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DENTIFICACION DE MARCADORES DE
EPILEPTOGENICIDAD A PARTIR DEL REGISTRO DE
NEURONAS INDIVIDUALES EN PACIENTES
CANDIDATOS A CIRUGIA DE EPILEPSIA

En mi tesis doctoral como neurdlogo especialista en epilepsia, analizo sefiales
intracerebrales obtenidas con microelectrodos en pacientes con epilepsia para
identificar caracteristicas del comportamiento de neuronas individuales con el fin de
comprender mejor la dinamica de la red neuronal durante las crisis epilépticas y
planificar eventuales cirugias terapéuticas
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¢Qué podria aprender quien realice esta tesis?

El alumno durante el desarrollo de la propuesta tendrad la oportunidad de
interiorizarse en los mecanismos bdsicos del funcionamiento del cerebro humano, en
condiciones normales y patoldgicas, particularmente la epilepsia. Aprenderd sobre las
neuronas, la neurofisiologia y su rol en la genesis de las crisis epilepticas. Asimismo,
aprenderd sobre andlisis de sefiales y andlisis estadistico.
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El tema de investigacion trata sobre el registro de multiples neuronas individuales (NIs) y
potenciales de campo locales (LFPs) para identificar la zona epileptdogena (ZE) en pacientes
con epilepsia. La epilepsia es una enfermedad crénica que afecta a una de cada 200
personas y es la patologia neurolégica mas comun. Alrededor del 30-40% de los pacientes
no responden al tratamiento farmacolégico y pueden beneficiarse de la cirugia, siempre y
cuando se pueda identificar la ZE. En la década de 1990, se desarrollé una técnica
utilizando microelectrodos que permiten el registro de Nis y LFPs en humanos conscientes
con alta resolucion espacial y temporal. Se han realizado numerosos estudios utilizando
esta técnica en modelos animales y directamente en el cerebro de personas con epilepsia.
Se ha observado que los patrones de actividad de las NIs se modifican antes y durante las
crisis epilépticas, y se han identificado diferentes patrones en el inicio de las crisis. Sin
embargo, sigue siendo un desafio identificar biomarcadores de la ZE y predecir el inicio de
las crisis. El objetivo general de este proyecto de investigacion es contribuir al
reconocimiento de nuevos biomarcadores de la ZE y comprender la dinamica de la red
neuronal durante las crisis epilépticas. Los objetivos especificos incluyen identificar
patrones de actividad de las NlIs y LFPs en la ZE, discriminar la actividad de las NIs y LFPs
en la ZE de las zonas no involucradas, y analizar la semiologia de las crisis para establecer

la correlaciéon con la actividad neuronal.

El estudio se lleva a cabo en pacientes epilépticos candidatos a cirugia, a quienes se les
implantan macroelectrodos y microelectrodos intracerebrales. Se registran tanto los
macroelectrodos como los microelectrodos durante 7-10 dias, y se analiza la sefial obtenida

utilizando filtros para obtener los LFPs y clasificar las espigas de las Nls. Se espera obtener



registros de aproximadamente 135 crisis, que se analizaran a nivel micro, macro, meso y
semiolégico. Se buscaran cambios en la tasa de disparo de las NIs durante las crisis y se
evaluara la relacion entre los LFPs y las Nlis en diferentes etapas de las crisis. También se
analizara la semiologia de las crisis en relacién con la actividad neuronal y la ubicacion de

los microelectrodos.

El estudio tiene como objetivo contribuir al conocimiento de la epilepsia y mejorar la
identificacion de la ZE, lo cual es crucial para el éxito de la cirugia en pacientes que no
responden al tratamiento farmacolégico. También se busca encontrar biomarcadores que
permitan predecir el inicio de las crisis, lo cual podria ser de gran importancia para

intervenciones terapéuticas que interrumpan el desarrollo de las mismas.



