hrybyk (1986)
obtuvieron bajos valores de coherencia entre regiones occipitales y centrales unido a
una alta coherencia entre areas frontales y centrales en aquellas series temporales donde
el ritmo alfa estaba presente. Estos resultados fueron interpretados como un apoyo a la
existencia de dos generadores independientes de alfa (occipital y central), sugiriéndose
que ambos podrian estar manteniendo una relacién de competencia (Nunez vy
Katznelson, 1981). Sin embargo, se argumenté (Thatcher, Krause y Hrybyk, 1986) que
las relativamente altas coherencias detectadas entre dreas occipitales y frontales bien

pudieran ser un indice del mantenimiento de las conexiones cortico-corticales entre
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ambas areas cerebrales, posibilitadas por la existencia de un importante haz de fibras
conector de ambas regiones.

Todos los resultados obtenidos en los trabajos anteriormente mencionados parten
de registros que contenian actividad alfa durante un estado de vigilia relajada con ojos
cerrados. Es muy escasa la informacion existente sobre los mecanismos de generacion
de la actividad alfa en otros estados de activaciéon cerebral donde ésta aparece
claramente definida. Como ya hemos comentado en otros objetivos, se ha propuesto la
existencia, durante el periodo de somnolencia, de una doble generacién de la actividad
alfa por parte de regiones cerebrales anteriores y posteriores (Hasan y Broughton, 1994).
Sin embargo, la relacion funcional entre estas estructuras corticales durante dicho estado
fisiolégico no ha sido aln explorada. Por otra parte, los diversos estudios que han
empleado el analisis de coherencia durante la fase REM, no diferenciaron la actividad
alfa extraida del EEG basal de aquella que aparece en forma de brotes. Como ya se puso
de manifiesto en el Objetivo 2, ambas variedades de alfa durante esta fase del sueno
reflejan aspectos funcionales bien diferenciados. Por una parte, la actividad alfa extraida
del EEG basal parece estar mas involucrada en la activacion de la corteza visual durante
la imagineria mental caracteristica de los suefos y, por otra, los brotes de alfa, muestran
un comportamiento muy similar al de un evento fasico del suefo. Todo esto nos hace
suponer que el patrén de coherencia asociado a la generacion de la actividad alfa que
aparece en forma de brotes durante la fase REM esta ain por delimitar debido a la
ausencia de diferenciacion entre ambas actividades cerebrales.

Varios estudios (Shaw, 1984; Prichep y cols., 1990) han demostrado que la
técnica de la coherencia es Gtil para detectar el grado de dependencia entre diferentes
areas cerebrales en cuanto a la generacion de una actividad cerebral determinada,

debido, en parte, al sistema de fibras corticales que conecta las diferentes areas
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cerebrales entre si (Thatcher, Krause y Hrybyk, 1986; Tucker, Roth y Bair, 1986).
Ademas, esta medida parece ser sensible a las propiedades de determinadas redes
neuronales situadas en diferentes regiones corticales que muestran una similitud
funcional en un estado conductual especifico (Gevins, 1987; Thatcher, Walker y
Giudice, 1987).

Hipotéticamente, ante la presencia simultinea de una misma actividad EEG en
dos localizaciones cerebrales, denominadas L1 y L2, cabria suponer la existencia de
redes neuronales con similares caracteristicas en ambas estructuras (Lopes da Silva y
cols., 1973a). Si en L1 se observara una mayor cantidad de energia espectral, podria
suponerse que un generador de la actividad en cuestion subyace a esa localizacién
especifica. Entonces, la presencia de la actividad en L2 podria responder a varias
razones, algunas de las cuales son: i) La existencia de conexiones entre L1 y L2
posibilitaria que en esta dltima localizacién se activaran determinadas poblaciones
neuronales que oscilarian a una frecuencia especifica (Steriade y cols., 1990); ii) una
determinada poblacion neuronal subyacente a L2 podria conformar un generador de una
actividad cerebral especifica, diferente al localizado en L1. En este caso, la cantidad de
potencia espectral detectada en cada localizacion dependeria de factores tales como las
propiedades inherente a cada red neuronal (Lopes da Silva y cols., 1973a) vy iii) la
actividad generada en L1 podria extenderse por el tejido cerebral, de acuerdo con las
propiedades del volumen de conduccién, hasta alcanzar L2. En este caso, la activacion
en L2 de redes neuronales especificas implicadas en la generacién de dicha actividad
cerebral no se asumiria.

Tanto en el caso de suponer la existencia de un s6lo generador o de mds de uno
en diferentes localizaciones cerebrales, la relacion funcional entre ambas regiones

puede ser cuantificada gracias a la técnica de la coherencia. De tal modo que ante altos
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valores de coherencia podriamos resaltar la existencia de conexiones funcionales entre
dos estructuras distantes de la corteza cerebral, que permitirian que determinados
grupos neuronales activaran a otros. Si la relacion entre ambas regiones cerebrales fuera
reciproca se podria estar produciendo un proceso de cooperacidn inter-generadores. Por
otra parte, bajas coherencias apuntarian la independencia funcional entre dreas
cerebrales en cuanto a su funcionamiento o que la actividad generada en una zona llega
a otra debido a que se extiende de forma pasiva por el tejido cerebral. Respecto a este
Gltimo caso, varios trabajos han demostrado que el volumen de conduccién no es un
factor determinante de altas coherencias, especialmente con distancias inter-electrodos
de mas de 7 cm (Thatcher, Walker y Giudice, 1987; Bullock y cols., 1995).

Segin hemos ido avanzado en los objetivos anteriores, hemos podido ver como
la actividad alfa muestra su maxima potencia espectral en regiones occipitales, la cual
va descendiendo con la anteriorizacion hacia regiones centrales y frontales del cerebro.
Este patron de distribucién topografica ha podido ser observado en los tres estados de
activacion cerebral estudiados en este trabajo (Obijetivo 3). Ante estos resultados, cabria
suponer la existencia, apoyada por la literatura (p. e., Niedermeyer, 1993d; Rodin y
Rodin, 1995), de un potente generador de la actividad alfa situado en regiones
occipitales. Sin embargo, no podemos obviar que dicha actividad puede ser también
observada (aunque con una menor cantidad de potencia espectral) en estructuras
cerebrales anteriores en todos los estados de activacién donde dicha actividad puede
ser claramente observable (Figura 6.2, Obijetivo 3). Partiendo de esta informacién,
nuestro principal objetivo serd comprobar si existe un diferente patrén de coherencia
(conexiones cértico-corticales) inter e intra-hemisférica entre aquellas regiones de la
corteza donde la actividad alfa aparece de forma claramente observable en los tres

estados estudiados (vigilia relajada con ojos cerrados, periodo de somnolencia al
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comienzo del sueno y fase REM).

8.b MATERIAL Y METODO
8.b.1 Sujetos

Se utilizé la misma muestra de sujetos que en los objetivos anteriores.

8.b.2 Protocolo de registro

Todos los aspectos técnicos relacionados con el registro pueden consultarse en

el apartado 4.b.2.

8.b.3 Protocolo de andlisis del electroencefalograma

Los criterios para seleccionar épocas de alfa claramente observable en el registro
EEG fueron idénticos a los expuestos en el apartado 6.b.3. Un ejemplo de las épocas de
actividad alfa escogidas en cada estado de activacién cerebral puede observarse en la
Figura 6.1 correspondiente al Objetivo 3.

Como ya comentamos anteriormente, la técnica de la coherencia proporciona
un indice objetivo del nivel de dependencia lineal que muestran dos sefales registradas
en regiones cerebrales apartadas entre si. Es andloga a la medida de la correlacion
cruzada ("cross-correlation") en el dominio del tiempo, mientras que la coherencia es
calculada en el dominio de la frecuencia. Los valores de coherencia pueden oscilar
entre O (actividades EEG totalmente independientes) y 1 (dependencia lineal absoluta
de la actividad registrada en ambas localizaciones). Estos valores se extraen de la matriz
espectral cruzada ("cross-spectral matrix"), obtenida al calcular el analisis espectral,

donde la covarianza compartida por dos sefales EEG que ocurren simultineamente en
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el tiempo es reflejada en funcién de la frecuencia (Brillinger, 1975). La matriz
cross-espectral es equivalente a la transformada de Fourier de la correlacién cruzada en
el dominio del tiempo, lo cual indica que los valores obtenidos con la técnica de la
coherencia son un indice de sincronia en el dominio de la frecuencia (Dumermuth y
Molinari, 1991). En resumen, el valor de coherencia entre dos senales EEG en una
banda de frecuencia concreta se define por la densidad de potencia cross-espectral, que
expresa la intensidad media compartida por ambas sefales en esa banda de frecuencia,
y por los valores auto-espectrales de cada una de las senales EEG escogidas (Otnes y
Enochson, 1972). Este hecho puede quedar mas claro al observar la formula de la

coherencia:

eyl

Coh=15 ()G, 7]

donde G, (f) refleja la densidad de potencia cross-espectral compartida por dos senales,
y G0 y G, () son los respectivos valores de auto-correlaciéon de cada una de las
senales empleadas en el andlisis.

Para realizar el andlisis de la coherencia utilizamos ocho de las 28 derivaciones
de EEG que empleamos en nuestro protocolo de registro, a saber, F3, F4, C3, C4, P3,
P4, O1y O2. La referencia utilizada para calcular la coherencia fue la interconectada
a ambas mastoides (A1 +A2). Se calculd la coherencia intra-hemisférica en los siguientes
pares de electrodos: F3-C3, F3-P3, F3-O1, C3-P3, C3-O1, P3-O1, F4-C4, F4-P4, F4-O2,
C4-P4, C4-02 y P4-O2. Ademds, también se obtuvieron las coherencias inter-
hemisféricas entre los siguientes pares de electrodos: F3-F4, C3-C4, P3-P4 y O1-O2.
Todas las coherencias (intra e inter-hemisféricas) fueron calculadas para cada uno de los

estados de activacion cerebral estudiados. Con el objetivo que los datos obtenidos con
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este andlisis se ajustaran a una distribucién normal fueron convertidos a Z=tanh
(Dumermuth y Molinari, 1991). La representacion grafica de cada una de las
coherencias inter e intra-hemisféricas en los tres estados de activacion cerebral puede
consultarse en la Figura 8.1 y 8.2, respectivamente.

Dicho andlisis de coherencia fue realizado para la banda alfa total (7,5-12,8 Hz)
en cada uno de los estados de activacion cerebral utilizados: vigilia relajada (OC),

periodo de somnolencia al comienzo del sueiic (SOM) y fase REM.

8.b.4 Andlisis estadistico

Para analizar los datos de coherencia, en primer lugar, se realizé una
comparacion de pares de coherencias homoélogas entre hemisferios, con el fin de
detectar si existian diferencias entre las mismas coherencias en los dos hemisferios
cerebrales en el rango de la actividad alfa total (7,5-12,8 Hz). Para ello se aplicé un
andlisis de varianza multivariado de medidas repetidas (MANOVA) con "hemisferio" y
"estado" como factores y seis medidas de la variable dependiente, que se correspondian
con cada una de las posibles combinaciones entre pares de electrodos: fronto-occipital
(F-O); fronto-parietal (F-P); fronto-central (F-C); central-parietal (C-P); central-occipital
(C-O) y parieto-occipital (P-O). El factor "estado" fue incluido en este andlisis con el
objeto de explorar si las diferencias inter-hemisféricas, en el caso que existieran,
dependian del estado de activacién cerebral que fuera considerado. En el caso de
obtener un efecto principal de la variable hemisferio, se procederia a su estudio asi
como a la consideracién del mismo en posteriores comparaciones de las coherencias
en funcién del estado de activacion cerebral. Por el contrario, si no se encontraran
diferencias estadisticas entre coherencias intra-hemisféricas al compararlas entre

hemisferios, se realizaria un nuevo MANOVA de un factor ("estado") donde las 6
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variables dependientes, antes nombradas, vendrian ahora definidas por las coherencias
intra-hemisféricas obtenidas para la banda alfa total en un s6lo hemisferio cerebral. Esto
se haria asumiendo que los resultados obtenidos con este andlisis podrian ser
extrapolables a cualquiera de los dos hemisferios cerebrales. Se utilizé la prueba
post-hoc Tukey para estudiar las diferencias estadisticas entre niveles de aquellos
factores que hubieran mostrado efectos principales (p <0.05).

Por otra parte, se decidié comparar la coherencia inter-hemisférica de una misma
regién de la corteza cerebral (F3-F4, C3-C4, P3-P4, O1-O2) entre los tres estados de
activacion estudiados. De esta forma, se disefiaron cuatro ANOVAs de medidas
repetidas de un factor ("estado”), uno para cada drea estudiada (frontal, central, parietal
y occipital). Estos analisis nos darian una idea del papel que juega la transmision
transcallosa de informacién en cada region cortical en funcién del estado de activacion
cerebral si nos cenimos a la generacion de actividad alfa. Al igual que en el caso
anterior, se utilizé, cuando fue necesario, una prueba post-hoc (Tukey) para analizar las

diferencias entre los niveles del efecto principal "estado".

8.c RESULTADOS

El MANOVA realizado para probar la existencia de diferencias inter-hemisféricas
entre los diferentes pares de coherencias no mostré un efecto principal en el caso del
factor "hemisferio", aunque el factor "estado" indicé diferencias estadisticas altamente
significativas (Hotelling=1.15, p<0,0001). La ausencia de diferencias inter-hemisféricas

al comparar coherencias homélogas puede observarse de forma gréfica en la Figura 8.1.
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Vigilia Relajada
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Coherencia
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H. Izquierdo ' H. Derecho

Figura 8.1. Gréfica representativa de la coherencia inter-hemisférica entre pares de electrodos de diferentes
regiones cerebrales en cada uno de los estados estudiados. Noétese la gran similitud existente entre los
valores de coherencia de los dos hemisferios en cualquiera de los estados cerebrales donde la actividad
alfa aparece claramente definida. F-O: fronto-occipital; F-P: fronto-parietal; O-C: occipito-central; F-C:
fronto-central; C-P: centro-parietal; O-P: parieto-occipital.
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En consecuencia con este resultado y con el fin de disminuir el ndmero de
comparaciones, se realizé un nuevo MANOVA teniendo en cuenta exclusivamente las
coherencias obtenidas entre derivaciones del hemisferio izquierdo. Este anélisis mostré
un efecto principal del factor "estado" (Hotelling=1.33, p<0,02) causado basicamente
por la coherencia fronto-occipital, lo cual nos llevé a analizar esta coherencia por
separado con un ANOVA de un factor teniendo en cuenta los tres estados de activacion
cerebral. Los resultados obtenidos con este ANOVA nos indicaron que la coherencia
fronto-occipital de la banda alfa total era significativamente mas alta en la condicién de
vigilia relajada que en la fase REM (F[2,27]1=8.35, p<0,001), como fue comprobado
mediante el test post-hoc (p <0,05). Aunque los valores de coherencia fronto-occipitales
fueron mas altos en somnolencia que en la fase REM, no se encontraron diferencias

estadisticamente significativas entre los mismos.

Coherencia

F-O F-P O-C F-C C-P O-P

| Boc &som OOREM I

Figura 8.2. Comparacion de los valores de coherencia intra-hemisférica entre los estados de activacién
cerebral donde aparece la actividad alfa claramente definida. Los valores graficados sélo corresponden
al hemisferio izquierdo, ya que no se encontraron diferencias inter-hemisféricas. F-O: fronto-occipital; F-P:
fronto-parietal; O-C: occipito-central; F-C: fronto-central; C-P: centro-parietal; O-P: parieto-occipital. OC:
0jos cerrados; SOM: somnolencia; REM: fase de movimientos oculares rapidos.
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Los valores de coherencia intra-hemisféricas teniendo en cuenta los tres estados
de activacién cerebral y un solo hemisferio pueden observarse en la Figura 8.2. En esta
grafica puede percibirse un resultado clasico como es la caida de la coherencia a
medida que aumenta la distancia entre los electrodos utilizados para calcularla. Ademas,
las diferencias entre coherencias fronto-occipitales (F-O), reveladas por los analisis
estadisticos, pueden ser también observadas en esta grafica.

Por otra parte, se decidid comparar las coherencias inter-hemisféricas de una
misma area cerebral entre los tres estados de activacién en los que alfa aparece
claramente definida. Para ello utilizamos un ANOVA en cada una de las dreas
cerebrales. Los resultados de cada uno de estos ANOVAs nos indicaron que la
coherencia inter-hemisférica en regiones occipitales, parietales y centrales no mostraban
diferencias entre los estados estudiados. La coherencia entre electrodos frontales (F3-F4)
fue la inica que mostré caracteristicas diferentes entre estados (F[2,27]=4.35, p<0,02).
El test post-hoc puso de manifiesto que existia una coherencia inter-hemisférica en areas
frontales significativamente mads alta en vigilia relajada que en la fase REM (p<0,05),
y aunque estos valores de coherencia eran superiores en somnolencia que en REM en
las mismas regiones corticales, no se encontraron diferencias estadisticamente

significativas entre estos dos estados de activacién cerebral.

8.d DISCUSION

El resultado mds relevante obtenido con el presente objetivo fue la pérdida
progresiva de asociacion entre dreas anteriores y posteriores del cerebro a medida que
disminuia el nivel de vigilancia en lo que respecta a la generacion de actividad alfa en

sujetos humanos normales. Este hallazgo se extrae a partir del descenso observado en
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los valores de coherencia fronto-occipitales al pasar de un estado de vigilia relajada a
la somnolencia y, finalmente, a la fase REM del sueno. El debilitamiento de las
relaciones entre dichas dreas con el cambio de estado fisiologico sugiere que los
mecanismos de generacion de la actividad alfa son diferentes en cada uno de estos
estados. Ademas, se detectd que la coherencia inter-hemisférica sélo fue diferente entre
estados en regiones frontales, existiendo una mayor sincronia de la actividad alfa en
vigilia relajada, siendo estadisticamente diferente a aquella generada en las mismas
regiones durante la somnolencia y la fase REM. Nuestra propuesta se basa en que una
aproximacion mas exacta al conocimiento de dichos mecanismos generadores es
proporcionada por una interpretacion conjunta de datos de coherencia y de analisis
espectral.

La potencia espectral de la actividad alfa en dreas occipitales fue
considerablemente mayor que la obtenida en regiones fronto-centrales en cualquiera de
los tres estados estudiados (ver Objetivo 3). Este hecho apuntaria la existencia de un
potente generador de actividad alfa situado en las regiones posteriores del cerebro. Tal
estructura generadora podria estar manteniendo conexiones con otras poblaciones
neuronales localizadas en areas frontales, especialmente durante la vigilia, ya que las
coherencias fronto-occipitales son mas altas durante este estado. En concreto, se obtuvo
una coherencia de 0.35, que a pesar de ser un valor de coherencia relativamente bajo
{(dentro del rango de 0 a 1 en el que oscilan las coherencias), no deja de ser relevante
a nivel fisiologico. Esto es debido fundamentalmente a dos razones que tienen que ver
con propiedades inherentes al calculo de la coherencia: i) Los valores de coherencia
disminuyen de forma proporcional a la distancia entre los electrodos empleados
(Thatcher, Krause y Hrybyk, 1986; Bullock y cols., 1995). De esta forma, deberia ser

tenido en cuenta el hecho de que, de todas las derivaciones consideradas, las frontales
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y occipitales son las que mantienen una mayor distancia entre si. ii) Por otra parte, en
el calculo de la coherencia estd implicada la diferencia de potencia espectral existente
entre las localizaciones incluidas. La magnitud de dicha diferencia, que es bastante
elevada en el caso que nos ocupa, mantiene una relacion inversa con el valor de
coherencia resultante. Esto es asi, si partimos del hecho que una misma actividad
cerebral registrada en dos localizaciones diferentes (L1 y L2) estd compuesta por una
parte comuan, que depende de la covariacion de ambas sefales, y por otra parte
independiente e inherente a cada senal (Lopes da Silva y cols., 1973a). De esta forma,
podria darse el caso en el que la potencia espectral de L2 covariara al completo con la
de L1. Sin embargo, la coherencia de ambas senales EEG no podria ser mas alta de un
valor determinado, debido a la diferencia de potencia entre ambas areas. En este caso
y, a pesar de obtenerse un valor de coherencia relativamente bajo, tendriamos que
asumir la existencia de conexiones entre ambas estructuras debido a la total
dependencia de la actividad obtenida en L2 respecto a la de L1. Si asumimos esta
explicacion y nos basamos en los resultados obtenidos por diferentes autores (Nunez
y Katznelson, 1981; Thatcher, Krause y Hrybyk, 1986), se podria decir que el valor de
coherencia fronto-occipital relativamente bajo (0,35) obtenido en el estado de vigilia
relajada bien pudiera estar indicindonos una dependencia funcional de ambas
estructuras de la corteza cerebral en cuanto a la generacion del ritmo alfa. Sin embargo,
la disminucion de este valor en el estado de somnolencia (0,23) estaria reflejando la
pérdida progresiva de esta asociacion funcional, sobre todo, debido a las caracteristicas
inherentes al estado transicional que implica el comienzo del suefo, entre las que se
encuentra una disminucion del nivel de vigilancia. Finalmente, el insignificante valor
de coherencia fronto-occipital obtenido en los brotes de alfa durante la fase REM (0,15)

pudiera estar indicando la total disociacion entre areas frontales y occipitales en cuanto
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a la generacion de esta variedad de actividad alfa. Este Gltimo resultado confirmaria el
importante papel funcional que pudiera estar jugando la interrelacion de regiones
fronto-occipitales no sélo en la generacién de la actividad alfa sino también en el
mantenimiento de la vigilancia.

Atendiendo a los estudios existentes en la literatura, la generacion del ritmo alfa
por parte de estructuras occipitales es un hecho poco discutido (Walter, 1966, Rodin y
Rodin, 1995). La implicaciéon de conexiones fronto-occipitales en dicha génesis durante
la vigilia fue apuntada por Thatcher, Krause y Hrybyk (1986) en base a valores de
coherencia de alrededor del 30% entre ambas areas de la corteza cerebral. De acuerdo
con estos autores, la existencia de un importante sistema de fibras corticales largas que
conecta a ambas regiones, permitiria que el generador occipital activara grupos
neuronales localizados en la corteza frontal. Ademds, se ha informado acerca de una
alta dependencia de regiones cerebrales anteriores respecto a las posteriores en relacion
con la generacién del ritmo alfa (Inouye y cols., 1986, Kaminski, Blinowska y
Szelenberger, 1997), dato que apoyaria la implicacién de conexiones entre ambas areas
en la generacion de dicha actividad durante la vigilia.

Al pasar del estado de vigilia relajada al periodo del comienzo del suefio puede
observarse una atenuacién del valor de coherencia fronto-occipital. Este hecho podria
ser explicado en base a dos procesos diferentes que podrian estar ocurriendo de forma
simultadnea durante la somnolencia. Por una parte, y debido al caracter transicional que
posee dicho estado, procesos implicados en la generacion de actividad alfa
caracteristicos de la vigilia, como podria ser la activacion de las conexiones fronto-
occipitales, perderian progresivamente relevancia debido a una ausencia de utilidad
funcional en un estado de activacion cerebral diferente como es el suefo. Por otra parte,

varios autores (Santamaria y Chiappa, 1987; Hasan y Broughton, 1994) han apuntado
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la aparicion, durante la somnolencia, de un patrén de actividad alfa fronto-central, cuya
generacion parece ser independiente del que aparece en regiones posteriores del
cerebro (ver Introduccién, Figura 1.10). La generacion de actividad alfa por parte de
estas dos regiones de forma independiente podria explicar no sélo el descenso
observado en las coherencias antero-posteriores durante la somnolencia, sino también
la aparicion de la actividad en ambas regiones de la corteza cerebral.

Durante la fase REM del suefio, la obtencién de un valor muy bajo de coherencia
entre regiones cerebrales anteriores y posteriores estaria indicandonos la ausencia de
implicacion de una asociacién antero-posterior en la generacion de los brotes de alfa
que aparecen durante este estado. En este caso, la actividad alfa registrada en regiones
frontales mostré también una energia considerablemente menor que la hallada en
derivaciones occipitales (ver Figura 6.2, Objetivo 3). Este dato, junto con la baja
coherencia obtenida entre ambas regiones, podria indicar que la actividad alfa que se
registra en dreas frontales durante la fase REM es debida Gnicamente a una dispersién
de la actividad generada en estructuras occipitales, de acuerdo con las propiedades
conductoras del volumen. Estos resultados, confirmarian lo obtenido en el Objetivo 4
mediante datos de correlacion lineal, los cuales han mostrado ser equivalentes a los de
coherencia (Shaw, 1984), sobre las relaciones de dependencia significativas entre areas
frontales y occipitales en algunos componentes de frecuencia durante la transicion
vigilia-sueno, frente a una ausencia de las mismas durante la fase REM.

Varias son las conclusiones que pueden ser extraidas del presente objetivo: i) Las
coherencias intra-hemisféricas en el rango de la actividad alfa total (7,5-12,8 Hz),
permiten establecer diferencias entre distintos estados de activacion cerebral en base al
grado de conectividad funcional entre dreas frontales y occipitales. En concreto, existié

una pérdida de asociacion entre dreas cerebrales anteriores y posteriores a medida que
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disminuia el nivel de vigilancia. ii) Bajo la asuncién de que la coherencia es un indice
vélido para estudiar las relaciones funcionales que se establecen entre distintas regiones
cerebrales en un determinado estado de activacion cerebral (Shaw, O'Connors y
Ongley, 1977, Dumermuth y Lehmann, 1981, Thatcher y cols, 1983; Corsi-Cabrera,
Solis-Ortiz y Guevara, 1997), las diferencias de determinadas coherencias en funcion
del estado apoyarian la hipétesis acerca del diferente rol funcional que la actividad alfa

podria estar jugando en cada uno de los estados fisiolégicos estudiados.
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9. OBJETIVO 6
“DESCRIPCION DE LOS MICROESTADOS CEREBRALES EXISTENTES EN LA
ACTIVIDAD ALFA DE VIGILIA RELAJADA, PERIODO DE SOMNOLENCIA Y FASE REM”

9.a INTRODUCCION

Como ya hemos revisado en objetivos anteriores, la mayoria de estudios
descriptivos sobre la actividad alfa han sido realizados con el ritmo alfa que aparece en
condiciones de vigilia con ojos cerrados (p.e., Inouye y cols., 1986; Alvarez, Pascual-
Marqui y Valdés-Sosa, 1990; Niedermeyer, 1993d; Rodin y Rodin, 1995). Sin embargo,
dicha actividad cerebral puede ser claramente observada durante somnolenciay en la
fase REM en forma de brotes, como hemos puesto de manifiesto a lo largo de todo este
trabajo. De hecho, se ha demostrado que la actividad alfa presenta una estructura
espectral, distribucién topografica y patrén de coherencia diferencial en funcién del
estado de activacién cerebral (Objetivos 3 y 5). Por otra parte, cuando se exploré la
microestructura espectral de la actividad alfa que aparece durante el periodo de
somnolencia y el suefio REM se encontré que ambas actividades contribuian de forma
desigual a nivel espectral y topografico dependiendo de la porciéon especifica de la
banda alfa, siendo diferente el rango espectral que tiene su maximo de potencia en
regiones occipitales y el componente de frecuencia que mostré una mayor contribucién
espectral en estas areas del cerebro (Objetivo 4). En este mismo objetivo, se observé que
algunos componentes de frecuencia de la actividad alfa de somnolencia mostraban una
dependencia lineal significativa entre dreas frontales y occipitales, mientras que los
brotes de alfa que aparecen sistematicamente durante la fase REM (Objetivo 1) no
reflejaron dicha relacién de dependencia en ninguno de los componentes de frecuencia

que componen la banda alfa (7,4-12,8 Hz).
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Todos los resultados obtenidos a lo largo de este trabajo nos llevan a plantearnos
la cuestién de si la actividad alfa que aparece claramente definida en el EEG de sujetos
humanos normales, durante vigilia relajada, somnolencia y fase REM, indexa procesos
funcionales diferentes. Este planteamiento surge también de la reflexidén sobre las
enormes diferencias existentes entre los tres estados funcionales de los que estamos
hablando. Aunque somos conscientes de las limitaciones a la hora de dar respuesta a
esta pregunta, existen algunas alternativas utilizando las herramientas que hemos
empleado a lo largo de todo el trabajo (EEG y cartografia cerebral).

La utilizacién de forma conjunta de la microestructura temporal y topografica
podria proporcionarnos una informacién atil en la descripcion de la micro-
fenomenologia de la actividad alfa en cada uno de los estados de activacion cerebral
estudiados. Si la actividad alfa espontanea pudiera ser descompuesta en series de mapas
cerebrales en el orden del milisegundo atendiendo a las configuraciones topogréficas
de los valores maximos y minimos de voltaje en cada uno de los mapas, obtendriamos,
por una parte, una mayor resolucién temporal, y por otra, un conocimiento mas
profundo sobre la estructura de los microestados que componen la actividad alfa en
cada uno de los estados de activacion cerebral. En este contexto, Lehmann y su grupo
de la Universidad de Zurich han propuesto algunas técnicas de analisis dirigidas a la
exploracién de los microestados cerebrales que componen la actividad EEG espontanea.
Una de ellas es la denominada "Global Field Power" (GFP). Esta técnica nos
proporciona un valor que refleja el grado de diversidad de todos valores de voltaje
(desviacion tipo espacial) en un mapa que representa un momento temporal concreto
en el orden del milisegundo. Si los mapas que reflejan maximos valores de GFP se
redujeran a los valores extremos de voltaje (maximo y minimo) obtendriamos una

descripcion similar a la proporcionada por un modelo representativo de un dipolo
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equivalente (Lehmann, 1990a).

Esta técnica de analisis ha sido ya utilizada con éxito para explorar los
microestados cerebrales inherentes al ritmo alfa de vigilia relajada en sujetos humanos,
demostrandose que la ocurrencia de valores de voltaje maximos y minimos solo
aparecen en un nimero limitados de derivaciones EEG entre las que se encontraban las
de dreas centrales (Cz) y occipitales (O1 y O2) (Lehmann, Ozaki y Pal, 1987). Este
resultado hizo suponer que existian tres generadores del ritmo alfa en vigilia, uno de
ellos cerca del vértex y los otros en regiones occipitales (Lehmann, 1971; 1975). Por
otra parte, se encontré que la duraciéon media de un segmento de alfa era de 210 mseg.
mientras que la clase mostré una gran variabilidad entre sujetos (un segmento o
microestado cerebral estd compuesto por mapas de maximos GFP que presentan una
similar o igual localizacién topogréfica de valores maximos y minimos de voltaje. Una
clase se define como las dos iocalizaciones de electrodos (mdaximo y minimo) que se
repiten con mayor frecuencia dentro de un segmento). Estos autores hipotetizaron que
configuraciones espaciales similares a lo largo del tiempo podrian estar producidas por
las mismas poblaciones neuronales, por lo que un segmento estaria representado por
un generador con caracteristicas topograficas estables y representaria a un microestado
funcional dentro de la misma actividad EEG espontanea (Lehmann, 1984; 1987).

Este altimo objetivo fue llevado a cabo con el fin de examinar las caracteristicas
de los microestados cerebrales que componen la actividad alfa en los tres estados
estudiados. Para intentar lograr este objetivo utilizamos métodos de segmentacion
espacial independientes del valor de la referencia usada en el registro EEG. Estos
métodos han probado su utilidad en la obtencién de microestados funcionales de
actividad espontanea (Lehmann y cols., 1987; 1993; 1998; Kinoshita y cols., 1995) y de

los potenciales evocados (Lehmann y Skrandies, 1980; Koenig y Lehmann, 1996),
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coincidiendo en estos casos cada microestado funcional con cada uno de los
componentes evocados por el paradigma experimental. Estas técnicas proporcionan una
informacion espacial con una alta resolucién temporal que, por definicion, no puede
ser obtenida con otros métodos basados en andlisis de largas series temporales, como
la transformada rapida de Fourier y/o las medidas de complejidad.

Ademas, y de forma subyacente a este trabajo, hay una interesante hipétesis
sobre la modulacion de los microestados cerebrales que componen la actividad alfa en
aquellos estados cerebrales donde las experiencias oniricas estan presentes (imagineria
hipnagadgica al comienzo del suefo y suefios durante la fase REM). Hipotéticamente, las
experiencias oniricas deberian generar una mayor cantidad de diferente informacién a
procesar, hecho que quedaria reflejado en una mayor cantidad de segmentos
(microestados cerebrales) con una duraciéon mas corta durante la actividad alfa de
somnolencia y REM en comparacion con los microestados que componen el ritmo alfa
de vigilia relajada (en teoria, no modulado por la presencia de imagineria visual).

Nuestra hip6tesis, apoyada por los resultados obtenidos en los objetivos
anteriores, propone la existencia de diferencias (en duracion o en cantidad) en las
caracteristicas de los microestados funcionales que componen la actividad alfa en vigilia
relajada, somnolencia y fase REM, lo que nos indicaria como una misma actividad
cerebral podria estar indexando diferentes procesos en funcion del estado de activacién

cerebral donde ésta aparece de forma espontanea.

9.b MATERIAL Y METODO
9.b.1 Sujetos

Se utilizaron ocho (4 mujeres) de los diez sujetos que compusieron la muestra
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en los objetivos anteriores, debido a problemas técnicos con los registros de dos de

ellos. En este caso, el rango de edad fue 19-23 afos (x=22.4, c=2.1).

9.b.2 Protocolo de registro

Todos los aspectos técnicos relacionados con el registro pueden consultarse en

el apartado 4.b.2.

9.b.3 Protocolo de andlisis del electroencefalograma

Se utilizaron 19 derivaciones EEG en los andlisis posteriores que correspondian
al Sistema Internacional 10-20 (Jasper, 1958). Estas fueron las siguientes: Fp1, Fp2, F3,
F4, Fz, F7, F8, C3, C4, Cz, P3, P4, Pz, T3, T4, T5, T6, O1 y O2. La raz6n para escoger
estos electrodos se basé en que para calcular los microestados funcionales con métodos
de segmentacién espacial es necesario utilizar la referencia promedio con el fin de que
los datos obtenidos fueran independientes de la referencia. Uno de los requisitos para
el uso de este tipo de referencia es la necesidad de que todos los electrodos utilizados
muestren una misma separacion entre ellos (Pivik y cols., 1993; Cantero, Atienza y
Gémez, 1997b). Por lo tanto, tuvimos que eliminar aquellos electrodos que estaban
situados en posiciones intermedias de las indicadas por el Sistema 10-20 (ver Figura 4.1,
Objetivo 1).

Se escogieron tres segmentos de EEG, de 4 segundos de duracién cada uno, que
contenian actividad alfa claramente definida en cada estado de activacién cerebral
utilizado, es decir, en vigilia relajada con ojos cerrados, periodo de somnolencia al
comienzo del suefio y fase REM del suefo. Los criterios para escoger estas épocas de
registro fueron los mismos que los utilizados en el apartado 6.b.3 del Objetivo 3. En

cuanto a la seleccion especifica de los segmentos de EEG en cada estado, se escogieron
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los tres primeros que cumplian todos los criterios mencionados en el apartado anterior.

El procedimiento seguido para extraer y describir los microestados funcionales
de las épocas de alfa escogidas en cada estado de activacion cerebral puede ser
observado, a modo de resumen, en la Figura 9.1. Mas especificamente, la metodologia

empleada fue la siguiente:

a) Filtrado digital (24 dB/octava) de los segmentos EEG en el rango de alfa (7,5
al12,8 Hz).

b) Construccién de un mapa de voltaje (uV) cada milisegundo muestreado. En
nuestro caso, al ser la frecuencia de muestreo de 200 Hz que corresponde a un periodo
de muestreo de 5 mseg. nos encontramos con 200 mapas por segundo, que ajustindose
a la duracion de las épocas EEG escogidas (4 seg.), generaron 800 mapas por época de
EEG.

¢) Posteriormente, se calcula el Global Field Power (GFP) a cada uno de los

mapas extraidos anteriormente mediante la siguiente férmula matematica:

donde “n” corresponde al nimero de electrodos (19 en nuestro caso); “u; “ es el voltaje

de un electrodo y la media de “u” refleja el valor de voltaje medio de todos los

electrodos en un mapa concreto (Lehmann, Ozaki y Pal, 1987, Apéndice).
Realmente, el valor obtenido corresponde a la desviacion tipica espacial, con lo

que los valores mds altos indicardn una mayor diferenciacion de la actividad cerebral
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en un mseg. concreto. Por lo tanto, fue necesario graficar todos los valores de GFP para
saber donde se encontraban los mapas con una mayor desviacion espacial que, a su vez,
corresponderian con momentos de maxima diversidad de voltajes respecto a los mapas
anteriores. Este indice tiene la ventaja de clasificar microestados cerebrales no sélo
teniendo en cuenta un electrodo o un area cerebral determinada sino que considera la
actividad de todos los electrodos registrados, conceptualizando los estados funcionales
del cerebro como condiciones globales que involucran a todas sus estructuras (Wright,
Kydd y Lees, 1985). Los valores de GFP en cada una de las épocas de registro fueron
calculados con el programa LOCFEAT (version 1.0) disefiado y comprobado en el
laboratorio del profesor Dietrich Lehmann en la Universidad de Zurich. Ademas, este
programa nos permitio extraer cudles eran los valores maximos y minimos de voltaje en
cada uno de los mapas de valores maximos de GFP, obteniendo asi descriptores
topograficos de estos momentos, claramente diferentes, de actividad cerebral.

d) Después de seleccionar todos aquellos valores temporales donde existia un
maximo valor de GFP, se calculé la distribucién topografica correspondiente a cada uno
de estos microestados cerebrales. Para ello se utilizaron mapas de actividad cerebral
usando una referencia promedio (obteniéndose asi una informacion espacial
independiente de la referencia). De estos mapas sélo nos interesé la localizacion de los
valores maximos y minimos de actividad cerebral que seran los descriptores
topograficos que senalicen un cambio de microestado cerebral.

e) El método utilizado para segmentar los diferentes microestados cerebrales que
se extrajeron de la actividad alfa en cada estado de activacion cerebral se basé en un
procedimiento utilizado con éxito para segmentar el ritmo alfa que aparece cuando el
sujeto esta en una vigilia relajada con los ojos cerrados (Lehmann, Ozaki y Pal, 1987).

Este procedimiento parte del supuesto que un microestado cerebral se define como un
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segmento de tiempo en el cual la actividad de los mapas que corresponden a maximos
GFPs muestran una distribucion estable o cuasi-estable. Por otra parte, y con el fin de
analizar la informacién obtenida con una éptima razén senal/ruido, sélo se incluyeron
en los andlisis de segmentacion aquellos mapas que mostraban un valor de maximo GFP
en un momento concreto del tiempo, ya que estos mapas han probado ser excelentes
indicadores de periodos semejantes de actividad cerebral y menos proclives a ser
distorsionados por el ruido que aquellos con bajos valores de GFP (Lehmann y cols.,
1998). Como ya expusimos anteriormente, los mapas de maximos GFPs fueron descritos
en base a sus valores maximos y minimos de voltaje.

Un segmento comenzé con el primer mapa de una serie y continué mientras los
dos valores extremos (maximo y minimo voltaje) de los mapas sucesivos permanecieron
en las dos mismas localizaciones espaciales definidas por los extremos del primer mapa
del segmento. Dichas ventanas temporales fueron seleccionadas por el programa
LOCFEAT mediante un algoritmo de clasificacién de segmentos basado en variaciones
topograficas de una de las dos localizaciones extremas (mdximo o minimo valor de
voltaje) en el mapa de actividad cerebral. Si uno de los extremos se salia de las ventanas
espaciales definidas por el primer mapa del segmento, se terminaba el microestado
cerebral y empezaba otro diferente. Ademas, la duracion de un segmento indica el
tiempo que ha estado activo un microestado cerebral con una configuracién topogréfica
especifica. Acerca de este aspecto, se ha hipotetizado que un microestado cerebral

pudiera ser provocado por el/los mismo/s generador/es cerebral/es (Lehmann, 1990b).
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Figura 9.1. Procedimiento metodolégico mediante el cual se clasifica la actividad EEG espontdnea en
microestados cerebrales con la técnica de la segmentacion espacial. 1) Eleccién de fragmentos de EEG que
contengan la actividad de interés; 2) Filtrado digital de dichos fragmentos en el rango de la actividad que
pretendemos analizar; 3) Célculo del Global Field Power (GFP) a cada muestra digitalizada en todos los
canales de EEG simultdneamente; 4) Graficacién de todos los GFPs para escoger los valores maximos, y
5) Representacion topogréfica (utilizando la referencia promedio) de aquellos mapas que coinciden con
un valor de maximo GFP con el fin de clasificar los diferentes microestados cerebrales.
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La clase a la que pertenecia un segmento o microestado cerebral quedé definida
por las dos localizaciones de electrodos que mostraban una mayor frecuencia de
ocurrencia en los mapas que componian un segmento. La clase nos proporciona una
descripcién complementaria y globalizada de un segmento, usada para caracterizar la
configuracién topografica de un microestado cerebral. Como se ha descrito en otros
trabajos (Lehmann, 1971, 1975, 1981), tanto la configuracion espacial como la duracién
de un segmento son altamente variables, pudiendo cambiar a diferentes distribuciones

topograficas de forma repentina.

9.b.4 Andlisis estadistico

Se realizaron tres analisis de varianza (ANOVAs) de medidas repetidas de un
factor (“estado”) para explorar si existian diferencias entre estados en: a) la duracion
media de cada segmento (microestado); b) el nimero de segmentos por segundo y c) el
nimero de clases diferentes. Todos los valores de significacion fueron obtenidos
después de aplicar el factor de correccion de Greenhouse-Geisser. Usamos pruebas
post-hoc (Tukey con una p<0,05) cuando se encontraron diferencias estadisticamente

significativas en el factor “estado”.

9.Cc RESULTADOS

La Tabla 9.1 contiene algunos pardmetros descriptivos relacionados con los
segmentos (microestados) de actividad alfa en cada uno de los tres estados de activacion
cerebral donde ésta aparece claramente definida. Todos estos valores fueron también

calculados para cada uno de los sujetos individuales.
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Tabla 9.1

Sujetos % D.T.
1 2 3 4 5 6 7 8 (N=8)

Duraciéon media de un microestado cerebral (en mseg.)

OC 119 78 90 142 105 140 132 76  110,2 11,1
SOM 78 69 89 103 74 88 82 83 83,2 13,2
REM 137 88 84 106 100 96 115 9% 102,7 16,9

Numero de microestados cerebrales por segundo

oc 82 126 108 71 92 73 72 13 94 24
SOM 12,6 146 11,2 10,0 13,9 11,2 121 12,3 12,2 1,5

REM 8,2 11,6 11,8 9,3 10,3 10 8,9 10,2 10,1 1,1

Numero de clases diferentes en el tiempo total de andlisis (12 seg.)

OC 35 66 47 31 36 35 41 73 45 16
SOM 63 67 61 49 71 70 71 66 65 7
REM 44 63 71 49 60 57 50 55 56 9

Tabla 9.1. Estadistica descriptiva por estados y sujetos individuales de algunos pardmetros empleados en
este estudio. x: media; D.T.: desviacion tipo; mseg: milisegundos; seg: segundos; OC: vigilia relajada con
ojos cerrados; SOM: periodo de somnolencia; REM: fase de movimientos oculares rapidos.

Como se puede observar en esta tabla, la duracion media de los segmentos de
alfa en cada uno de los estados de activacion cerebral fue de 110 mseg. en OC, 83
mseg. en SOM y 103 mseg. en la fase REM. Esta informacion podria estar reflejando el
tiempo que una configuracién especifica de circuitos neuronales estuvo reverberando
con el fin de generar el mismo microestado cerebral. Estas duraciones mostraron ser
diferentes entre estados (F[2,14]=6.24, p<0,01, €=0,96), siendo el alfa de la vigilia
relajada el que mostré una mayor duracion de sus microestados y la actividad alfa del

comienzo del suefio la que presento unos microestados mds cortos, aunque la prueba
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post-hoc puso de manifiesto un agrupamiento de las condiciones de OC y REM
(F[2,21]1=4.15, p<0,03).

El ndmero de segmentos contenidos en un segundo de actividad alfa nos
proporcionaria la cantidad de microestados cerebrales diferentes en cada uno de los
estados fisiolégicos estudiados cuando la actividad alfa aparecia claramente definida en
el registro. Asumiendo este aspecto, la segmentacién atendiendo a caracteristicas
topograficas estaria reflejando, a nivel fisiologico, la geometria de los elementos
neuronales momentaneamente activos (Lehmann, 1990b). Por lo tanto, si comparamos
el nimero de segmentos existentes en cada uno de los estados, podremos tener una
informacién indirecta sobre qué estado muestra una mayor cantidad de microestados
cerebrales durante la aparicién de la actividad alfa. Este andlisis mostré que existieron
marcadas diferencia estadisticas al comparar este pardmetro entre estados
(F[2,14]1=10.22, p< 0,003, €=0,89), encontrdndose que el estado de somnolencia fue
el que mas segmentos contenia en comparacion con OC y REM (F[2,21]=5.47,
p<0,01).

La Tabla 9.1 también presenta una estadistica descriptiva del nimero de clases
diferentes contenidas en el tiempo total de andlisis (12 seg) en cada estado de activacién
cerebral. Esta informacién es igualmente proporcionada para cada uno de los sujetos
individuales. Para interpretar estos resultados es (til recordar que la clase correspondia
a la representacion topogrifica de valores de voltaje maximos y minimos que mas se
repetian en un segmento determinado. EIl ANOVA correspondiente nos indicé que
existian diferencias estadisticas en cuanto a la cantidad de clases diferentes contenidas
en cada estado de activacion cerebral (F[2,14]=7.76, p<0,009, € =0,82). La prueba
post-hoc revel6 que la actividad alfa de somnolencia presenté una mayor cantidad de

clases diferentes que la misma actividad en los otros dos estados cerebrales
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(F[2,21]=5.96, p<0,008).

La Figura 9.1 muestra la configuracion topogréfica de la clase mas prominente
en cada estado considerando a cada uno de los sujetos de forma individual. En esta
grafica se puede observar que en la condicién de vigilia relajada los valores maximos
y minimos tienen una localizacién frontal y occipital en todos los sujetos, mostrando
una alta estabilidad de los generadores. Sin embargo, durante el periodo de
somnolencia al comienzo del suefio y en la fase REM la interaccion con otras regiones
(parietal y temporal en SOM, y central y parietal en REM) estd presente en algunos
sujetos, un resultado que sugiere, cuanto menos, la participacion de otras areas en los
diferentes microestados cerebrales que componen la actividad alfa en los tres estados

de activacién estudiados.

Sujetos
8

« DOODOOOT
SOM @@@
w QOO0

Figura 9.1. Clase correspondiente al segmento (microestado cerebral) de mayor duracién en cada estado
y en cada sujeto individual. Nétese la estabilidad de los generadores (regiones frontales y occipitales) de
alfa en la condicién de vigilia relajada (OC), y la contribucién de dreas cerebrales adicionales durante el
periodo de somnolencia (SOM) y la fase de movimientos oculares rapidos (REM).
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9.d DISCUSION

Los resultados obtenidos con este objetivo indicaron que la actividad alfa que
aparece en una vigilia relajada con ojos cerrados, periodo de somnolencia al comienzo
del sueno y en forma de brotes durante la fase REM refleja diferentes patrones espacio-
temporales de campos eléctricos cerebrales. Las diferencias entre estados se encontraron
en: a) la duracién media de los microestados de actividad alfa (los segmentos de OC
fueron los mas largos), b) la cantidad de microestados cerebrales contenidos en un
segundo de actividad alfa (SOM contenia mas segmentos que los otros dos estados de
activacion) y c) el nimero de clases diferentes (mds en SOM que en los otros dos
estados de activacion cerebral). Estos resultados no sélo confirmaron la modulacion de
la actividad alfa por el estado de activacién cerebral, sino que también nos sugieren que
la actividad alfa podria estar indexando diferentes procesos cerebrales en cada uno de
los estados estudiados. Una hipétesis que viene a reforzar los resultados obtenidos en
los Objetivos 3, 4 y 5 de este trabajo.

Uno de los resultados obtenidos dentro de este objetivo fue que los segmentos
(microestados cerebrales) mas largos de actividad alfa se encontraron en el estado de
vigilia relajada, mostrando ser estadisticamente diferentes a los otros dos estados
cerebrales. Por otra parte, se demostrd que la actividad alfa que aparece en el periodo
de SOM contiene una cantidad de microestados cerebrales estadisticamente superior a
OC y REM. Aunque somos conscientes de la imposibilidad de deducir el significado
funcional de un segmento basiandonos exclusivamente en su apariencia topografica, su
duracion podria proporcionarnos alguna informacion sobre el tiempo que diferentes
redes neuronales localizadas en estructuras corticales y subcorticales cooperan
activamente para generar el mismo microestado funcional. Ya que los estados de

activacion cerebral incluidos en este estudio se encuentran en la parte baja del continuo
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de vigilancia, donde la informacién sensorial es infima y las experiencias auto-generadas
por el cerebro juegan un papel importante (Stickgold y Hobson, 1994; Kahn, Pace-
Schott y Hobson, 1997), es posible que los segmentos mas largos de actividad cerebral
impliquen una menor cantidad de informacion diferente que procesar, reflejada en la
estabilidad de los generadores. Sin embargo, segmentos mas cortos supongan un
numero elevado de microestados cerebrales generados por una mayor cantidad de
informacion diferente a procesar. Si asumimos que la imagineria hipnagdgica ocurre en
mitad del proceso de comienzo del sueio (donde seleccionamos la actividad alfa del
periodo de somnolencia), como ha sido informado consistentemente en |a literatura (el
primer informe puede encontrarse en Foulkes y Vogel, 1965), y que la fase REM esta
asociada con los suefos, podriamos justificar la hipétesis anteriormente comentada con
nuestros resultados, es decir, segmentos mas cortos implican un mayor nimero de
microestados cerebrales y una mayor cantidad de informacién diferente a procesar,
mientras que los mas largos implican una estabilidad del mismo generador y, por lo
tanto, menos informacioén diferente a incluir en el procesamiento. Hori y cols., (1994)
demostraron que la imagineria hipnagdgica que aparecia sincrénicamente con la
actividad alfa del comienzo del suefo era, principalmente, de caracter visual. Estos
autores también demostraron que la imagineria hipnagogica de modalidad auditiva y
somatosensorial se producia con mayor frecuencia en aquellos fragmentos del comienzo
del sueiio donde la actividad alfa estaba presente. En este objetivo, el periodo de
somnolencia fue el estado que mas segmentos (microestados cerebrales) y mas clases
diferentes contenia, hecho que podria ser causado por las variadas experiencias
hipnagogicas ocurridas durante este estado transicional.

Al contrario que con la actividad alfa del comienzo del suefio, no existe una

relacién causal entre los brotes de alfa durante la fase REM y las experiencias oniricas,
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por lo que seria bastante arriesgado concluir que la actividad alfa de brotes pudiera estar
relacionada con la imagineria visual experimentada en esta fase del sueno. El papel
funcional de los brotes de alfa durante la fase REM del suefio podria ser diferente si nos
atenemos a que la duracién media de los segmentos (REM =103 mseg., OC=110
mseg.); cantidad de segmentos (REM =116, OC=115), y nimero de clases diferentes
(REM =56, OC=45) de OC y REM son estadisticamente bastante similares. De acuerdo
con Lopes da Silva (1991), las senales EEG pueden reflejar cambios de estado de
poblaciones de redes neuronales, siendo necesario para que se produzca un cambio de
estado y/o microestado cerebral que la actividad pase de un modo aleatorio a otro
oscilatorio. Probablemente, los brotes de alfa que aparecen de forma transitoria y
repentina durante la fase REM estén asociados a un cambio de microestado o al
mantenimiento de un estado cerebral (como ocurre con los husos de sueno), hecho que
proporcionaria una mayor relevancia al estudio microestructural de la fase REM del
sueio humano. Por otra parte, el ritmo alfa que aparece durante una vigilia con ojos
cerrados podria ser el estado basal de actividad eléctrica cerebral cuando la
estimulacion sensorial es minima y el estado psicolégico es de relajacion mental. Aqui,
la sincronizacién de las redes neuronales seria maxima debido a la excelente razén
sefal/ruido generada por la ausencia de estimulacion externa, y marcaria la continuidad
de un estado mental mas que un cambio de estado cerebral.

En resumen y, de acuerdo con nuestra propuesta, el ritmo alfa de vigilia podria
ser la frecuencia natural de resonancia de la corteza visual (Gémez y cols., 1998),
mientras que la actividad alfa que aparece durante el periodo transicional del comienzo
del suefo pudiera estar indexando las experiencias hipnagogicas generadas durante este
periodo, y aquella en forma de brotes durante la fase REM pondria de manifiesto un

cambio de estado y/o microestado cerebral en forma de evento fasico.
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10. DISCUSION GENERAL

Este trabajo nos ha permitido describir la actividad alfa que aparece claramente
definida durante vigilia relajada con ojos cerrados, periodo de somnolencia durante el
comienzo del suefio y en la fase REM en forma de brotes, con cierta profundidad y
utilizando diferentes técnicas de analisis. El analisis descriptivo puso de manifiesto que
la actividad alfa que aparece en los tres estados de activacién cerebral anteriormente
mencionados podria estar indexando procesos cerebrales bien diferenciados.

Por otra parte, se llego a la conclusién de que la supresion de la actividad alfa
contenida en el EEG basal ("background") de la fase REM en regiones occipitales estaria
relacionada con la actividad onirica, tipica de esta fase del suefo, sufriendo un blogueo
simultdneamente con la aparicion de los movimientos oculares rapidos en forma de
brotes. Hasta nuestro conocimiento, éste es el primer trabajo que informa de una
atenuacion de la actividad alfa en dreas occipitales durante periodos de REM fasico,
fragmentos en los que parece que la imagineria visual de los suefios se hace mds real
y se produce con mayor abundancia (Hong y cols., 1997). Este resultado sugiere que
existe gran probabilidad de que las imdgenes mentales que ocurren durante la fase REM
pudieran estar controladas por los mismos sistemas neurales que subyacen a la
percepcion y procesamiento de la informacion visual durante la vigilia. Esta propuesta
se ve fortalecida por estudios, como el de Hong y cols. (1995), quienes, utilizando la
técnica de la tomografia por emision de positrones, encontraron que existia una alta
correlacion entre el metabolismo cerebral que se producia durante vigilia en una tarea
donde habia que explorar imagenes visuales y durante los periodos dénde existian
abundantes movimientos oculares rapidos en la fase REM. Las regiones cerebrales donde
los valores de correlacién fueron mds altos involucran al sistema de control de los

movimientos oculares sacddicos (corteza prefrontal dorsolateral y campos oculares
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frontales), al sistema atencional de la linea media del cerebro (corteza fronto-medial y
corteza cingulada) y al sistema encargado de controlar la atencion espacial en dreas
parietales (I6bulos parietales superiores). Estos resultados llevaron a los autores a
concluir que los movimientos oculares rapidos que ocurrian durante la fase REM tenian
la funcion de explorar las imagenes que aparecen durante los suenos, llegando incluso
a seleccionar porciones de esas imagenes durante el transcurso de la experiencia
onirica.

En la misma linea de lo anterior, Braun y cols. (1998) demostraron, también
utilizando la técnica de la tomografia por emisién de positrones, que la densidad de
movimientos oculares rapidos durante la fase REM correlacionaba positivamente con
la tasa de metabolismo cerebral en corteza visual extraestriada en ambos hemisferios
cerebrales. Ademads, la densidad de actividad oculomotora durante el suefio REM
humano también correlaciond de la misma forma con la actividad cerebral presente en
el hipocampo y en el giro parahipocampal. Sin embargo, la activacién de las areas
extraestriadas durante esta fase del suefo aparecié asociada a una desactivacion
simultanea en la corteza visual primaria. Estos resultados permitieron sugerir que la
disociacion funcional entre la actividad de la corteza visual extraestriada y estriada
podria constituir una caracteristica definitoria de la fase REM en sujetos humanos.
Ademds, y teniendo en cuenta que la densidad de movimientos oculares correlaciona
positivamente con la probabilidad de estar sonando, con la intensidad y "rareza" de los
suefos y con la presencia de experiencias oniricas mas vividas y activas (Dement y
Wolpert, 1958; Goodenough y cols., 1965; Pivik, 1994; Hong y cols., 1997), parece que
la generacion espontanea de imdagenes visuales durante los periodos de REM fésicos
podria estar relacionada con la activacion selectiva de las regiones extraestriadas de la

corteza visual. Por otra parte, la asociacion de activacién de areas extraestriadas-
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desactivacion de areas estriadas en la fase REM puede estar inhibiendo la actividad de
las regiones de la corteza visual primaria que se activan durante la vigilia por la
estimulacion externa.

A nuestro parecer, los resultados obtenidos en el Objetivo 2 aportan una
informacién dindmica que viene a consolidar la primacia de las dreas visuales en el
procesamiento de imagenes durante la imagineria, asi como el importante papel
selectivo de los periodos de actividad oculomotora durante la fase REM en esta
modalidad de procesamiento. A este nivel, Hong y cols. (1996) también encontraron un
bloqueo de actividad alfa en regiones correspondientes al drea de Broca y de Wernicke
cuando los suenos mostraban un contenido predominantemente verbal. Este resultado
tiene aspectos positivos y negativos en cuanto a su fiabilidad. Entre lo positivo esta que
el contenido de los suefos se evalué mediante informes subjetivos de la muestra,
justamente después de despertarlos en mitad de la fase REM. Sin embargo, el estudio
fue realizado con un sélo sujeto y los fragmentos de fase REM en periodos ténicos y
fasicos no fueron separados, aspecto que parece ser relevante, al menos en lo que se
refiere al blogueo o atenuacion de alfa en regiones occipitales (Figura 5.1, Objetivo 2).
En el "debe" de nuestro trabajo se encuentra que no se utilizaron informes subjetivos
de los suefos después de despertarlos en la fase REM, aunque la literatura parece ser
bastante concluyente respecto a la relacién entre movimientos oculares rapidos y
experiencia onirica.

Es posible que la fase REM pueda estar representando un estado en el que el
cerebro muestre una activacién selectiva de redes interoceptivas disociadas de areas
sensoriales primarias que medien la interaccion con el mundo externo. La
predisposicion de este estado cerebral a mostrar una activacion cortical similar a la de

la vigilia puede que esté favoreciendo el mantenimiento de determinados indices
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electrofisiolégicos que presentan generadores a nivel de la corteza cerebral, como
ocurre con la actividad alfa en regiones occipitales. El bloqueo de la actividad alfa
extraida del EEG basal de la fase REM podria estar desempenando el mismo papel
funcional que durante la vigilia, es decir, indicando una activacion de la corteza visual
asociada al procesamiento de estimulos visuales. La diferencia fundamental estaria en
que estos estimulos corresponden a imagenes mentales auto-generadas por el cerebro
y se producen en otro estado funcionalmente independiente al de vigilia.

La actividad alfa que aparece durante la condicién de vigilia con ojos cerrados
parece mostrar claras diferencias en cuanto a la composicion espectral y distribucién
topogréfica respecto a agquella que aparece durante el periodo de somnolencia y en
forma de brotes en la fase REM. Sin embargo, la subdivision espectral empleada en el
Objetivo 3 (lenta, media y rapida) nos puso de manifiesto determinadas caracteristicas
de la actividad alfa comunes a los tres estados de activacion. Entre estas se encuentra
la similar contribucion de potencia espectral de la banda alfa lenta en los tres estados.
Posiblemente, los generadores de la actividad en este rango de alfa siempre estén
activos en aquellas condiciones en las que alfa debiera aparecer, no mostrando
modulacion alguna por parte del estado de activacién. Desde nuestro punto de vista,
esta actividad lenta puede significar aspectos muy diferentes segin del estado fisiolégico
que estemos hablando. De hecho, la presencia de actividad alfa en determinadas
regiones cerebrales, por ejemplo, frontales y occipitales refleja niveles diferentes de
asociacion entre estas dreas, debilitindose estos a medida que el nivel de vigilancia es
menor, siendo maximo en la vigilia relajada y minimo durante la fase REM. Los
resultados de coherencia obtenidos en los tres estados de activacién estudiados sugieren
que la fuerza con que quedan establecidas las conexiones fronto-occipitales constituye

una caracteristica definitoria de las tres variedades de actividad alfa. Este grado de
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asociacion entre areas cerebrales estaria modulado por el nivel de alerta,
produciéndose, por lo tanto, una mayor dependencia en el estado de OC que en el de
SOM y REM (Objetivo 5).

Un aspecto relevante en cuanto a la funcionalidad de la actividad alfa en ambos
estados cerebrales nos la proporciond la técnica de la segmentacion espacial en
microestados funcionales (Objetivo 6). Esta técnica nos permitié detectar como los
generadores del ritmo alfa mostraban una mayor estabilidad —reflejada en la mayor
duracion de los segmentos y en la clase que mas se repetia— que los de la actividad alfa
presente en el comienzo del sueiio —reflejado en la cantidad de segmentos existente
en el tiempo total de andlisis. Ciertamente, es posible que la mayor cantidad de
segmentos (microestados cerebrales) presentes en el alfa de somnolencia comparado
con los que habia en OC pudieran estar relacionados con la imagineria hipnagogica que
ocurre al comienzo del sueno. Este hecho quedé apuntado en el trabajo de Hori,
Hayashi y Morikawa (1994), en el que se demostré, mediante informes subjetivos
proporcionados nada mas despertar al sujeto, que simultdneamente a la actividad alfa
asociada al comienzo del sueno los sujetos presentaban imagineria de caracter visual,
auditiva y somatosensorial. La presencia de esta estimulacién auto-generada por el
cerebro podria estar atenuando — (bloqueando) — la actividad alfa que aparece durante
este periodo transicional, hecho que quedé demostrado en el Objetivo 3, donde puede
observarse como esta actividad mostré una menor cantidad de potencia espectral en la
banda media y rapida en comparacién con el ritmo alfa que aparece durante la vigilia
relajada (Figuras 6.3, Objetivo 3), ademds de ser puesto de manifiesto con la presencia
de un mayor numero de microestados funcionales en comparaciéon con los demas
estados donde alfa podia aparecer claramente definida.

Los brotes de alfa que aparecen durante la fase REM del suefio humano no

- 180 -



Discusién general

habian sido descritos como tales hasta el presente trabajo. La demostracién de que tales
brotes aparecen con la misma probabilidad en periodos de REM ténico y fasico, aunque
de una forma mas pronunciada en los periodos fasicos de la ultima parte de la noche,
asi como la presencia en todos y cada uno de los sujetos y ciclos de REM estudiados
(Objetivo 1) nos sugiere que esta actividad podria formar parte del nutrido grupo de
eventos fasicos que componen la fase REM del suefo. Por otra parte, y al contrario de
lo que ocurre con la actividad alfa extraida del EEG basal de REM, dicha actividad
cerebral no muestra modulacion alguna (ni en potencia espectral ni en distribucion
topografica) en funcién de su aparicién en periodos de REM ténico o fasico (Objetivo
2). Esta actividad es claramente diferenciable de la actividad alfa que aparece durante
la somnolencia, como quedé reflejado en el Objetivo 4, mediante el uso de métodos
de alta resolucion espectral. Este hecho, junto con la ausencia de dependencia de entre
regiones fronto-occipitales (Objetivo 5), suponen un apoyo a la hipétesis planteada en
este trabajo sobre la relacion directa entre el nivel de asociacién fronto-occipital y el
aumento del nivel de alerta (y viceversa).

El hecho de que los microestados cerebrales presentaran caracteristicas similares
al comparar los brotes de alfa y el ritmo alfa presente durante la vigilia relajada
(Objetivo 6) podria deberse a la necesidad de establecer, en el caso de los brotes de
alfa, una maxima sincronizacion neuronal transitoria a fin de precipitar un cambio de
estado cerebral dentro de la misma fase REM o de consolidar el estado en el que se
encuentra (un caso parecido ocurre con los husos de suefio de la fase 2). Ademas, es
perfectamente posible que el paso de un modo de actividad aleatorio a otro oscilatorio
en determinadas poblaciones neuronales sea uno de los mecanismos necesarios para
cambiar de un estado cerebral a otro (Freeman, 1975). Estas oscilaciones momentaneas

en el rango de alfa pueden observarse con una mayor claridad debido al patrén
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desincronizado de EEG que presenta la fase REM y, como todo evento fasico que ocurre
durante el sueio, dependera de la existencia de un equilibrio entre multiples sistemas
excitatorios e inhibitorios (Wauquier y Declerck, 1991).

Para finalizar nos gustaria apuntar el valor diagnéstico de la actividad alfa en
diferentes trastornos y estados de activacion cerebral. En una serie de estudios (Harmony
y cols., 1993; Fernandez-Bouzas y cols., 1995) disefiados para obtener indices
electrofisiologicos que ayudaran a esclarecer la existencia de lesiones y/o tumores
cerebrales detectados mediante métodos de diagndstico estructurales (tomografia axial
computerizada y resonancia magnética nuclear) se utilizaron técnicas de EEG
cuantitativo, como el analisis espectral y la cartografia cerebral. Entre los resultados mas
relevantes se observo que el volumen y la densidad del edema cerebral (calculado con
datos procedentes de tomografia axial computerizada) mostraron correlaciones
significativas con la potencia espectral obtenida en las bandas delta, theta y alfa. Sin
embargo, cuando se utilizé un montaje laplaciano (también denominado de derivacion
de fuentes), s6lo la banda alfa (7,5-12,5 Hz) correlacion6 positivamente con el volumen
y densidad del edema. Estos autores concluyeron que la representacion topogréfica de
la actividad cerebral en el rango de la actividad alfa, usando un montaje laplaciano,
podria enfatizar la localizacion de darios cerebrales especificos no detectados mediante
técnicas estructurales, debido, principalmente, a que el montaje laplaciano actia como
un filtro espacial que maximiza las fuentes muy localizadas en detrimento de las que
tienen un origen difuso (Wong, 1991; Nunez, 1993).

Por otra parte, la actividad alfa que aparece durante el periodo de somnolencia
parece ser de utilidad en lo que se refiere al diagnostico diferencial entre los diferentes
subtipos de insomnio y sujetos normales (Lamarche y Ogilvie, 1997). En el caso de los

pacientes que sufrian de insomnio psicofisiolégico, los niveles de actividad alfa se
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mantuvieron constantes a lo largo de todo el periodo del comienzo del suefo, hecho
que puede ser atribuido al elevado nivel de activacion fisiolégica que mantienen estos
pacientes. Este resultado podria explicar la dificultad que tienen estas personas para
diferenciar de forma subjetiva entre la vigilia y el sueno, a la vez que servir de indice
electrofisiolégico en el diagnéstico diferencial del insomnio psicofisiologico.
También, la actividad alfa contenida en el EEG de la fase REM ha probado ser de
valor diagnostico en la evolucion de la enfermedad de Alzheimer (Petit y cols., 1992;
Gaudreau, Petit y Montplaisir, 1998). El grupo de Jacques Montplaisir en Montreal ha
demostrado que las medidas de EEG cuantitativo (analisis espectral) de la fase REM de
pacientes con Alzheimer proporcionan una informacion mds sensible que la obtenida
a partir de la tomografia computerizada por emisién de fotén simple, en lo referente a
la evolucién del trastorno. Concretamente, el patron EEG de REM de estos pacientes
puede ser mdas sensible que otras medidas diagndsticas debido a la importante
participacion del neurotransmisor acetilcolina en la desincronizacién de la actividad
presente en el EEG basal de esta fase del suerio (Hobson, 1992), al mismo tiempo que
ha demostrado ser uno de los neurotransmisores mas afectados en los pacientes que
sufren de este trastorno degenerativo (Whitehouse, Price y Struble, 1982). Posiblemente,
el patron EEG de vigilia no sea suficientemente informativo debido a la contribucién
conjunta de varios sistemas de neurotransmisién ademas del colinérgico (noradrenérgico
y serotonérgico) (Robbins y Everitt, 1995). Es posible que, debido a sus generadores
corticales, la disminucién en potencia espectral de la actividad alfa en la fase REM (en
cualquiera de sus modalidades, brotes o basal) pudiera poner de manifiesto la
degeneracion cortical caracteristica de estos pacientes, asi como establecer un indice
electrofisiolégico de la evolucién del trastorno. Asi pues, aunque nuestro trabajo no se

enmarca dentro del dmbito clinico, pensamos que se sitia en dicha direccion.
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Resumiendo, la actividad alfa que puede ser observada con claridad en el
registro EEG de sujetos humanos durante los estados de relajaciéon mental con ojos
cerrados, somnolencia y fase REM sugiere la participacién de procesos cerebrales de
muy diversa indole. Esta conclusion tiene sus soportes empiricos en los Objetivos 3, 4,
5y 6 de este trabajo. Ademads, nos parece interesante resaltar el doble papel funcional
que proponemos para la actividad alfa durante la fase REM del suefio en funcion de que
se manifieste en forma de brotes o se extraiga del EEG basal. Por una parte, la actividad
alfa de brotes muestra caracteristicas bastante similares a las de un evento fasico del
sueno (Objetivo 1), mientras que la supresion de actividad alfa extraida del EEG basal
parece estar selectivamente relacionada con el procesamiento de las imdgenes visuales

que el cerebro auto-genera durante la fase REM (Objetivo 2).
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11. CONCLUSIONES
De los resultados presentados con anterioridad se pueden extraer las siguientes

conclusiones:

a) Los brotes de alfa muestran una aparicion consistente durante los fragmentos
tonicos y fasicos de la fase REM del sueio en sujetos humanos, presentandose en todos
los sujetos y en cada uno de los ciclos de REM. Esta actividad se presenta de forma mas
prominente durante los fragmentos de REM fésico de la dltima parte de la noche.
Debido a su aparicién transitoria, proponemos que se trata de un evento fdsico, no

descrito hasta ahora, del suefio REM.

b) La actividad alfa en forma de brotes durante la fase REM parece tener
implicaciones funcionales diferentes a la actividad alfa que se extrae del EEG basal de
la misma fase del suefo. La similar potencia espectral y distribucién topogréfica de los
brotes de alfa en periodos de REM ténico y fasico nos permite concluir acerca de su
independencia y ausencia de modulacién por parte de ningin tipo de fragmentos de la
fase REM. Por el contrario, la actividad alfa extraida del EEG basal de REM muestra un
bloqueo selectivo de potencia espectral en regiones occipitales en periodos fasicos
respecto a los fragmentos ténicos. Dicho resultado nos sugiere que esta variedad de
actividad alfa sufre una modulacién selectiva por el procesamiento de las imagenes
visuales que aparecen durante los suefos, bloquedndose en periodos fasicos donde se

ha demostrado que tales imagenes son mas reales y ocurren con mayor abundancia.

¢) La actividad alfa que aparece claramente definida en vigilia relajada con los

ojos cerrados, periodo de somnolencia y fase REM presenta una estructura espectral
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diferente atendiendo a la subdivisién de la banda en lenta, media y rapida. Mientras que
la banda lenta parece mostrar una similar contribucién espectral en los tres estados,
hecho que sugiere un mecanismo de generacion no modulado por el estado de
activacion cerebral, la banda media refleja marcadas diferencias espectrales en todos los
estados estudiados, sugiriendo que podria ser el rango especifico de frecuencia que
marcara las diferencias entre estados. Finalmente, la banda alfa rapida mostré claras
diferencias entre el estado de relajacion y los estados de sueno. Estos resultados ponen
de manifiesto la modulacion especifica de distintas subdivisiones de la banda alfa en
funcioén del estado de activacién cerebral (Cantero, Atienza y Gomez, 1998c, Cantero

y cols., 1999b).

d) El estudio de la microestructura espectral de la actividad alfa con métodos de
alta resolucion espectral nos revel6 que dicha actividad presente en somnolencia puede
ser diferenciada de la actividad que aparece en forma de brotes durante la fase REM en
funcién de la contribucién espectral y distribucion topografica de determinados

componentes espectrales.

e) El grado de asociacién funcional entre dreas cerebrales en la generacion de la
actividad alfa durante los tres estados estudiados mediante la técnica de la coherencia
puso de manifiesto que el nivel de dependencia entre las regiones antero-posteriores del

cerebro disminuye a medida que el nivel de vigilancia se hace mas bajo.

f) Los microestados cerebrales que componen la actividad alfa en los tres estados
de activacién mostraron caracteristicas bien diferentes que nos permitieron reflexionar

acerca del papel funcional de la actividad alfa en cada uno de estos estados cerebrales.
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La actividad alfa generada en el estado de vigilia relajada estaba compuesta por
microestados cerebrales con una duracion mas larga. Este hallazgo sugiere una maxima
sincronizacién de las redes neuronales debido a una mayor estabilidad de los
generadores y a la excelente raz6n senal/ruido generada por la ausencia de estimulacion
externa, lo cual marca la continuidad de un estado mental mds que un cambio de estado
cerebral. La actividad alfa de somnolencia mostré la mayor cantidad de microestados
funcionales y la duracion media mas corta de los tres estados. Es posible que la
imagineria hipnagogica del comienzo del suefio que, por otra parte, parece ser
prominente durante periodos de actividad alfa pudiera estar provocando una mayor
cantidad de informacion a procesar que quedaria reflejada en un mayor nimero de
microestados cerebrales y una duraciéon mds corta de los mismos. Los brotes de
actividad alfa que aparecen durante la fase REM podrian ser el resultado bien de un
cambio de microestado dentro de la misma fase REM bien del mantenimiento y
consolidacion del mismo estado cerebral, hecho que viene determinado por la
estabilidad de los generadores reflejado en la duracion de los microestados cerebrales

(Cantero y cols., 1999c¢).
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Apéndice A

13. APENDICE A

En este apartado se muestran los diversos instrumentos de evaluacion, disefiados

en nuestro laboratorio, que se utilizaron en el proceso de seleccion de la muestra de

este trabajo:

Test 1.
Test 2.
Test 3.
Test 4.
Test 5.
Test 6.

Historia médica.
Cuestionario de sueno.
Diario de suefio.
Agenda de sueno.

Cuestionario pre-suefio.

Cuestionario post-sueno.
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SOCIEDAD PARA EL ESTUDIO PSICOFISIOLOGICO Avda. de Andalucia, N2 16, 1? D- lzda.

DEL SUENO Y SUS TRASTORNOS 41005 - Sevilla
- Laboratorio de suefo - Tfno/Fax: (95) 457 09 17
C.1LF.: G41903402 E-mail: suesevilla@interbook.net

DATOS PERSONALES

APELLIDOS ettt ettt ettt nare s NOMBRE .oooovvieiieeinen, EDAD ...
DOMICILIO ACTIUAL « ettt et CIUDAD .oiiivviiieee e
TELEFONO 1ot s e e e e eee e ee e

HISTORIA MEDICA

1) ¢Ha sufrido o sufre actualmente alg\’m trastorno o enfermedad de la cual se esté recuperando o

acabe de salir de la misma?

2) ¢Sufre alguna enfermedad crénica? (trastornos respiratorios, cardiovasculares, gastrointestinales,

neurolégicos, etc .......... ?

3) ¢Toma actualmente algfm farmaco o sustancia que le haya recetado el médico o usted mismo se
la haya autorecetado?

4) (Consume esporédicamente o habitualmente algﬁn tipo de drogas o sustancias adictivas?

5) ‘Ha tenido o tiene familiares que sufran alg{m tipo de enfermedad hereditaria?

6) iTiene problemas para conciliar el suefio? ¢y para mantenerse despierto durante el dia?

7) ¢Sufre pesadiﬂas, sonambulismo, o cualquier otro tipo de sucesos durante la noche?



SOCIEDAD PARA EL ESTUDIO PSICOFISIOLOGICO Avda. de Andalucia, N° 16, 1° D- Izda.
DEL SUENO Y SUS TRASTORNOS 41005 - Sevilla

- Laboratorio de suefio - Teno/Fax: (95) 457 09 17
C.LF.: G41903402 e-mail: suesevilla@ interbook.net

CUESTIONARIO DE SUENO

DATQOS PERSONALES

APELLIDOS ..ottt e NOMBRE .....cooiviiiiiiiiins EDAD ............
ESTADOCIVIL ....ccooiiii PESO ..ol ALTURA ., PROFESION L.ovviiieieeiiceeeeeeeeee

INSTRUCCIONES
Las preguntas que va a contestar a continuacién estén relacionadas con su forma habitual de dormir. Respéndalas

teniendo en cuenta lo ocurrido durante la mayoria de los dias y noches de los gltimos tres meses. Tache con una ® la
respuesta con la que se sienta identificado/a. Por favor, sea sincero/a y no deje ninguna pregunta sin contestar. Muchas

gracias.
1. 4A qué hora se suele acostar por las noches? ..............cccocoovvieiiiiinicec, HORA
2. :Cuénto tiempo aproximadamente tarda usted en dormirse cada noche? ............... TIEMPO
3. iCuaéntas horas cree usted que duerme cada noche? ..............ococooooiiiiiiici HORAS
4. A qué hora se suele despertar por las mafianas? ..............coooooviviieeiiiciiee, HORA
(No lo confunda con la hora a la que se levanta de la cama)
5. iSe despierta s_in_des_eq_dg varias veces durante la noche?
Normalmente O Algunas veces O Raravez [ Nunca O
6. Cuando usted se despierta por la noche, itiene dificultades para volver a quedarse dormido?
Normalmente O Algunas veces [ Raravez O Nunca O
1. iSe despierta sin desearlo muy temprano, no pudiendo volver a conciliar el sueiio aunque quiera?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
8. iToma usted pastillas para dormir?
Normalmente O Algunas veces [ Raravez O Nunca O
&Cuales?
¢Cuaénto tiempo lleva tomandolas?
9. iConsume bebidas alcohélicas para poder quedarse dormido/a?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

10. ¢Toma café o té durante el dfa?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
¢Cudntas tazas al dia?

11. :Fuma usted?

Normalmente O Algunas veces [ Raravez O Nunca O

¢Cuaéntos cigarrillos aproximadamente consume al dia?

12. iHace algiin tipo de ejercicio fisico o practica algiin deporte?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
4A qué hora del dia suele practicarlo?




13.

14.

16.

17.

18.

19.

21.
22.

23.

24.

25,

26.

27.

28.

29.

30.

4Se acuesta y se levanta aproximadamcnte a la misma hora todos los dias?
Normalmente O Algunas veces [ Raravez O Nunca O

¢Duerme usted la siesta?
Normalmente O Algunas veces O Raravez 0O Nunca O

.Cuanto suelen durar?

5. ZEmplea usted horas de suefio para estudiar, adelantar tral)ajo, o para cualquier otra actividad?

Normalmente D Algunas veces D Rara vez D Nunca D

¢Suele utilizar la cama para actividades como ver la [V, comer, discutir, pensar en sus cosas, etc...?

Normalmente O Algunas veces L] Rara vez O Nunca O

¢Piensa que el frio o el calor que hace normalmente en su dormitorio, afecta a su calidad de suefno?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

iAfecta a su sueno el ruido que llay en casa (familiares, vecinos...) o la zona en la que vive (tréfico,
obras, aeropuerto, estacién de trenes...)?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

¢Le despierta por las noches alg‘ﬁn ruido que haga su pareja de cama (tos, respiracién ruidosa, rechinar
de dientes, llantos de su hijo pequeiio, etc.)?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

. ¢Le molesta la excesiva claridad de su habitacién para dormir?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
¢Ha estado sometido/a recientemente a una tensién mayor de la habitual ? sf O NO O

Cuando esta intentando dormir, ¢le cuesta desconectar su mente?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca 0O

{Se pone nervioso/a cuando llega la hora de acostarse, por miedo a no pocler conciliar el sueno?
Normalmente O Algunas veces [J Raravez O Nunca O

éCuando se va a acostar piensa que por mucho que lo intente no poclré que(larse dormido?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

i Tiene miedo a morirse durante la noche mientras ests durmiendo?
Normalmente O Algunas veces O Rara vez 0O Nunca O

iSuele utilizar la cama para ponerse a pensar sobre prol)lemas personales o para planear las actividades
que va a realizar al dia siguiente?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

éRealiza usted viajes a otros continentes por motivos de tra})ajo que le causan prol)lemas para adaptarse
al nuevo horario?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca 0O

iLe exige su trabajo realizar turnos de noche? s O NoO O

¢Cuéntas noches trabaja a la semana?

¢Se suele despertar a causa de dolores en alguna parte de su cuerpo?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
¢Qué parte de su cuerpo le duele?

¢ Tose excesivamente durante la noche, llegando a molestarle para dormir?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O



31.
32.
33.

34.

36.

37.
38.

39.

40.
41.

42.
43.

S
En caso afirmativo, étiene problemas para volver a dormirse cuando regresa al dormitorio? si O No O

44

45,

46.

47.

48.

49.

¢Suele despertarse por la noche a causa de incligesti()n o ardores de estémago?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

LSe clespierta usted por las noches para ir al cuarto de baﬂo?
Normalmente O Algunas veces [ Rara vez O Nunca O

¢Nota usted o le han dicho que se le corta la respiracién mientras duerme?
Normalmente O Algunas veces O Raravez 0O Nunca O

i Tiene sensaciones de asfixia (como si le faltara el aire) mientras duerme que le provocan clespertares?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

. ¢Le han dicho que ronca mientras esta durmiendo?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

(Ve imégenes u oye cosas sin sentido antes de quedarse dormido o en el mismo comienzo del suefio?

Normalmente O Algunas veces O Raravez 0O Nunca O

iSiente como si sus miusculos perdieran fuerza hasta llegar a veces a caerse, cuando se rie, enfada o por
cualquier otro tipo de emocién fuerte?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

¢Nota que su cuerpo se queda paralizado (siéndole imposible moverlo aunque quiera) cuando va a
dormirse o en el momento justo de clespertarse?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

¢Siente usted durante el dia deseos irresistibles de dormir de forma repentina?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

¢Sufre usted sensaciones desagrac]ables y dolorosas en las piernas al acostarse, que desaparecen
solamente cuando se levanta de la cama y las mueve?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

¢Ha notado o le han dicho que tiene movimientos bruscos y repetitivos de las piernas repetidas veces
durante la misma noche?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

73]

NO O

¢Duerme usted mejor cuando est4 fuera de casa (de vacaciones, en viajes de tral)ajo Ly7st O
¢Se queda dormido normalmente fuera de su dormitorio (ej. viendo la TV, leyendo...)? sf O NO O

. .Se despierta en mitad de la noche nervioso/a y asustado/a a causa de un suefio que no puede recordar?

Normalmente O Algunas veces 0[] Raravez O Nunca 0O

¢Recuerda sus suefios?
Normalmente [ Algunas veces O Raravez O Nunca O

En caso de recorclarlos, {cémo son habitualmente los contenidos de sus suenos?

Agradables O Desagradables O Ambos tipos O Neutros O

¢Tiene pesadillas o suefios desagradables que recuerda usted claramente cuando se despierta?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

¢Le han dicho que habla mientras esta dormido?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

¢Le han dicho que sus dientes rechinan o chirrian mientras estd durmiendo?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

. ¢Le han dicho que camina por las noches sin tener conciencia de lo que hace?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O



59.

60.

61.

62.
63.

64.

65.

. tSe orina involuntariamente y sin darse cuenta durante la noche?

Normalmente O Algunas veces [J Raravez O Nunca O

. tSe levanta por Jas mafianas con la sensacién de no haber descansado?

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

. ¢ Tiene dolores de cabeza por las mananas al levantarse?

Normalmente D Algunas veces D Rara vez D Nunca D

. ;Se encuentra usted desorientado/a o confuso/a al despertarse por las mafianas? (Esta desorientacién

no tiene que ver con la provocada por el alcohol o cualquier tipo de (lroga).

Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
. £Se encuentra sin ganas o cansado/a para hacer las tareas cotidianas durante el dia?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
. éAfectan a su estado de 4nimo sus problemas para dormir?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
. éAfectan a su funcionamiento diurno las dificultades con el sueno?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
. ¢ Tiene usted suefio a Cualquier hora del dia?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
i Tiene problemas personales, laborales, de pareja o familiares debido a su excesiva somnolencia diurna?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
¢ Tiene periodos de adormecimiento mientras conduce?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O
{Tiene prol)lemas para mantenerse WM@M@ durante el dia?
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

¢Cuanto tiempo cree usted que se debe dormir cada noche para encontrarse hien?

En general, suelo tener problemas para dormir...
Normalmente O Algunas veces O Raravez O Nunca O

Aparte de las preguntas anteriores, &hay alg’una cosa que le moleste para dormir adecuadamente?

Enumere los medicamentos que toma de forma habitual y ponga una cruz segiin el momento del dia

en que los tome:

Nombr | i
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SOCIEDAD PARA EL ESTUDIO PSICOFISIOLOGICO Avda. de Andalucia, N° 16, 1° D- Izqda.
DEL SUENO Y SUS TRASTORNOS 41005 - Sevilla

- Laboratorio de suefio - .
C.LF.: G41903402 TtnofFax: (95)457 09 17
e-mail: suesevilla@interbook.net

DIARIO DE SUENO

1. :Qué actividades realizé en la altima hora antes de irse a la cama?

DIA DE LA

SEMANA .

Ver la TV o o m) ) O a 0
Leer o a o m] O o )
Estudiar ] 0 O o o o O
Discutir o o D 0 O D m]
Ejercicio a =] O a m} a o
Otras

2. Cémo definiria su estado de 4nimo a la hora en que se fue ayer a la cama?

DIA DE LA

SEMANA

Depresivo u] o m] a o a o

Nervioso o o o o O O O

Enfadado o i O = o w o

Preocupaclo O O O ) ] 8] o

Relajado ] =] a 0 a a a
3. (En qué pensd una vez que ya estaba en la cama?

DIA DE LA

SEMANA

En lo que hice ] o i | ] mi i

durante el dia

En lo que harfa al a ) ] O a a m]

dia siguiente )

En mis problemas a O ] (] O o O

personales

Fn que no podria a a ad ] a ] O

quedarme dormido/a

En el miedo a morir o o m] a a a O

En otros temas



4. }Tomé alguna/s de estas bebidas ayer a partir de las 9 de la noche?

DIA DE LA

SEMANA TS SssesosneionniionnsniSieiiniinCISiIiniinesnnonsnineosoessneseeese
Café o T¢ 0 w w O O 0 O
Bebidas-cola a g =] a m] g |
Bebidas alcohélicas o a m] a O o O

5. ;Tuvo dificultades para quedarse dormido/a anoche?

DIA DE LA

SEMANA

Ninguna dificultad i o i i o o o
Muy poca dificultad O 0 0 0 0 [m} ()
Dificultad moderada o o a u] mi i o
Bastante dificultad D O o o m] o ]
Mucha dificultad O u] m] 0 o m) o

6. :Cémo se siente esta mafiana al levantarse después de la noche de suefio?

DIADE LA

SEMANA

Muy cansado/a O =] O o u] m] o
Un poco cansado/a jm] [m] O 0 [m] m] m]
Descansado/a (m] 0 ] O =} u] [m}
Muy descansado/a m] (] m} jm] (m] 0 m}

1. éQué medicamentos tomé ayer a lo largo de todo el dia?

DIA DE LA SEMANA
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- Laboratorio de suedio - Tfno / Fax: (95) 457 09 17

r e SOCIEDAD PARA EL ESTUDIO PSICOFISIOLOGICO Avda. de Andalucia, N° 16, 1° D- Izqda.
DEL SUENO Y SUS TRASTORNOS 41005 - Sevilla
C.LF.: G41903402

e- mail; suesevilla@interbook.net

CUESTIONARIO PRE-SUENO

NOMBRE Y APELLIDIOS . ...ttt iie et ie e EDAD ..........

1) ;A qué hora se acostd ayer?

2) ;Cudnto cree que tard6 en conciliar el suefio?

3) ;A qué hora se ha levantado hoy?
4) ;Se ha despertado durante la noche anterior en varias ocasiones? S NO

(Cuantas? (Por qué?

5) Su suefio es .... Clasificalo de 0 (Muy ligero) a 10 (Muy profundo)

6) En su opini6n, ;cudnto tiempo le parece razonable que se debe dormir cada noche?

7) Segiin usted, jcudnto crees que tarda en quedarse dormido una noche normal?

8) (Se suele poner a pensar (planes,cosas que han pasado) cuando se acuesta?  SI NO

9) ;Qué es 1o que mas le molesta cuando se va a dormir? (ruidos, temperatura, claridad ..... )

10) ;Ha sido el dia de hoy especialmente estresante y/o tenso?  SI NO
11) ;Le crea ansiedad el dormir en sitios extrafios? Puntia de 0 (Min.) a 10 (Max.)
12) ;Ha consumido hoy alguna bebida que contenia alcohol? SI NO

;Cual?

13) ;Ha tomado hoy café o bebidas con cola? SI NO

(Cuantas unidades?

14) (Fuma? SI NO ;Cuantos cigarros ha fumado hoy?

15) ;Ha dormido hoy alguna siesta a lo largo del dia? SI NO

(Cudnto durd?

16) ;Esta acostumbrado a hacer algunas cosas que hoy no ha hecho? SI NO

Qué cosas?

17) ;Se encuentra muy cansado/a en este momento? Puntia de 0 (Min.) a 10 (Max.)



SOCIEDAD PARA EL ESTUDIO PSICOFISIOLOGICO Avda, de Andalucia, N° 16, 1°D- Izqda.
DEL SUENO Y SUS TRASTORNOS 41005 - Sevilla
- Laboratorio de suefo - Tfno/Fax: (95) 4570917
CLE: G41903402 e-mail: suesevilla@ interbook.net

CUESTIONARIO POST-SUENO

NOMBRE oo e HORA .....coovivises FECHA ..... [ooid i
(De la noche anterior)

1. ¢Cuénto tiempo tardé en quedarse dormido anoche después de que se apagara la luz?

horas minutos

2. éPodria compararlo con el tiempo que habitualmente tarda en queclarse dormido en su casa?

(Rodee con un circulo su respuesta)

Mucho mas que ~ Mis que Mis 0 menos Menos que Mucho menos que
habitualmente habitualmente igual habitualmente habitualmente
3. {Cuintas veces recuerda haberse despertado anoche? veces

4. :Cémo se siente ahora?

Muy cansado, Despierto Descansado Alerta y muy
Somnoliento pero no alerta clespierto

5. tSiente algﬁn tipo de malestar fisico esta mafiana?

Describalo:

6. Valore la calidad de su suefo la noche pasada. Para ello rodee con un circulo un ndmero en

cada una de las cinco categorias que a continuacién se enumeran:

Muy Muy
Ligero 1 2 3 4 5 6 7  Profundo
Corto 1 2 3 4 5 6 7 |largo
Interrumpido/Discontinuo 1 2 3 4 5 6 7 Ininterrumpido/Continuo
Sin suefios 1 2 3 4 5 6 7  Sofémucho
Agitado 1 2 3 4 5 6 7  Tranquilo

7. (;Recuerda algo de lO que soﬁ() anoche? SI D NO D

En caso afirmativo, por favor describalo detalladamente:



8. iQué le desperté esta mafiana?

Algan ruido O El técnico O
Algﬁn malestar O Esponténeamente O

Otros:

9. En general, écémo dirfa que durmié anoche Compara(lo cé6mo lo hace habitualmente en

su casa?
Mucho mejor que Mejor que Mas o0 menos Peor que Mucho peor que
habitualmente habitualmente igual habitualmente habitualmente

10. Por favor, afiada cualquier comentario o informacién que usted crea que pueda resultar de

interés:

NO ESCRIBIR A PARTIR DE ESTA LINEA

PROTOCOLO:

TECNICO :

OBSERVACIONES TECNICAS (SOBRE EL REGISTRO, CARACTERISTICAS DEL EEG,

PARTICULARIDADES DEL SUJETO, PROBLEMAS, ....... ):



Apéndice B

14. APENDICE B

Este apartado contiene informacién descriptiva sobre el patrén de suefio nocturno

de cada uno de los diez sujetos que participaron en este estudio. Esta informacién esta

compuesta por:

Hipnograma (correspondiente a la segunda noche que el sujeto pasé en el

laboratorio de sueno).

Informe general del estudio de suefo. Este apartado esta compuesto por
algunos parametros correspondientes al tiempo que estuvo dormido
y/despierto, asi como por una descripcion de los porcentajes y latencias de

cada una de las fases de sueno a lo largo de la noche.

Informe por ciclos de sueiio. En este apartado se describe el nimero de
ciclos de suefo que contenia un estudio, asi como el porcentaje y duracién

de cada una de las fases de sueno que componia cada uno de los ciclos.

Comparacion con la norma. La estructura del suefio de cada sujeto fue
comparada con un estudio normativo realizado por Gaillard (1990). La norma
en el mencionado trabajo fue construida utilizando 40 sujetos normales (20
hombres y 20 mujeres) con edades comprendidas entre 20 y 35 anos. La
diferencia de alguna caracteristica del patrén de suefio respecto a la norma
se sefalizara de la siguiente forma: ">": aumentado; " <": disminuido, y "?":

datos no contemplados en el estudio normativo.

-221 -



Apéndice B

A continuacién definiremos especificamente cada uno de los parametros que

fueron cuantificados en cada uno de los informes comentados anteriormente:

e Hora inicial: hora real a la que comenz6 el registro.
e Hora final: hora real a la que se dio por terminado el registro.

e Tiempo total registrado (TTR): tiempo transcurrido entre la hora inicial y la
hora final del registro (TTR = Fin - Inicio).

e Latencia de sueiio (LS): tiempo transcurrido entre la hora inicial del registro
y el comienzo del sueno.

e Vigilia después del sueio (VDS): tiempo transcurrido despierto al final del
registro.

e Periodo de sueiio (PS): tiempo transcurrido entre la latencia de suefo y la
vigilia después del sueiio (PS= TTR - LS - VDS).

e Tiempo total de sueiio (TTS): tiempo transcurrido en fases de suefio durante
el periodo de sueno (TTS= PS - VI). VI: vigilia intermitente.

e lLatencia (LF): tiempo transcurrido entre la hora inicial y la primera aparicién
de una fase de suefio determinada.

¢ Duracion (DF): tiempo transcurrido en cada fase de suefo.

e Porcentaje de tiempo en cada fase: proporcion del tiempo transcurrido en
cada fase en relacion al tiempo total registrado (DF/TTR*100).

e Porcentaje de fases en el periodo de sueio: proporcion del tiempo
transcurrido en cada fase en relacion al periodo de sueiio (DF/PS*100).

¢ Porcentaje de fases en el tiempo total de suefio: proporcién del tiempo
transcurrido en cada fase en relacién al tiempo total de suefio (DF/TTS*100).

e Nuamero (NF): veces que entrd en cada fase durante el tiempo total de sueno.
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Latencia del REM desde el inicio del suefo: tiempo transcurrido entre la
latencia de sueno y la primera entrada en fase REM (LREM-LS).

Tiempo total de vigilia (TTV): tiempo transcurrido despierto durante el
tiempo total registrado (TTV= LS + VI + VDS).

Vigilia intermitente (VI): tiempo transcurrido en vigilia durante el tiempo
total de sueno.

Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: proporcion del tiempo total
de vigilia en relacién al tiempo total registrado (TTV/TTR*100).

Porcentaje de vigilia en periodo de suefio: proporcion del tiempo
transcurrido en vigilia intermitente respecto al periodo de sueno (VI/PS*100).

Nuamero de despertares: nimero de entradas en vigilia durante el periodo de
sueno.

Eficiencia del sueiio relativa al tiempo total registrado: proporcién del
tiempo total de sueio en relacion al tiempo total registrado (TTS/TTR*100).

Eficiencia del suefio relativa al periodo de sueiio: proporcion del tiempo
total de sueno en relacién al periodo de sueiio (TTS/PS*100).

Numero de ciclos REM-NREM: cantidad de entradas en fase REM que
constituyen fin de un ciclo de sueno.

Fin del ciclo "x" (DC): tiempo transcurrido entre el comienzo de un ciclo de
suefo determinado y el final del mismo.

Duracion (DFC): tiempo transcurrido en cada fase dentro de cada ciclo de
suefo.

Porcentaje de fases en cada ciclo: proporcién del tiempo transcurrido en
cada fase de sueno con relaciéon a la duracién de un ciclo determinado
(DFC/DC*100).

Numero (NFC): cantidad de entradas en cada fase dentro de cada ciclo.
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Sujeto 1 (varén)

Edad: 23

Vigilia

REM

Fase I

Fase II

Fase III

Fase IV

00:18 1 2 3 4 5 6
INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:18:30
Hora final: 07:56:31
Tiempo total registrado:  07:38:01 (458 minutos)
Latencia de suefio: 5,3 minutos
Vigilia después del suefio: 6,9 minutos
Periodo de suefio: 445,6 minutos (07:25:39)

Tiempo total de sueno: 419,6 minutos (06:59:39)

Fase Latencia Duraciéon % TTR % PS % TTS  Numero
REM 74,6 139,1 30,3 31,2 33,1 6
Fase | 53 31,8 6,9 7.1 7,5 12
Fase 1l 13 160,9 35,1 36,1 38,3 30
Fase Il 17,7 19 4,1 4,2 4,5 25
Fase IV 19,7 68,6 14,9 15,4 16,3 13
Latencia del REM desde el inicio del sueiio: 69,3 minutos
Tiempo total de vigilia: 38,3 minutos
Vigilia intermitente: 26 minutos
Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 8,3 %
Porcentaje de vigilia en periodo de suefio: 5,8 %

Nuimero de despertares: 10

Eficiencia del sueio relativa al tiempo total registrado: 91,6 %
Eficiencia del suefo relativa al periodo de suefio: 94,1 %

-224 -
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INFORME POR CICLOS DE SUENO

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Fin del Ciclo 1: 91 minutos (01:31:01)
Fin del Ciclo 2: 176,6 minutos (02:56:41)
Fin del Ciclo 3: 269 minutos (04:29:01)
Fin del Ciclo 4: 443,8 minutos (07:23:49)

Duraciéon (minutos)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll CiclolV
Vigilia 1 1 2 22,2
REM 15,6 21,6 33,9 67,8
Fase | 8,9 1,3 4 14,2
Fase Il 12,6 41 47,3 56
Fase Il 7,6 3,3 4,3 3,6
Fase IV 39,6 17,3 0,6 11
Total 85,6 85,6 92,3 174,7

Porcentaje (%)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll Ciclo Vv
Vigilia 1,1 1,1 2,1 12,5
REM 18,2 25,2 36,8 38,8
Fase | 10,5 1,5 4,3 8,1
Fase Il 14,7 47,8 51,2 32
Fase 1l 8,9 3,8 4,6 2
Fase IV 46,3 20,2 0,7 6,2
Niumero

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll Ciclo IV
Vigilia 2 2 3 3
REM 2 1 1 2
Fase | 2 2 3 4
Fase Il 8 7 6 8
Fase lli 9 6 3 7
Fase IV 4 3 1 5
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Apéndice B

COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de suefo: 5,3 minutos

Tiempo total de suefio: 419,6 minutos (06:59:39) <
Vigilia intermitente: 26 minutos

Numero de despertares: 10 >

Eficiencia del suefio relativa al periodo de suefio: 94,1 %

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Duracion (minutos)

Fase Latencia  Duracion Ciclol Cicloll Ciclotil CiclolV
REM 74,6 139,1 Total 85,6 85,6 92,3 174,7 >
Fase | 53 7? 31,8

Fase Il 13 160,9 <

Fase I 17,7 19

Fase IV 19,7 68,6
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Sujeto 2 (mujer)

Edad: 25
Vigilia
REM
Fase I
Fase II
Fase III
Fase IV
00:57 2 3 4 5 7 8
INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO
Hora inicial: 00:57:30
Hora final: 10:13:43
Tiempo total registrado:  09:16:13 (562,2 minutos)
Latencia de suefio: 2 minutos

Vigilia después del suefio: 9,1 minutos
544,9 minutos (09:04:59)

Periodo de sueno:

Tiempo total de sueio: 542,1 minutos (09:02:09)

Fase Latencia Duracién % TTR % PS % TTS  Nuamero
REM 67 117,3 21 21,5 21,6 14
Fase | 2 59,7 10,7 10,9 11 25
Fase ll 11,6 250,9 45,1 46 46,2 45
Fase Il 16,3 18,9 3,4 3,4 3,4 15
Fase |V 17,7 95,1 17,1 17,4 17,5 5
Latencia del REM desde el inicio del suefio: 65 minutos

Tiempo total de vigilia: 14 minutos

Vigilia intermitente:

Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 2,5 %
Porcentaje de vigilia en periodo de suefio:

Numero de despertares:

0,5 %

2,8 minutos

Eficiencia del suefio relativa al tiempo total registrado: 97,4 %
99,4 %

Eficiencia del suefio relativa al periodo de suefio:
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Apéndice B

INFORME POR CICLOS DE SUENO

Numero de ciclos REM-NREM: 5

Fin del Ciclo 1: 82,6 minutos (01:22:41)

Fin del Ciclo 2: 175,3 minutos (02:55:22)

Fin del Ciclo 3: 339 minutos (05:39:01)

Fin del Ciclo 4: 406,6 minutos (06:46:41)

Fin del Ciclo 5: 523 minutos (08:43:01)

Duracion (minutos)
Fase Ciclo | Ciclo Il  Ciclo Il Ciclo IV Ciclo Vv
Vigilia 0 0,3 0,7 1,7 0
REM 53 38 38,6 18,6 16,6
Fase | 10 1 8,7 5,3 18,3
Fase |l 17,3 31 78,8 40,5 75,5
Fase il 2 4,5 5,3 1,3 5,7
Fase IV 46 17,8 31,3 0 0
Total 80,6 92,6 163,6 67,6 116,3
Porcentaje (%)
Fase Ciclo | Ciclo Il Ciclo Il Ciclo IV CicloV
Vigilia 0 0,3 0,4 2,6 0
REM 6,6 41 23,6 27,5 14,3
Fase | 12,3 1 53 7,8 15,7
Fase Il 21,4 33,4 48,1 59,9 64,9
Fase I} 2,4 4,8 3,2 1,9 4,9
Fase IV 57 19,2 19,1 0 0
Numero

Fase Ciclo | Cicloll Ciclotl CiclolvV CicloV
Vigilia 0 1 1 1 0
REM 10 1 1 1 1
Fase | 2 2 4 3 10
Fase il 12 6 8 5 11
Fase Ili 3 5 3 3 1
Fase |V 2 2 1 0 0
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Apéndice B

COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de sueno: 2 minutos

Tiempo total de suefio: 542,1 minutos (09:02:09)
Vigilia intermitente: 2,8 minutos

Numero de despertares: 3

Eficiencia del suefio relativa al periodo de sueno: 99,4 %

Numero de ciclos REM-NREM: 5

Duracion (minutos)

Fase Latencia Duracién Ciclol Ciclo 1l Ciclo 1l CicloIV CicloV
REM 67 117,3 Total 80,6 92,6 163,6> 67,6 116,3
Fase | 2 ? 59,7 >

Fase Il 11,6 > 250,9 <

Fase I 16,3 18,9

Fase IV 17,7 95,1
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Sujeto 3 (mujer)

Edad: 21

Vigilia
REM
Fase I
Fase II
Fase III
Fase IV

00:01 1 2 3 4 5 6

INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:01:00

Hora final: 09:06:08

Tiempo total registrado:  09:05:08 (541,1 minutos)
Latencia de sueho: 7 minutos

Vigilia después del suefo:
Periodo de suefio:
Tiempo total de sueiio:

10,7 minutos
527,3 minutos (08:47:19)
518,6 minutos (08:38:39)

Fase Latencia Duraciéon % TTR % PS % TTS Numero
REM 79 116 21,2 21,9 22,3 8
Fase | 2,7 38,3 7,4 7,2 7,3 17
Fase Il 14 321 58,8 60,8 61,8 38
Fase Il 47,7 22,6 4,1 4,2 4,3 28
Fase IV 54 20,6 3,7 3,9 3,9 10
Latencia del REM desde el inicio del suefio: 72 minutos

Tiempo total de vigilia: 24,1 minutos
Vigilia intermitente: 8,6 minutos
Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 4,4 %
Porcentaje de vigilia en periodo de suefio: 1,6 %
Numero de despertares: 8

Eficiencia del suefo relativa al tiempo total registrado: 95,1 %
Eficiencia del sueiio relativa al periodo de suefio: 98,3 %
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Apéndice B

INFORME POR CICLOS DE SUENO

Nuimero de ciclos REM-NREM: 5

Fin del Ciclo 1:
Fin del Ciclo 2:
Fin del Ciclo 3:
Fin del Ciclo 4:
Fin del Ciclo 5:

90,3 minutos (01:30:22)
176,6 minutos (02:56:41)
280 minutos (04:40:01)
370,3 minutos (06:10:22)
529,3 minutos (08:49:21)

Duracion (minutos)

Fase Ciclo | Cicloll CicloIll Ciclo1V CicloV
Vigilia 0 1 0,6 1 4,6
REM 11,3 26,6 32,3 19,3 26,3
Fase | 8,3 1 4 4,6 16,6
Fase l| 44,6 46 62 58,6 109,6
Fase Il 7 5 4 5 1,6
Fase IV 12 6,6 0,3 1,6 0
Total 83,3 86,3 103,3 90,3 158,9
Porcentaje (%)
Fase Ciclo | Cicloll  Ciclo Il Ciclo1V Ciclo V
Vigilia 0 11 0,6 1,1 2,9
REM 13,5 30,8 31,2 21,4 16,5
Fase | 9,9 1,1 3,8 5,1 10,4
Fase Il 53,5 53,2 60 64,9 68,9
Fase 11l 8,3 5,7 3,8 5,5 1
Fase IV 14,3 7,7 0,3 1,8 0
Namero

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll CiclolV CicloV
Vigilia 0 1 1 1 4
REM 1 2 2 1 2
Fase | 3 2 4 2 5
Fase ll 8 7 10 6 7
Fase HI 9 6 6 5 2
Fase IV 5 2 1 2 0
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COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de sueno: 7 minutos

Tiempo total de sueno: 518,6 minutos (08:38:39)
Vigilia intermitente: 8,6 minutos

Numero de despertares: 8

Eficiencia del sueio relativa al periodo de sueiio: 98,3 %

Numero de ciclos REM-NREM: 5

Duracion (minutos)

Fase Latencia Duracion Ciclol Cicloll Ciclolll Ciclo IV CicloV
Fase | 2,7 1 40,6
Fase Il 14 321
Fase IlI 47,7 > 22,6
Fase IV 54 > 20,6
-232- Facultad de Psicologia
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Apéndice B

Sujeto 4 (vardn)

Edad: 25

Vigilia

REM

Fase I

Fase II

Fase III

Fase IV ’

00:08 1 2 3 4 5 6
INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:08:05
Hora final: 08:08:28
Tiempo total registrado:  08:00:23 (480,3 minutos)
Latencia de sueio: 35,3 minutos
Vigilia después del sueiio: 42,6 minutos
Periodo de sueiio: 402,3 minutos (06:42:20)

Tiempo total de suefo: 381,6 minutos (06:21:40)

Fase Latencia Duracion % TTR % PS % TTS  Numero
REM 117,3 45,3 9,4 11,2 11,8 12
Fase | 35,3 44,3 9,2 11 11,6 25
Fase Il 42 187,3 38,9 46,5 49 43
Fase Il 48,7 26,6 5,5 6,6 6,9 36
Fase IV 53,3 77,9 16,2 19,3 20,4 20
Latencia del REM desde el inicio del sueiio: 82 minutos
Tiempo total de vigilia: 98,7 minutos
Vigilia intermitente: 20,6 minutos
Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 20,5 %
Porcentaje de vigilia en periodo de suefio: 51 %

Numero de despertares: 16

Eficiencia del sueiio relativa al tiempo total registrado: 79,4 %
Eficiencia del suefo relativa al periodo de suefio: 94,8 %
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INFORME POR CICLOS DE SUENO

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Fin del Ciclo 1: 129 minutos (02:09:02)
Fin del Ciclo 2: 215 minutos (03:35:02)
Fin del Ciclo 3: 296 minutos (04:56:01)
Fin del Ciclo 4: 437,7 minutos (07:17:42)

Duracién (minutos)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll CiclolV
Vigilia 0 1 1 18,6
REM 4,6 10 14,3 16,3
Fase | 7,6 1,3 2 33,3
Fase |l 16,3 35 62,6 73,3
Fase Il 11,6 13,9 1 0
Fase IV 53,3 24,6 0 0
Total 93,6 85,9 80,9 141,6

Porcentaje (%)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclo!ll Ciclo IV
Vigilia 0 1,1 1,2 13,1
REM 4,9 11,6 17,6 11,5
Fase | 8,1 1,5 2,4 23,5
Fase | 17,4 40,7 77,3 51,7
Fase I 12,4 16,2 1,2 0
Fase IV 56,9 28,6 0 0
Numero

Fase Ciclo | Cicloll CicloIll Ciclo 1V
Vigilia 0 2 2 12
REM 8 1 1 2
Fase | 2 3 2 18
Fase Il 12 17 5 9
Fase i 10 23 3 0
Fase IV 7 13 0 0
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COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de suefio: 35,3 minutos

Tiempo total de suefio: 381,6 minutos (06:21:40) <
Vigilia intermitente: 20,6 minutos

Numero de despertares: 16 >

Eficiencia del suefio relativa al periodo de suefio: 94,8 %

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Duracion (minutos)

Fase Latencia  Duracién Ciclol Cicloll Ciclolll Ciclo IV
REM 117,3 453 < Total 93,6 85,9 80,9 141,6
Fase | 35,32 44,3

Fase ll 42 > 187,3 <

Fase I 48,7 > 26,6

Fase IV 53,3 > 77,9

-235-



Apéndice B

Sujeto 5 (vardn)

Edad: 19

Vigilia

REM

Fase I

Fase IL

Fase III

Fase IV

00:34 1 2 3 4 5 6
INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:34:37
Hora final: 08:16:14
Tiempo total registrado:  07:41:37 (461,6 minutos)
Latencia de sueiio: 5 minutos
Vigilia después del sueio: 1,2 minutos
Periodo de suefio: 455,3 minutos (07:35:20)

Tiempo total de suefio: 444,6 minutos (07:24:40)

Fase Latencia Duracion % TTR % PS % TTS  Numero
REM 72 93 20,1 20,4 20,9 5
Fase | 5 38,3 8,3 8,4 8,6 27
Fase Il 13,3 228,6 49,5 50,2 51,4 50
Fase Ill 25 46,6 10,1 10,2 10,4 38
Fase IV 32,7 38 8,2 8,3 8,5 13
Latencia del REM desde el inicio del suefio: 67 minutos
Tiempo total de vigilia: 16,9 minutos
Vigilia intermitente: 10,6 minutos
Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 3,6 %
Porcentaje de vigilia en periodo de sueiio: 2,3 %

Numero de despertares: 17

Eficiencia del suefio relativa al tiempo total registrado: 96,3 %
Eficiencia del suefio relativa al periodo de sueiio: 97,6 %
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INFORME POR CICLOS DE SUENO

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Fin del Ciclo 1: 78,3 minutos (01:18:22)
Fin del Ciclo 2: 145,6 minutos (02:25:41)
Fin del Ciclo 3: 292,3 minutos (04:52:22)
Fin del Ciclo 4: 388 minutos (06:28:01)

Duracion (minutos)

Fase Ciclo 1 Cicloll Ciclolll Ciclo IV
Vigilia 2,3 0,3 3 1
REM 6,3 22,9 32,3 31,3
Fase | 8 0,6 8,6 56
Fase Il 30 19,3 84,9 41,9
Fase Il 14,6 5,3 11 15
Fase IV 12 18,6 6,6 0,6
Total 73,3 67,3 146,6 95,6

Porcentaje (%)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll Ciclo 1V
Vigilia 3,1 0,4 2 1
REM 8,6 34,1 22 32,7
Fase | 10,9 0,9 5,9 59
Fase I 40,9 28,7 57,9 43,8
Fase IIl 20 7,9 7,5 15,6
Fase IV 16,3 27,7 4,5 0,6
Nudmero

Fase Ciclo | Cicloll CicloIll CiclolV
Vigilia 2 1 5 2
REM 1 1 2 1
Fase | 4 1 7 5
Fase | 12 8 13 10
Fase lll 9 11 9 7
Fase IV 1 5 5 2
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COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de sueno: 5 minutos

Tiempo total de sueiio: 444,6 minutos (07:24:40) <
Vigilia intermitente: 10,6 minutos

Namero de despertares: 17 >

Eficiencia del suefio relativa al periodo de suefio: 97,6 %

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Duracion (minutos)

Fase Latencia  Duracién Ciclol Cicloll CicloIl Ciclo IV
REM 79 93 Total 733 673 1466 956
Fase | 51 38,3

Fase Il 13,3 228,6

Fase lll 25 46,6

Fase IV 32,7 38
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Sujeto 6 (mujer)

Edad: 22

Vigilia ;
REM
Fase I
Fase I1
Fase III
Fase IV

00:00 1 2 3 4 5

INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:00:00
Hora final: 08:08:42
Tiempo total registrado:  08:08:42 (488,7 minutos)
Latencia de suefio: 1 minuto

Vigilia después del sueio: 1 minuto
Periodo de sueiio: 486,6 minutos (08:06:39)
Tiempo total de sueiio: 477,6 minutos (07:57:39)

Fase Latencia Duracion % TTR % PS % TTS  Numero
REM 106,7 122,6 25,1 25,2 25,6 14
Fase | 1 70,1 14,3 14,4 14,6 35
Fase Il 7,5 200,8 41 41,2 42 57
Fase Il 14,7 37,3 7,6 7,6 7,8 30
Fase IV 31 46,6 9,5 9,5 9,7 16

Latencia del REM desde el inicio del sueno: 105,7 minutos
Tiempo total de vigilia: 11 minutos
Vigilia intermitente: 9 minutos
Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 2,2 %
Porcentaje de vigilia en periodo de sueiio: 1,8 %
Nuimero de despertares: 16

Eficiencia del suefio relativa al tiempo total registrado: 97,7 %

Eficiencia del sueiio relativa al periodo de sueiio: 98,1 %
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INFORME POR CICLOS DE SUENO

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Fin del Ciclo 1: 145 minutos (02:25:02)
Fin del Ciclo 2: 273,6 minutos (04:33:41)
Fin del Ciclo 3: 408 minutos (06:48:01)
Fin del Ciclo 4: 481,3 minutos (08:01:22)

Duracién (minutos)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll Ciclo tV
Vigilia 1,6 0 3,3 3,3
REM 33,6 24,6 47,3 17
Fase | 20,8 10,6 27,7 9,3
Fase i 31,5 76,6 55,2 33,3
Fase lil 19,3 8 0,6 9,3
Fase IV 36,9 8,6 0 1
Total 144 128,3 134,3 73,3

Porcentaje (%)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclo ill Ciclo IV
Vigilia 1,1 0 2,4 4,5
REM 23,3 19,1 35,2 23,1
Fase | 14,4 8,2 20,6 12,7
Fase Il 21,8 59,5 41,1 45,4
Fase Il 13,4 6,2 0,4 12,7
Fase IV 25,6 6,7 0 1,3
Numero

Fase Ciclo | Ciclol! Ciclolll CicloltVv
Vigilia 3 0 5 6
REM 4 4 2 4
Fase | 11 6 9 8
Fase Il 16 12 18 9
Fase HI 13 6 6 5
Fase IV 9 3 2 2
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COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de sueio: 1 minuto

Tiempo total de suefo: 477,6 minutos (07:57:39)
Vigilia intermitente: 9 minutos

Numero de despertares: 16 >

Eficiencia del suefio relativa al periodo de suefio: 98,1 %

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Duracion (minutos)

Fase Latencia  Duracion Ciclol Cicloll CicloIll Ciclo IV
REM 106,7 122,6 Total 144 128,6 134,3 73,3
Fase | 1 ? 70,1 >

Fase ll 7,5 200,8

Fase 1ll 14,7 37,3

Fase IV 31 46,6
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Sujeto 7 (varon)

Edad: 23

Vigilia

REM

Fase I

Fase II

Fase II1

Fase IV

00:24 1 2 3 4 5 6
INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:24:24
Hora final: 09:00:13
Tiempo total registrado:  08:35:49 (515,8 minutos)
Latencia de suefio: 3,3 minutos

Vigilia después del suefio: 13,7 minutos
Periodo de sueiio: 498,6 minutos (08:18:39)
Tiempo total de suefio: 487,9 minutos (08:07:59)

Fase Latencia Duracién % TTR % PS % TTS  Nuamero
REM 75,3 107,6 20,8 21,5 22 7
Fase | 3,3 30,6 5,9 6,1 6,2 14
Fase Il 11 254,3 49,3 51 52,1 44
Fase Ill 14,6 27,6 5,3 5,5 5,6 35
Fase IV 17,3 67,6 13,1 13,5 13,8 9

Latencia del REM desde el inicio del suefio:
Tiempo total de vigilia:

Vigilia intermitente:

72 minutos
27,8 minutos
10,6 minutos

Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 5,3 %
Porcentaje de vigilia en periodo de sueiio:
Numero de despertares:
Eficiencia del suefio relativa al tiempo total registrado: 94,6 %
97,8 %

Eficiencia del suefio relativa al periodo de suefio:
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Apéndice B

INFORME POR CICLOS DE SUENO

Nudmero de ciclos REM-NREM: 4

Fin del Ciclo 1: 83,3 minutos (01:23:22)
Fin del Ciclo 2: 208,3 minutos (03:28:22)
Fin del Ciclo 3: 334 minutos (05:34:01)
Fin del Ciclo 4: 471,3 minutos (07:51:21)

Duraciéon (minutos)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclo il Ciclo IV
Vigilia 0 0 2,3 2,3
REM 7,3 29,3 22,9 47,9
Fase | 7,6 1 6 11,6
Fase Il 6,6 79,3 79,6 68,3
Fase Ili 4,6 8 9,3 5,6
Fase IV 53,6 7,3 53 1,3
Total 80 125 125,6 137,3

Porcentaje (%)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll Ciclo IV
Vigilia 0 0 1,8 1,6
REM 9,1 23,4 18,3 34,9
Fase | 9,5 0,8 4,7 8,4
Fase il 8,3 63,4 63,3 49,7
Fase I 5,8 6,4 7,4 4,1
Fase IV 67 5,8 4,2 0,9
Nudamero

Fase Ciclo | Cicloll Ciclolll Ciclo 1V
Vigilia 0 0 4 4
REM 2 1 1 3
Fase | 1 1 4 6
Fase il 6 11 13 12
Fase Il 4 10 13 8
Fase IV 1 1 5 2
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COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de sueno: 3,3 minutos

Tiempo total de sueiio: 487,9 minutos (08:07:59)
Vigilia intermitente: 10,6 minutos

Numero de despertares: 10 >

Eficiencia del sueiio relativa al periodo de sueo: 97,8 %

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Duracion (minutos)

Fase Latencia Duracion Ciclol Cicloll CicloIll Ciclo IV
REM 75,3 107,6 Total 80 125 125,6 137,3
Fase | 3,3 1 30,6

Fase 11 254,3

Fase Ill 14,6 27,6

Fase IV 17,3 67,6
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Sujeto 8 (mujer)

Edad: 23

Vigilia

REM

Fase I

Fase 11

Fase 111

Fase IV : : :

00:29 1 2 3 4 5
INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:29:39
Hora final: 07:35:13
Tiempo total registrado:  07:05:34 (425,5 minutos)
Latencia de suefio: 27,7 minutos
Vigilia después del suefio: 12,1 minutos
Periodo de sueno: 385,6 minutos (06:25:41)

Tiempo total de suefio: 382 minutos (06:22:01)

Fase Latencia Duracion % TTR % PS % TTS  Numero
REM 84 118,6 27,8 30,7 31 5
Fase | 27,7 24,6 5,7 6,3 6,4 10
Fase I 37 167,3 39,3 43,3 43,8 22
Fase Il 45,6 34,3 8 8,9 8,9 30
Fase IV 52 37 8,6 9,5 9,6 21
Latencia del REM desde el inicio del suefio: 56,3 minutos
Tiempo total de vigilia: 43,5 minutos
Vigilia intermitente: 3,6 minutos
Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 10,2 %
Porcentaje de vigilia en periodo de suefo: 0,9 %

Numero de despertares: 6

Eficiencia del suefio relativa al tiempo total registrado: 89,7 %
Eficiencia del suefio relativa al periodo de suefio: 99 %
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INFORME POR CICLOS DE SUENO

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Fin del Ciclo 1: 108,6 minutos (01:48:41)
Fin del Ciclo 2: 201,6 minutos (03:21:41)
Fin del Ciclo 3: 302,6 minutos (05:02:41)
Fin del Ciclo 4: 413,3 minutos (06:53:23)

Duraciéon (minutos)

Fase Ciclo | Cicloll Ciclo it Ciclo IV
Vigilia 1 0,6 0 2
REM 24,6 15,3 40,6 38
Fase | 10,6 3,3 3,3 7,3
Fase Il 15 32 57 63,3
Fase Il 11,3 23 0 0
Fase IV 18,3 18,6 0 0
Total 80,9 93 101 110,6

Porcentaje (%)

Fase Ciclo | Cicloll CicloIl Ciclo IV
Vigilia 1,2 0,7 0 1,8
REM 30,4 16,4 40,2 34,3
Fase | 13,1 3,5 3,3 6,6
Fase Il 18,5 34,4 56,4 57,2
Fase Il 13,9 24,7 0 0
Fase IV 22,6 20 0 0
Numero

Fase Ciclo | Cicloll CicloIll CiclolV
Vigilia 2 1 0 3
REM 1 1 1 2
Fase | 3 2 2 3
Fase Il 4 12 2 4
Fase i 10 20 0 0
Fase IV 9 12 0 0
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Latencia de sueno:
Tiempo total de sueno:

Vigilia intermitente:
Nuamero de despertares:

Eficiencia del suefio relativa al periodo de suefio:

COMPARACION CON LA NORMA

Numero de ciclos REM-NREM:

27,7 minutos

382 minutos {(06:22:01) <
3,6 minutos

6 >

99 %

4

Duracién (minutos)

Fase Latencia Duracidén Ciclol Ciclott Ciclolll CiclolV
REM 84 118,6 Total 80,9 93 101 110,6
Fase | 27,7 2 24,6

Fase i 37 > 167,3 <

Fase llI 45,6 > 34,3

Fase IV 52 > 37
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Sujeto 9 (mujer)

Edad: 24

Vigitia
REM
Fase I
Fase II
Fase III
Fase IV

00:05 1 2 3 4 5 6 7 7:43

INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:05:56

Hora final: 07:43:57

Tiempo total registrado:  07:38:01 (458 minutos)
Latencia de suefio: 18,7 minutos

Vigilia después del sueiio: 6,9 minutos

Periodo de sueiio: 432,3 minutos (07:12:19)

Tiempo total de suefio: 386,1 minutos (06:26:06)

Fase Latencia Duracion % TTR % PS % TTS  Nuamero
REM 67,8 98,5 21,5 22,7 25,5 11
Fase | 18,7 27,5 6 6,3 7,1 7
Fase Il 26,5 178,6 38,9 41,3 46,2 26
Fase Ill 33,1 32,6 7,1 7.5 8,4 15
Fase IV 37,7 48,7 10,6 11,2 12,6 10
Latencia del REM desde el inicio del sueio: 49,1 minutos
Tiempo total de vigilia: 71,9 minutos
Vigilia intermitente: 46,2 minutos
Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 15,7 %
Porcentaje de vigilia en periodo de suefio: 10,6 %

Numero de despertares: 18

Eficiencia del suefio relativa al tiempo total registrado: 84,2 %
Eficiencia del sueno relativa al periodo de suefio: 89,3 %
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INFORME POR CICLOS DE SUENO

Numero de ciclos REM-NREM: 5

Fin del Ciclo 1:
Fin del Ciclo 2:
Fin del Ciclo 3:
Fin del Ciclo 4:

76,7 minutos (01:16:42)
141,1 minutos (02:21:09)
202,7 minutos (03:22:46)
291 minutos (04:51:01)

Fin del Ciclo 5: 432,3 minutos (07:12:19)
Duracion (minutos)
Fase Ciclo | Cicloll Ciclo Il Ciclo tV Ciclo Vv
Vigilia 3,1 5 3,5 7,9 11
REM 5,5 14,1 16,5 23,2 39
Fase | 7,8 5,6 0 5,6 5
Fase Il 7,4 20,3 27,2 50,6 72,9
Fase Il 5,7 12,4 7,9 0] 6,5
Fase IV 28,2 6,8 6,3 0,6 6,6
Total 58 64,4 61,6 88,2 141,2
Porcentaje (%)
Fase Ciclo | Cicloll Cicloill Ciclo IV Ciclo V
Vigilia 54 7,7 5,7 9 7,8
REM 9,5 21,9 26,8 26,3 27,6
Fase | 13,5 8,8 0 6,4 3,5
Fase Il 12,8 31,5 44,2 57,3 51,6
Fase HI 9,9 19,3 12,8 0 4,6
Fase IV 48,7 10,6 10,2 0,7 4,6
Numero

Fase Ciclo | Cicloll Ciclo i Ciclo IV Ciclo V
Vigilia 3 2 4 4 4
REM 3 1 2 3 2
Fase | 1 2 0 1 2
Fase Il 4 5 5 2 10
Fase Il 2 3 2 0 8
Fase IV 2 1 1 1 5
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COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de sueno: 18,7 minutos

Tiempo total de sueno: 386,1 minutos (06:26:06) <
Vigilia intermitente: 46,2 minutos

Nuamero de despertares: 18 >

Eficiencia del sueno relativa al periodo de suefio: 89,3 %

Numero de ciclos REM-NREM: 5

Duracién (minutos)

Fase Latencia Duracion Ciclol Cicloll CicloIli CiclolV CicloV
REM 67,8 98,5 Total 58 64,4 61,6 < 88,2 141,2>
Fase | 18,7 2 27,5

Fase Il 26,5 > 178,6 <

Fase Il 33,1 32,6

Fase IV 37,7 48,7
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Sujeto 10 (vardn)

Edad: 24

Vigilia

REM

Fase I

Fase II

Fase III

Fase IV : :

00:12 1 2 3 4 5
INFORME GENERAL DEL ESTUDIO DE SUENO

Hora inicial: 00:12:01
Hora final: 07:53:38
Tiempo total registrado: 07:41:37 (461,6 minutos)
Latencia de suefio: 10 minutos
Vigilia después del sueiio: 7,7 minutos
Periodo de sueiio: 443,8 minutos (07:23:49)

Tiempo total de suefio: 412,4 minutos (06:52:26)

Fase Latencia Duraciéon % TTR % PS % TTS Numero
REM 60 87,4 18,9 19,6 21,5 9
Fase | 10 64 13,8 14,4 15,5 14
Fase Il 25 1759 38,1 39,6 42,6 36
Fase Ill 29,3 38,3 8,3 8,6 9,2 29
Fase IV 32,7 46,7 10,1 10,5 11,3 12
Latencia del REM desde el inicio del suefo: 50 minutos
Tiempo total de vigilia: 49,1 minutos
Vigilia intermitente: 31,3 minutos
Porcentaje de vigilia en tiempo total registrado: 10,6 %
Porcentaje de vigilia en periodo de sueiio: 7 %

Numero de despertares: 13

Eficiencia del sueno relativa al tiempo total registrado: 89,3 %
Eficiencia del sueio relativa al periodo de sueiio: 92,9 %
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INFORME POR CICLOS DE SUENO

Namero de ciclos REM-NREM: 4

Fin del Ciclo 1: 78,3 minutos (01:18:22)

Fin del Ciclo 2: 168,3 minutos (02:48:22)
Fin del Ciclo 3: 270,1 minutos (04:30:09)
Fin del Ciclo 4. 388,6 minutos (06:28:41)

Duracion (minutos)

Fase Ciclo 1 Cicloll Ciclolll CiclolVv
Vigilia 3,6 1 0,3 13,4
REM 14,7 14,3 27,3 30,9
Fase | 14,9 0,6 3,3 16,2
Fase I 22,3 50,5 40 39,9
Fase Il 9,6 5 11 12,3
Fase IV 3 18,3 19,6 5,6
Total 68,3 920 101,7 118,5

Porcentaje (%)

Fase Ciclo 1 Ciclolt Ciclolll CiciolVv
Vigilia 5,2 1,1 0,3 11,3
REM 21,5 15,9 26,9 26
Fase | 21,9 0,7 3,2 13,6
Fase Il 32,6 56,1 39,3 33,6
Fase Il 14,1 5,5 10,8 10,4
Fase IV 4,4 20,3 19,3 4,7
Numero

Fase Ciclo 1 Cicloll Ciclo ll Ciclo IV
Vigilia 3 2 1 3
REM 4 1 2 2
Fase | 1 1 3 4
Fase Il 7 10 8 5
Fase Il 6 10 9 3
Fase IV 1 4 5 2
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COMPARACION CON LA NORMA

Latencia de suefo: 10 minutos

Tiempo total de suefio: 412,4 minutos (06:52:26) <
Vigilia intermitente: 31,3 minutos

Numero de despertares: 13 >

Eficiencia del sueiio relativa al periodo de sueno: 92,9 %

Numero de ciclos REM-NREM: 4

Duracidn (minutos)

Fase Latencia  Duracion Ciclo! CiclolIl Ciclolll CicloV
REM 60 87,4 Total 68,3 90 101,7 118,5
Fase | 10 ? 64 >

Fase Il 25 > 175,9 <

Fase Ill 29,3 38,3

Fase IV 32,7 46,7
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