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Deteccion de displasias corticales asistida
mediante métodos semiautomaticos de
espesor cortical

Cortical dysplasia detection using
semi-automatic cortical thickness methods

Jorge Delgado-De Bedout', Gabriel Castrillon-Guzman?, Simén Rascovsky-
Ramirez®, Jorge Vélez-Arango*, Victor Calvo-Betancur®

Resumen

Objetivo: Evaluar la deteccion de displasias corticales utilizando un método semiautomd-
tico de cuantificacion morfométrica basado en superficie mediante la localizacion de zonas
con espesor cortical anormal.

Materiales y métodos: Se selecciond un grupo de pacientes remitidos por diagndstico
de epilepsia refractaria para la deteccion de lesiones cerebrales. El espesor cortical se midio
utilizando algoritmos automdticos de morfometria basado en superficie de imdgenes de
resonancia magnética en cada uno de los pacientes, los cuales fueron comparados con un
grupo control de sujetos sanos pareados por edad.

Resultados: Se realizé la cuantificacion de espesor cortical en 4 de los 5 pacientes selec-
cionados. Se encontraron dreas de engrosamiento cortical en las zonas de displasia cortical
conocidas que se relacionaron con las zonas detectadas previamente por el radiélogo en la
secuencia FLAIR de cada paciente. Se hallaron diferencias en los mapas de espesor cortical
de cada paciente respecto al grupo control.

Conclusion: La cuantificacion morfométrica de espesor cortical es una técnica que promete
ser de utilidad como asistencia computarizada al diagndstico de las displasias corticales.

Palabras clave: displasia cortical, resonancia magnética, cuantificacién morfomé-
trica, espesor cortical.
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Abstract

Objective: To evaluate the detection of cortical dysplasias using a semi-automatic surface-
based morphometric quantification by locating areas with abnormal cortical thickness.
Materials and methods: A group selected of patients referred for refractory epilepsy diag-
nosis to detect brain injury. The cortical thickness was measured using automatic algorithms
based morphometry surface of magnetic resonance imaging in each of the patients, which
were compared with a control group of age-matched healthy subjects.

Results: The quantification was performed cortical thickness in 4 of the 5 patients selected.
We found areas of cortical thickening in areas of cortical dysplasia known and related to areas
previously identified by the radiologist FLAIR sequence in each patient. We found differences
in cortical thickness maps of each patient in the control group.

Conclusion: morphometric quantification of cortical thickness is a technique that promises
to be useful as diagnostic support to scan cortical dysplasias.

Keywords: cortical dysplasia, MRI, morphometric quantification, cortical thickness.

INTRODUCCION

Las displasias corticales pertenecen a un
grupo heterogéneo de malformaciones del
desarrollo cortical, inicialmente descritas por
Taylor en 1971; son trastornos en la organiza-
cién neuronal y hacen parte de las entidades
que conmayor frecuencia se asocian aepilep-
sia refractaria, y es por esta misma razén que
se han convertido en la principal indicacién
de cirugia en epilepsia (1, 2). Las displasias
corticales han sido clasificadas de acuerdo
con las caracteristicas citopatolégicas; la
terminologia y clasificacion mas reconocida
es la de André Palmini (3), desarrollada por
un grupo de trabajo internacional (epilept6-
logos, neuropatdlogos y neurorradiélogos)
en un simposio de epilepsia en 2004 y una
ultima modificacion realizada por Blumcke
en 2011; sin embargo, esta clasificaciéon no
ha permitido una prediccién confiable de las
displasias corticales focales.

La Liga Internacional contra de la Epilepsia
(ILAE) ha publicado un nuevo consenso en
el sistema de clasificacién de las displasias
corticales en el que se incluye la displasia
cortical focal tipo I, caracterizada por su
patrén de laminacion radial aberrante (Tipo

576

Ia) o tangencial de la neocorteza (Tipo Ib),
que afecta uno o mdltiples 16bulos, y la
displasia cortical focal tipo II, caracterizada
por delaminacién cortical y neuronas dis-
morficas sin células abalonadas (Tipo IIa) o
con estas (Tipo IIb). Es importante tener en
cuenta que estas malformaciones son ais-
ladas y no se asocian a ninguna otra lesiéon
cerebral estructural (displasia cortical focal
aislada). En contraste, una nueva displasia
focal cortical es introducida, en conjunto
con esclerosis mesial hipocampal (Tipo Illa)
o con tumores asociados a epilepsia (Tipo
11Ib). Las displasias Tipo Ilic son encontradas
en compaifia de malformaciones vasculares
y, en cambio, las displasias Tipo IIId pueden
ser diagnosticadas en asociacién con otras
lesiones adquiridas en edad temprana, como
porejemplo, lesiones traumaticas, isquémicas
o como secuelas de encefalitis (4, 5).

Los principales hallazgos relacionados a
displasias corticales en resonancia magné-
tica (RM) son un patrén anormal de giros
y surcos cerebrales, engrosamiento de la
corteza cerebral, distorsién en los limites
entre la sustancia gris y la sustancia blanca
e hiperintensidades en las secuencias T2 y
FLAIR, debido a la anormalidad histolégica
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de sus células (3, 6). Medidas del espesor de
la corteza cerebral pueden detectar cambios
asociados al envejecimiento o a algunas enfer-
medades, como la enfermedad de Alzheimer
y esquizofrenia (7, 8,9). En epilepsia, estudios
intergrupo del espesor de la corteza cerebral
han mostrado decremento de esta variable
en regiones especificas del 16bulo temporal
mesial en pacientes con epilepsia respecto al
grupo control (10).

Aunque se ha estudiado ampliamente los
hallazgos en RM relacionados a las displasias
corticales, estudioshistolégicos postoperatorios
han demostrado que entre el 50 y el 80 % de las
displasias no son detectadas por el radidlogo
(11).

En este trabajo se evalu6 la factibilidad de la
deteccion automaética de displasias corticales
conocidas a partir de un método de morfome-
tria basada en superficie de imagenes de reso-
nanciamagnética. Aunque yasehanrealizado
aproximaciones utilizando esta metodologia
(12,13,14), se pretende homologar y validar
la técnica en nuestra institucién, para luego
validarla con unnimeromayor de pacientese
incorporarla como una herramienta adicional
en el diagnodstico de esta patologia.

MATERIALES Y METODOS

Previa revisién, aprobacién y autorizaciéon
por parte del Comité de Etica de la Fundacién
IATM se seleccioné un grupo de 5 pacientes
con estudios almacenados en el sistema de
archivo de imagenes (PACS: Picture Archiving
and Communication System), remitidos a la
institucién con diagndstico de epilepsiarefrac-
taria para la deteccion de lesiones cerebrales.
Adicionalmente fue estudiado otro grupo de
sujetos sanos (n=5) pareados por edad. Esta
investigacion se clasific6 de acuerdo con la
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declaracién internacional de Helsinki, el
informe Belmont y la Resoluciéon 8430 de
1993 del Ministerio de Salud de Colombia
como una investigacion sin riesgos biol6-
gicos, fisiologicos, psicoldgicos y sociales.
Ademds se tuvo en cuenta la Resoluciéon
1995 de 1999, por la cual se establecen nor-
mas para el manejo de la Historia Clinica.

Para la adquisicién de la secuencia volu-
métrica T1 se utilizaron dos resonadores,
Philips Interay Archieva Nova Dual,ambos
de 1.5T, con un tiempo de repeticiéon (TR)
de 9 minutos, un tiempo de Eco TE de 4.1
minutos, un flip angle de 8°y con un tamafo
de voxel de 1x1x1 mm.

Todos los pacientes evaluados presentaron
hallazgos sugestivos de displasia cortical
en las imdgenes obtenidas, incluyendo
secuencias volumétricas T1. La topografia
de la lesion principal fue determinada de
manera subjetiva por el radiélogo a partir
de la secuencia FLAIR, marcando las coor-
denadas del epicentro visible de la lesién.
Posteriormente se realiz6 la cuantificacion
morfométrica semiautomatica del espesor
cortical y se determinaron las areas de alte-
racion en el espesor. Se realizaron analisis
de correlacion entre las coordenadas deter-
minadas por el software (FreeSurfer) y las
areas evaluadas por el especialista.

Paralamedicion del espesor cortical en cada
uno delos pacientes se utilizaron algoritmos
automadticos de morfometria basada en
superficie de RM, y los resultados fueron
comparados con el grupo control de sujetos
sanos. El procesamiento serealizé usandola
suite de anélisis de imagen Freesurfer, cuya
documentaciéon puede encontrarse online
(http:/ /surfernmr.mgh.harvard.edu/) y
cuyos detalles técnicos han sido publicados
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previamente (15). De estos 5 sujetos se exclu-
y6 1 por problemas presentados durante su
registro con el grupo control. Las diferencias
entre los mapas de espesor cortical de cada
pacientey el grupo control se calcularon apli-
cando un modelo lineal generalizado (GLM)
implementado por la suite de Freesurfer.

RESULTADOS

En este estudio participaron 10 sujetos, con
un indice de masculinidad 8:2. Se evalué dos
grupos: pacientes (n=5) e individuos sanos
(n=5). Elpromedio deedad delosindividuos
participantes fue de 7.9 + 2.7 afios; no se
hallaron diferencias significativas enlos pro-
medios de edad entre el grupo de pacientes
y el grupo control (p>0.05). En relacién con
el grupo de pacientes, 4 casos presentaron la
displasia en el hemisferio derecho y 1 caso
en el hemisferio izquierdo.

La cuantificacién de espesor cortical se reali-
z0 satisfactoriamente en 4 de los 5 pacientes
seleccionados. En promedio, el aumento
del espesor cortical fue de 6 mm en todos
los pacientes respecto al grupo control. Se
encontraron dreas de engrosamiento cortical
en las zonas de displasia cortical conocidas
que se relacionaron con las zonas detectadas
previamente por el radiélogo en la secuencia
FLAIR de cada paciente. Estas diferencias en
elespesor cortical pueden observarseencada
uno de los 4 casos (ver figuras 1, 2, 3, 4). Es
importante resaltar que la ubicacion de la
displasia visualizada en las imagenes FLAIR
de los casos evaluados no corresponde en
tamafo con la localizaciéon automatica de la
zona displasica, debido a que esta solo ubica
la diferencia estadisticamente significativa de
la region afectada.
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Figura 1. Paciente de 9 afios con displasia corti-
cal en el giro del cingulo derecho. A. Ubicacién
de la displasia en las imagenes FLAIR axial y T1
sagital. B. Localizacién automatica de la zona
displasica a partir de la diferencia significativa
entre el grupo control y el sujeto. C. Grafica
de espesor cortical Vs. sujeto; el cuadro rojo
corresponde al espesor cortical del paciente,
el cual tiene un espesor cortical mayor que el
grupo control en la zona displasica.
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sustancia blanca y gris a partir de la cual se cal-
cula el espesor cortical en un corte a nivel de la
displasia. C. Localizacién automatica de la zona
displasica a partir de la diferencia significativa
entre el grupo control y el sujeto. D. Grafica
de espesor cortical Vs. sujeto; el cuadro rojo
corresponde al espesor cortical del paciente,
el cual tiene un espesor cortical mayor que el
grupo control en la zona displasica.
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Figura 2. Paciente de 6 afios con displasia cor- g

tical occipitotemporal izquierda. A. Ubicacion
de la displasia en las imagenes FLAIR axial y
T1 sagital. B. Segmentacion automatica de la

Figura 3. Paciente de 10 afios con displasia
cortical en el I6bulo parietal derecho. A. Ubi-

Salud Uninorte. Barranquilla (Col.) 2015; 31 (3): 575-583 579



Jorge Delgado De Bedout, Gabriel Castrillon Guzman, Simén Rascovsky Ramirez,
Jorge Vélez Arango, Victor Calvo Betancur

cacion de la displasia en las imagenes FLAIR
axial y T1 sagital. B. Segmentacién automatica
de la sustancia blanca y gris a partir de la cual
se calcula el espesor cortical en un corte a nivel
de la displasia. C. Localizacion automatica de la
zona displasica a partir de la diferencia signi-
ficativa entre el grupo control y el sujeto. D.
Grafica de espesor cortical Vs. sujeto; el cuadro
rojo corresponde al espesor cortical del pacien-
te, el cual tiene un espesor cortical mayor que
el grupo control en la zona displasica.
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Figura 4. Paciente de 4 afios con displasia
cortical occipitotemporal derecho. A. Ubicacién
de la displasia en las imagenes FLAIR axial y
T1 sagital. B. Segmentacion automatica de la
sustancia blanca y gris a partir de la cual se cal-
cula el espesor cortical en un corte a nivel de la
displasia. C. Localizacién automatica de la zona
displasica a partir de la diferencia significativa
entre el grupo control y el sujeto. D. Grafica
de espesor cortical Vs. sujeto; el cuadro rojo
corresponde al espesor cortical del paciente,
el cual tiene un espesor cortical mayor que el
grupo control en la zona displasica.

DISCUSION

La deteccion automatica de displasias cor-
ticales a partir del método de morfometria
basada en superficie de imagenes de reso-
nancia magnética mostré coherencia con
lo reportado en estudios anteriores (3-10),
en los que se reportd engrosamiento de la
corteza cerebral. EImétodo utilizado detect6
las displasias diagnosticadas previamente
por el radidlogo en la secuencia FLAIR en la
secuencia T1 en todos los sujetos.

Losavances enneuroimédgenes han permitido
dar una alternativa que anteriormente los
hallazgos por RM convencional no ofrecian,
debido a que muchos de ellos fallaban en la
deteccion de este tipo de lesiones. Se ha des-
critoquealredor del 25 % delos pacientes con
epilepsiarefractaria presenta una RMnormal,
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y aunque los hallazgos imaginolégicos han
sido relacionados con displasias corticales
focales tipo I o II, existen algunas diferencias
entre los resultados radiolégicos y el tipo
histopatoldgico (16).

Varios autores han tratado de describir las
caracteristicas de la resonancia magnética
para la displasia cortical focal; las mds repre-
sentativas son: el engrosamiento cortical, la
difuminacién de la materia blanca, la unién
de materia gris con la arquitectura anormal
delacapasubcotical, sefial alterada de la ma-
teria blanca con la penetracién a través de la
corteza o sinesta, senial alterada dela materia
gris, patrén anormal sulcal o circunvoluciones
y segmentaria y/o lobar hipoplasia/atrofia
(2,4,11,17-25).

Técnicas de andalisis automatizado, como
la morfometria basada en voxel (VBM) (26),
han sido utilizadas en resonancia magnéti-
ca cerebral, las cuales han ofrecido algunas
ventajas en la deteccion de sutiles anomalias
anatomicas en pacientes con patologia neu-
roldgica (27-30).

Hoy en dia el método semiautomatico de
cuantificacion morfométrica basado en
imagenes de superficie es aplicable en la
deteccion de las malformaciones corticales,
especialmente en pacientes con epilepsia.
Autores como Thesen (12) han demostrado
que la morfometria basada en superficie
en resonancia magnética puede detectar
anormalidades estructurales epileptogéni-
cas en la corteza con una alta sensibilidad
y especificidad; la cual se convierte en una
importante herramienta en el diagnostico y
planificacion de la cirugia de la epilepsia.
AunquelaRMdealtaresoluciénha permitido
detectar malformaciones corticales, investi-
gaciones evidencian que hasta un 70-80 % de
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la displasia cortical focal es dificil de detectar
mediante inspeccién visual (12).

Un beneficio potencial de los métodos se-
miautomaticos y automaticos de cuantifi-
cacion de analisis basado en superficie es la
localizacién a futuro de las lesiones sutiles
que no son detectables en el andlisis visual,
que permitirdn detectar mayor nimero de
lesiones por displasias corticales que antes;
deigual manera, esimportante incluir medi-
das adicionales de morfologia cortical, tales
como girificacién local, profundidad sulcal,
distancia y curvatura jacobiana (12,14).

Limitaciones del estudio: Los resultados obte-
nidos demuestran una viabilidad del método
paralaasistenciaenladeteccion de displasias
corticales por parte del especialista. Se sugiere
aumentar el tamafo de la muestra y realizar
un estudio que evalte el desempefio de este
método diagndstico a través de indicadores
béasicos de desempefio como la sensibilidad,
especificidad, los valores predictivos y razo-
nes de verosimilitud.

CONCLUSIONES

La cuantificacién morfométrica de espesor
cortical es una técnica que promete ser de
utilidad como asistencia computarizada
al didgnostico de las displasias corticales.
Este estudio es una primera aproximacion a
desarrollar una metodologia que permita la
deteccion automatica de displasias corticales
asistida por computador.

Esperamos quea futuroelmétodode deteccion
automatica de displasias corticales a partir del
método de morfometria basada en imdgenes
de superficie pueda ser una herramienta ttil
en pacientes con epilepsia refractaria sin ha-
llazgos patolégicos enlaresonanciamagnética
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convencional, en conjunto con los hallazgos
del electroencefalograma y la presentacion
clinica del paciente.

Conflicto de intereses: ningtno.

Financiacion: Fundacion Instituto de Alta Tecno-
logia Médica, Medellin (Colombia).
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