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RESUMEN

Introduccidn: La estimulacion cortical directa (DCS) es una metodologia corrientemente usada para localizar areas del
lenguaje en intervenciones quirdrgicas que incluyan resecciones.

La estimulacién magnética transcraneana repetitiva (rTMS) a demostrado también su capacidad para inducir alteraciones
transitorias. Recientemente el desarrollo del Sistema de Navegacion de TMS asegura precisa localizacién del sitio
estimulado.

El objetivo del trabajo es estudiar la confiabilidad de la estimulacion magnética transcraneal repetitiva navegada (nrTMS)
en la localizacion de los sitios del lenguaje.

Métodos: Once pacientes seleccionados para mapeo del lenguaje por DCS fueron evaluados pre-cirugia con nrTMS. Los
mapeos de lenguaje prequirdrgicos mediante nrTMS fueron comparados con DCS.

Resultados: Un total de 25 nrTMS sitios del lenguaje y 38 DCS fueron localizados.

La sensibilidad y la especificidad obtenida fue de 88.4 y 95.6, respectivamente. La distancia media fue evaluada en 4,5mm.
Conclusiones: Los dispositivos de nrTMS permiten la identificacion de las areas corticales del lenguaje. Con un alto
grado de concordancia con el mapeo TMS. La nrTMS se muestra como una herramienta de interés en la investigacion y
aplicacién préactica en la funcién del lenguaje.

Palabras clave: Mapeo Cortical de Lenguaje; Estimulacién Magnética Transcraneana Repetitiva Navegada; Detencion del
Lenguaje; Estimulacion Cortical Directa

ABSTRACT

Introduction: Direct cortical stimulation (DCS) is currently used to localise language areas in surgical resections. Repetitive
transcranial magnetic stimulation (rTMS) has also shown its capacity to induce transient language alterations. Newly
developed Navigated Brain Systems of TMS ensure precise topographical localisation of the stimulated site. The objective
was to study the reliability of navigated repetitive transcranial magnetic stimulation (nrTMS) in language sites localisation.
Methods: Eleven patients selected for DCS language mapping were presurgically evaluated with nrTMS. These
presurgicalnrTMS language maps were then compared with DCS.

Results: A total number of 25 nrTMS and 38 DCS language sites were localised. Sensitivity and specificity were calculated
as 88.4 and 95.6 respectively. Mean distance was assessed as 4.5 millimetres.

Conclusions: nrTMS devices allow identification of cortical language areas, with a high degree of concordance to TMS
mapping. NrTMS shows up as an interesting tool for research and practical application in language function.

Key words: Cortical Language Mapping; Navigated Repetitive Transcranial Magnetic Stimulation; Speech Arrest; Direct
Cortical Stimulation

INTRODUCCION

El déficit del lenguaje luego de una reseccion de un tu-
mor cerebral es una de las principales complicaciones a la
hora de lidiar con lesiones ubicadas en las dreas perisilvia-
nas dominantes, debido al alto impacto en la calidad de
vida de los pacientes. Esto ha llevado a investigar y dotar-
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se de informacién funcional del lenguaje como una estra-
tegia de planificacion preoperatoria, utilizindose diferen-
tes métodos.
El Gold Standard para definir lo que se ha dado en lla-
« 7z . ) . .
mar “las 4dreas esenciales del lenguaje”, es o bien la esti-
mulacién cortical directa (DCS, por sus siglas en inglés)

3940 5 bien la esti-

llevada a cabo durante el acto quirdrgico
mulacién subdural a través de grillas con electrodos.*** El

mapeo cortical de las dreas del lenguaje con DCS fue uti-

MAPEO DEL LENGUAJE UTILIZANDO ESTIMULACION MAGNETICA TRANSCRANEAL REPETITIVA POR NAVEGACION: UN ESTUDIO COMPARATIVO 65
CON LA ESTIMULACION CORTICAL DIRECTA INTRAOPERATORIA - J. M. Espadaler, G.Conesa, C. Quijada, G. Villalba, A. Leén, M. Rogic, J. Pefia, R. M.
Manero, T. Rognoni, A. Principe, D. Manzano Lopez, P. A. Rubino, R. P. Arévalo, A. Gabarrés, |. Fernandez-Conejero, J. Pujol, V. Deletis



REV ARGENT NEUROC | VOL. 29, N° 2 : 65-75 | 2015

ARTICULO ORIGINAL

lizado por primera vez por Penfield y Roberts en las déca-
das de los 40 y 50, y fue luego modificada por Ojemann
and Mateer® y otros.” 41729304953 Se cree que la corrien-
te eléctrica es capaz de alcanzar una densidad lo suficien-
temente alta para ocasionar la alteracién fisiolégica de un
nimero no despreciable de neuronas, causando alteracio-
nes en el lenguaje. El sitio cortical especifico donde la esti-
mulacién podria ocasionar una alteracién en el lenguaje es
entendido mds bien como un drea mosaico. Se sabe que la
dispersién de la corriente eléctrica tras la estimulacién di-
recta es limitada, debido a que se observé que al alternar
el sitio de estimulacién sélo unos pocos milimetros, la al-
teracion en el lenguaje ya no se producia. Estas dreas cor-
ticales del lenguaje pueden ser entonces entendidas como
un mapa de lesiones virtual, de manera tal que la estrate-
gia quirtrgica ha de adaptarse para preservar en la mayor
medida posible éstas pareas, tras una reseccién. Un nime-
ro importante de articulos demuestran la relacién direc-
ta entre la proximidad de la reseccién a las mencionadas
dreas, y el déficit posoperatorio del lenguaje, 312475152 ]le-
vando a pensar que la reseccién de estas regiones cerebra-
les podrian devenir en trastornos definitivos en el lenguaje.

La resonancia magnética funcional (fMRI) ha sido muy
utilizada para estudiar todo lo relativo al lenguaje, tanto
en pacientes como en sujetos normal.*?*%* Numerosos
estudios han mostrado su elevada sensibilidad y especifi-
cidad para esclarecer la dominancia interhemisférica, con
una fuerte relacién a lo observado tras realizar el test de
Wada.?** Pero a la hora de comparar los resultados topo-
grificos obtenidos por fMRI con aquellos obtenidos por
DCS, surgen discrepancias como ya fue descripto por nu-
merosos autores.?#* La fIMRI muestra dreas cerebrales
las cuales se presenta un incremento de la oxihemoglobi-
na, demostrando qué dreas participan en una determinada
tarea. Del mismo modo, y debido a que la DCS y la fMRI
evaldan diferentes aspectos del lenguaje, y a través de di-
ferentes tareas, no sorprende que aparezcan discrepancias.
La reseccién quirdrgica guiada por fRMI no logra diluci-
dar cudl de las dreas activadas es verdaderamente esencial y
por ende cudl deberia de ser conservada.

La estimulacién magnética transcraneal por navegacién
(nTMS, por sus siglas en inglés) es un método confiable y
preciso para la localizacién del homunculo motor, y se co-
rrelacién en buena forma con los resultados de la DCS,
como fuera recientemente demostrado.??*

En 1991 Pascual Leone et al. introdujeron la estimula-
cién magnetic transcranial repetitive (rT'MS, por sus si-
glas en ingles) para el estudio de la funcién linglisti-
ca, a través de la induccién de alteraciones en el lenguaje
en una serie de pacientes epilépticos. Algunos otros estu-

dios han descripto interferencia con las dreas lingtisticas
p g
utilizando rTIMS.1>7322835 [La fTMS es un método simi-

lar a la DCS ya que emula sus principios bésicos, es de-
cir, la despolarizacién repetitiva de los axones involucra-
dos en las funciones del lenguaje.’® A través de esto, puede
ser utilizada para con el objetivo de definir “lesiones vir-
tuales” en las dreas corticales en las que es aplicada, de al-
guna manera graficando un verdadero mapa del lenguaje
para una determinada tarea, y de forma no invasiva. La es-
timulacién magnética transcraneal repetitiva por navega-
cién (nr'TMS) agrega algunas cualidades muy importan-
tes a la rTMS estindar, como ser la visualizacién lineal de
la estimulacién cortical con respecto al estimulo aplicado,
llevando a una resolucién espacial mejorada del mapa del
lenguaje de la TMS.Y

Aqui nosotros presentamos nuestros datos preliminares
en el mapeo cortical del lenguaje, en pacientes portadores
de lesiones en la corteza perinsular del hemisferio domi-
nante. También evaluamos su funcién a través de la com-
paracién de los resultados preoperatorios de la nr'TMS y
los resultados intraoperatorios de la DCS. Es mandataria
la comparacién entre ambos métodos si se quiere evaluar
los puntos fuertes y débiles de la nr'TIMS, para asi resolver
las dificultades técnicas que atn quedan por resolver, asi
como también para estimular el desarrollo de esta técnica,
que tiene las capacidades teéricas de replicar el mapeo del
lenguaje por DCS. En caso de ser asi, se convertiria en una
puerta hacia un estudio preciso, reproducible y no invasivo
del mapeo lesional para el lenguaje y tantas otras funcio-
nes cognitivas complejas.

MATERIALY METODO

Pacientes

Once pacientes del servicio de Neurocirugia del Hospital
del Mar y del Hospital del Bellvitge (Barcelona, Espafia),
fueron prospectivamente incluidos en este estudio. Se tra-
ta de 8 mujeres y 3 hombres, cuyas edades van de 27 a 52
afios. Diez de ellos portaban un tumor cerebral y uno de
ellos un angioma cavernoso. La localizacién de las lesio-
nes era la corteza perisilviana dominante en todos los pa-
cientes, llevindose a cabo un protocolo neuropsicolégico y
de MRI como se describe més adelante. El comité de éti-
ca local autorizé la realizacién del estudio, y el consenti-
miento legal fue firmado por todos los pacientes (CEIC-
IMAS, 2009/3491/1).

Estudio por Imagenes (MRI)

Se realizaron MRI para la realizacién de reconstrucciones
3D, tanto para el nr'TMS preoperatorio, como asi también
el Sistema de navegacion intraquirdrgico. Para dichas re-
construcciones se conté con un equipo de 1.5 Tesla Gene-
ral Electric Signa® Excite II y un 3 Tesla Philips Achieva

magnets. Se utilizaron las siguientes secuencias: fs PGR-
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IR prep, 3D, axial, SPGR, TE 4.2, TR 11.9, flip angle
15, 256 x 256 matrix, FOV 30 para el GE magnet; and
T1W_3D_TFE, axial, 3D, TE: 3,7, TR: 8,2, flip angle: 8,
voxel size: 1 x 1 x 1,240 x 200 matrix, RL phase direction
para el Philips magnet. 178 slices fueron utilizadas en am-
bas secuencias.

Evaluacién neurolégica y neuropsicoldgica

Se llevé a cabo una evaluacién neurolégica y neuropsico-
légica en cada paciente. El establecimiento de la mano hé-
bil se llevé a cabo segtin el Edinburgh Inventory (Oldfield,
1971). Para la evaluacién de la funcién lingtiistica se utilizé
el Boston naming test (BNT),31 el Token test,® y por ulti-
mo un test de fluencia (nombramiento de animales). Lectu-
ra, conteo de niimeros y reconocimiento de imdgenes fue-
ron llevados a cabo previos a la n'TMS como control.

Mapeo preoperatorio a través de nr'TMS

Para el mapeo preoperatorio a través de nr'TMS se utilizé
un butterfly coil (MC-B70, Medtronic, Alpine, USA), y un
equipo de estimulacién magnética (Mag Pro-30 with Ma-
¢Option, Medtronic, Alpine, USA) sincronizado y dirigi-
do por el Sistema de neuronavegacion (NBS, Nexstim, Exi-
mia, Finland). Este Sistema genera un modelo en 3D tanto
del cerebro como de la posicién de la cabeza del paciente, y
el software muestra la direccion, posicién y extreme del coil,
lo cual es grabado durante la estimulacién. La informacién
obtenida permite un monitoreo on-line de la posicién y di-
reccién del estimulo en relacién a la corteza. El reposiciona-
miento del coil de estimulacién, en términos de posiciona-
miento coordinado, rotacién y tilt, son llevados a cabo por
una “herramienta de punteria” del Sistema de navegacién
del TMS. En este modo, si la reposicién del coil no enca-
ja con los pardmetros previos de posicionamiento, la herra-
mienta no permite generar los estimulos hasta no asegurar
la reproducibilidad exacta del estimulo. A su vez, una vez
que el mapa de lenguaje del n'TMS ha sido generado, éste
permite la colocacién de una grilla posicionada en el mo-
delo 3D del cerebro del paciente, graficindose un Sistema
superficial coordinado que puede ser ficilmente compara-
do con las fotografias intraoperatorias y las coordenadas del
Sistema de neuronavegacién intraquirtrgico.

El mapeo motor y umbrales para el abductor pollicis bre-
vis (APB) y orbicularis oris (ORBOR) fueron obtenidos
en todos los pacientes como el primer paso para el ma-
peo cortical del lenguaje. Las respuestas motoras fueron
registradas por electrodos de superficie (Ambu, Neuroline
700), conectadas a un Sistema electromiogrifico (EMG)
de 4 canales (Key-Point net, Medtronic, USA), y sincroni-
zados en tiempo con el sistema de nTMS. El umbral mo-
tor de APB en reposo es definido como la intensidad del
estimulo TMS necesaria para obtener mds del 50% de res-

puestas con una amplitud mayor a 50 pV.

Para el mapeo cortical del lenguaje se utilizaron los si-
guientes parimetros de estimulacién: una cadena de es-
timulacién de 2 seg. a 10 Hz, consistiendo en pulsos bi-
fasicos individuales con un total de 20 pulsos para cada
estimulacién. 828

Se utiliz6 una intensidad inicial de 110% por sobre el
umbral motor del APB en reposo. Se elevé luego al 130%
de manera escalonada en aquellos casos en que no se re-
gistraron dreas positivas del lenguaje. No se utilizé un ma-
yor incremento en esta serie. Un EMG continuo del mus-
culo ORBOR fue obtenido con el paciente en reposo para
descartar tetanizacién o disartria durante la nr'TMS.

Los mismos equipos de evaluacién neuropsicolégi-
ca y neuroldgica estuvieron presentes durante el mapeo
preoperatorio de la nr'TMS. Las tareas del lenguaje des-
empefiadas fueron: nombrar objetos, lectura, y conteo nu-
mérico. Hemos considerado y definido las siguientes alte-
raciones del lenguaje inducidas en este estudio. Parafasias:
a) Parafasia fonolégica como un cambio en el aspecto fo-
nético de un segmento de palabras. O b) Parafasias empd-
tica como un cambio en el significado del lenguaje. Disar-
tria como una dificultad en la articulacién.

Una vez que un sitio estimulador evocé un disturbio en
el lenguaje, una cadena de estimulacién fue repetida dos
veces. Un drea del lenguaje fue establecida en caso de que
la estimulacién fuera positiva una segunda vez. Los pa-
cientes fueron interrogados inmediatamente acerca de su
propia percepcién de la alteracién del lenguaje apreciada.
Si referian dolor como el inductor de dicha alteracién, el
drea en cuestién era descartada y reevaluada. Si las con-
tracciones del musculo masetero eran la causa de la altera-
cién, o en caso de que se produjeran en reposo, ese sitio del
lenguaje era también descartado.

Cada sesién de mapeo de la corteza perisilviana (nrf' TMS)
incluyeron al menos los siguientes girus: F2, pars opercu-
laris, pars triangularis, corteza motora y sensitive prima-
rias, girus angularis y supramarginalis, T1 y T2.

El mapeo cortical final por rnTMS fue introducido
como mosaicos de 5 m en el modelo de MRI 3D del pa-
ciente. Un archivo DICOM del mapa cortical del lengua-
je fue a su vez utilizado para la localizacién intraoperato-
ria de las dreas del lenguaje en la n'TMS, registrandola en
el sistema de neuronavegacién empleado en el quiréfano

(Tria, Stealth Station, Medtronic, USA).

Mapeo intraoperatorio

El mismo protocolo estindar de mapeo por DCS fue uti-
lizado en todas instituciones participantes de este estudio.
Una craneotomia con el paciente despierto, que incluia la
misma topografia cortical que la explorada por nrTMS,
fue llevada a cabo en cada DCS. Un mapeo motor siste-
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Figura 1: Presurgical N'TMS map: White points are positive sites NrTMS that induce speech arrest. Grey color points are negative NrTMS sites to produce speech arrest.
Comparative with intraoperative DCS map. Speech arrest points are marked with Spanish flags. Numbers in blue are sensory points. Red numbers are motor points. Yellow

numers are dysartria points.
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Figura 2: Compilation map of all the speech arrest points collected from the individual presurgical nTMS map of the 6 patients with left hemisphere lesion, and the intrao-
perative DCS points. Blue circles are nTMS points, red squares are DCS points, blue triangles are nTMS points not confirmed intraoperatively by DCS, red diamonds are

DCS points located out of the nTMS map, that is they have not being explored by TMS.

mitico se llevé a cabo en todos los pacientes. Las respuestas
motoras en los maisculos ORBOR, biceps brachialis, APB y
tibialis anterior fueron registradas en todos los casos (fig. 1).

Se realizé una exploracién sistematizada de DCS de la
corteza peri-dinsular integra. Una probeta bipolar se uti-
liz6 para proveer la corriente eléctrica a la corteza cerebral
expuesta. Para el mapeo del lenguaje, se administraron ca-

denas de pulsos bifsicos de 3 segundos de duracién, a 50-
60 Hz, con una duracién de cada pulso de 0,2 segundos.
Las intensidades de estimulacién se extendian de 1 mA a
16 mA. El nombramiento de un objeto, comenzando con
la frase “esto es...” se utilizé en todos los pacientes de esta
serie, como fuera descripto por Ojemann y Mateer.*** En
caso de que el paciente fuera poliglota, este ejercicio se re-
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pitié en todos los idiomas que manejara. Cuando un drea
estimulada evocara una alteracién en el lenguaje (“swit-
ching”), el paradigma de estimulacién se repetia una se-

gunda Vez. 216:17,36,47,54

nrTMS y DCS: comparacién del mapeo del lenguaje
La superficie cortical estimulada por el sistema de TMS
se estimé en 10 mm>? Por otra parte, y de acuerdo con

el trabajo de Ojeman et al.*

en una serie de 117 pacien-
tes epilépticos quirtirgicos, cuando la reseccién se acerca-
ba a menos de 20 mm de un 4rea del lenguaje, un déficit
en el lenguaje en el Wepmann battery test, podia ser apre-
ciado. De ese modo, una medida de mosaicos de 10 mm y
una medicién de distancia en el rango de 20 mm, fueron
registrados para la comparacién de la n'TMS con la DCS.

El sistema de n'TMS permite colocar una grilla sobre el
modelo cortical 3D obtenido por MRI. Un espaciamiento
cuadrangular de 5 mm de las celdas de la grilla fue utilizado
para comparar ambos mapas del lenguaje (n'TMS y DCS).
Un drea del lenguaje durante la n'TMS fue asignada a las
cuatro celdas (del modelo 3D por MRI) mds cercanas al si-
tio de estimulacién. Los sitios del lenguaje de la DCS regis-
trados por el sistema de neuronavegacion intraoperatorio y
las fotos intraquirtrgicas, fueron utilizados para asignar las
4 celdas mds cercanas en el mismo mapa 3D por MRI en
grilla, y para medir la distancia entre ellas (fig. 2).

Haciendo coincidir los mosaicos de la nr'TMS y DCS,
se definié como un 25% de coincidencia cuando solo una
de 4 celdas que definian un sitio por nr'TMS coincidia con
las 4 celdas del 4drea establecida por DCS; 50% cuando dos
celdas eran coincidentes; y 100% cuando las 4 encajaban.
Cuando un mosaico de 4 celdas de nr'TMS circunscribia
un mosaico de DCS, el solapamiento entre ambos se con-
sideraba de un 0%, pero positivo en términos de acuerdo
entre ambos métodos.

De acuerdo a todas las consideraciones previas, y tenien-
do en cuenta el sistema de grillas, el sistema intraoperato-
rio de neuronavegacion y las fotografias intraquirtrgicas,
cuando un drea por nr'TMS estaba en un rango de 0 a 20
mm de un drea de DCS, se interpret6 como positiva, y fue
tenida en cuenta para la precisién de la comparacién.

RESULTADOS

TMS testing

El umbral motor del APB en reposo se estableci6 en to-
dos los pacientes. El mismo oscilaba entre el 27 al 50% del
output de estimulacién méxima del estimulador magnéti-
co (media 40%). Para el mapeo del lenguaje, se utilizé el
110% de intensidad por encima del umbral motor APB en
un paciente, 120% en 8 pacientes, y 130% en dos pacien-
tes. No se observaron convulsiones u otros efectos secun-

darios en nuestra serie durante estos eximenes.

En tres de los 11 pacientes, el mapeo de lenguaje por
nr'TMS no se pudo completar. En un paciente (LA), el
deterioro del lenguaje agudo después de la adquisicién de
la reconstruccién 3D por MRI hizo imposible definir un
mapa de nr'TMS debido al alto nimero de alteraciones
lingtiisticas espontineas. En un segundo paciente (GI), no
se suscité ningtn nr'TMS concluyente para dreas del len-
guaje, incluso en un 130% por encima de la intensidad de
estimulacién del umbral motor del musculo APB. Dificul-
tades en la colaboracién fue observada en un tercer pa-
ciente (RE), y por lo tanto el mapeo por nr'TMS era dificil
de interpretar y por ende de dudosa conclusién. Estos pa-
cientes fueron, por lo tanto, excluidos de la nr'TMS.

Se obtuvieron veinticinco sitios del lenguaje por nr'TIMS
en esta serie, que van de 1 a 6 por paciente (media 3,1, en
los ocho pacientes con un estudio por nr'I'MS vilido). Las
localizaciones obtenidas fueron las siguientes: 8 en pars
opercularis, 4 en pars triangularis, 5 en T1,1 en T2, 4 en
girus angularis, 2 en girus supramarginalis, 1 en F2.

Un fenémeno de arresto lingiiistico se observé en todos
los pacientes durante el conteo numérico y / o durante una
lectura. Ademas, dos pacientes experimentaron parafasias
fonoldgicas, y en uno de ellos, bilingiie en cataldn y espa-
fiol, se observé un fenémeno de switching al estimular la
pars opercularis durante una lectura.

Un ndimero de dreas perisilvianas no se incluyeron de-
bido a dolor excesivo, contraccién muscular, falta de cola-
boracién, dificultad en seguir las 6rdenes del examinador,
o dificultades con el posicionamiento del coil en relacién
con el sistema intraoperatorio de seguimiento.

Resultados delaDCS

De los 11 pacientes, los resultados obtenidos en 4 de ellos
no fueron considerados vilidos por numerosas razones: el
paciente “LA” tuvo que ser operado bajo anestesia general
debido al deterioro del lenguaje; problemas técnicos en el
dispositivo de la DCS que se suscitaron en el paciente LI;
en el paciente GI no hubo respuestas utilizando la intensi-
dad del estimulo ya descripta; y en el caso del paciente RE,
hubo una falta de cooperacién intraoperatoria.

Un total de 38 dreas de lenguaje se registraron en 7 pa-
cientes, encontrdndose de 2 a 12 sitios por paciente (media
5,4 sitios por paciente). La localizacién de los mismos fue:
10enop,1lentr,5enang,1ensm,7 en1t,2ten2,y 2 en
medio basal posterior circunvolucién frontal (£2).

Comparacién entre los resultados obtenidos por
nr'TMSy DCS

Tres pacientes (LA, GI, y RE) fueron excluidos del ané-
lisis comparativo, debido a la imposibilidad de adquirir
una calidad de lenguaje adecuada durante el estudio por

MAPEO DEL LENGUAJE UTILIZANDO ESTIMULACION MAGNETICA TRANSCRANEAL REPETITIVA POR NAVEGACION: UN ESTUDIO COMPARATIVO 69
CON LA ESTIMULACION CORTICAL DIRECTA INTRAOPERATORIA - J. M. Espadaler, G.Conesa, C. Quijada, G. Villalba, A. Leén, M. Régic, J. Pefia, R. M.
Manero, T. Rognoni, A. Principe, D. Manzano Lopez, P. A. Rubino, R. P. Arévalo, A. Gabarrés, |. Fernandez-Conejero, J. Pujol, V. Deletis



REV ARGENT NEUROC | VOL. 29, N° 2 : 65-75 | 2015

ARTICULO ORIGINAL

nr'TMS, como se ha descripto previamente. También fue-
ron excluidos de la DCS debido a razones similares, de-
mostrando las limitaciones generales de ambos métodos.
Por lo tanto, y teniendo en cuenta el nimero total de dreas
del lenguaje obtenidas por los dos métodos (25 sitios para
TMS y 38 por DCS), la sensibilidad de la nr'TMS puede
estimarse en un 65,7%.

Se obtuvieron mapeos satisfactorios para el analisis com-
parativo en 7 casos, tanto por DCS y nr'TMS, ya que en el
paciente LI, los datos de dos dreas estimadas por nr'TMS
se perdieron para la comparacién debido a problemas téc-
nicos con el dispositivo de estimulacién intraoperatoria.
Por lo tanto, de un total de 25 sitios evaluados por nr'TMS
obtenidos, 23 eran para fines de comparacién con respec-
to a las 38 dreas dilucidadas por DCS, en los mencionados
7 pacientes.

Toda el drea estimulada durante la nr'TMS, incluyendo
todos los sitios de estimulacién positiva y negativa, fue-
ron registradas por el software empleado en la n'TMS.
Esta informacién se utilizé para comparar los dos méto-
dos principales para excluir dreas de lenguaje por DCS si-
tuadas en una topografia que no pudo ser explorada por
nr'TMS, debido a las limitaciones del método. Como re-
sultado, 12 (31,5%) dreas de DCS se perdieron para reali-
zar un andlisis comparativo de exactitud anatémica. Por el
contrario, 2 dreas de lenguaje obtenidas por nr'TMS en el
paciente LI, fueron excluidas para la comparacién debido
a problemas técnicos a la hora de realizar la nDCS. Asi, fi-
nalmente, 23 dreas por nr'IMS se compararon con 26 si-
tios en DCS. Teniendo en cuenta los sitios ubicados sélo
en aquellas dreas del cerebro estimuladas por ambos mé-
todos, la sensibilidad previamente estimada se eleva a un
88,4% (23 dreas por nr'I'MS vs 26 por DCS).

De un total de 23 dreas obtenidas por nr'TMS, 20 de
ellas fueron considerados como una coincidencia con las
halladas durante la realizacién de la DCS. La especificidad
calculada del mapeo por nr'TMS fue del 86,9%. La super-
ficie de superposicion de estos sitios fue de 100% en 5 si-
tios, 50% en 6,25% en 6,y el 0% en otros 3.

Dos sitios adicionales estaban dentro de un rango de
20 mm a partir de un sitio obtenido por DCS. Cuando
se incluyeron estos dos puntos, la especificidad alcanzé un
95,6%. En este caso, la distancia media calculada de los 20
sitios, la precisién del mapeo por nTMS en comparacién
con los mapas intraoperatorios registrados por DCS, fue
de 4,5 mm.

Catorce dreas obtenidas por nr'TMS mostraron solapa-
miento con sitios hallados por DCS en cinco pacientes
(IC, TT, RO, FO, NA y RF). En dos casos, tres sitios de
la nr'TMS no se superpusieron, pero adin se encontraban
ubicados en el rango de 20 mm con respecto a un sitio

de DCS. Asi, un total de 17 de los 20 sitios de la nr'TMS

comparables, coincidian con el mapeo intraquirdrgico de
la DCS. En dos pacientes, mediante nr'T'MS, se registra-
ron 3 dreas (It: op y T'1; y Na: ang) que produjeron la de-
tencién del habla y, ademds, no se hallaron a la hora de
efectuar el mapeo por DCS.

DISCUSION

El mapeo del lenguaje establecido por DCS ha mostrado
una fuerte evidencia acerca de la descripcién exacta de las
dreas corticales del lenguaje, y en la actualidad es conside-
rada el Gold Standard para la adaptacién de las reseccio-
nes corticales para la cirugia de epilepsia, tumores y otras
lesiones,29-1517:2429,30,33,34,37,39,40,47,49,53,51,52

Cuando una corriente eléctrica se traslada a la corteza y
altera una funcién determinada del lenguaje, este lugar 1le-
va el nombre de un sitio esencial del lenguaje.>****

En el setting normal de la DCS, pequefias dreas cortica-
les pueden alterar el desempefio lingiiistico, mientras que
la corteza que las rodea no lo hacen, siendo ésta una de las
razones por las que también se las conoce como mosaicos
del lenguaje.40 Un requisito fundamental para la acepta-
cién de que la DCS tiene un efecto local es la ausencia de
descargas en la corteza circundante luego de efectuada la
corticografia. Los pocos estudios sobre la extension de la
zona cortical estimulada por DCS, estiman que sea de al-
rededor de 1 cm?.22336:545

Varios reportes subrayan el hecho de que la realizacién de
una reseccién cortical cerca de estos sitios establecidos por
DCS aumenta el déficit del lenguaje postoperatorio.'>#

En consecuencia, estos sitios pueden ser considerados
como lesiones cerebrales virtuales y deben ser utilizados
para disefiar una estrategia quirdrgica, ya que parecen pro-
nosticar lo que sucederia con la funcién del lenguaje si
fueran resecadas.

La TMS ha demostrado ser capaz de producir la deten-
cién del habla después de la estimulacién cortical. En los
ultimos afios, el disefio de la bobina, la recarga rdpida de
los condensadores, y la introduccién de sistemas de nave-
gacién han mejorado de manera constante la nr'TMS en
términos de su resolucién espacial, la precisién y la fre-
cuencia de repeticién de la estimulacién.¢%0

El campo magnético de la n'TMS tiene una distribu-
cién volumétrica en forma de cono. Mediante la modula-
cién de la intensidad de los estimulos magnéticos, el vérti-
ce del cono se puede ajustar con el fin de llegar a la corteza
en zonas muy pequefias. Esto permite una pequefia y preci-
sa estimulacién de dreas corticales, lo que lleva a un mejor
conocimiento de los "puntos calientes” corticales para la lo-
calizacién especifica del musculo en el mapeo motor.?* A
la hora de realizar el mapeo del lenguaje, series de estimu-

los de alta frecuencia proporcionan la posibilidad de inducir
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la detencién del habla. En este estudio, el uso de sistemas de
navegacién suministré informacién precisa sobre la locali-
zacién de los estimulos entregados a la corteza, para asi pro-
porcionar mapas precisos del lenguaje.

La reproduccién (repeticién) exacta del estimulo aho-
ra es posible, y permite un nuevo andlisis de los fenéme-
nos observados, un factor que es esencial para el lenguaje
y otras funciones cognitivos, con el fin de asegurar la re-
producibilidad de la prueba. Estudios de nr'TMS realiza-
dos en condiciones de laboratorio permitieron un examen
mds completo de las funciones cognitivas complejas. Hasta
ahora, un mapa de lesiones virtuales sélo podria llevarse a
cabo bajo condiciones invasivas, tales como la craneotomia
en paciente despierto o la colocacién de electrodos sub-
durales. Esto limita la realizacién de estos procedimientos
solo en candidatos quirdrgicos, y los restringe a ambos al
estudio de pacientes y para el momento de la craneotomia
o colocacién del electrodo. Con una tecnologia no invasi-
va, la investigacién del lenguaje con el mapeo de lesiones
virtuales puede ampliarse a poblaciones de individuos sa-
nos y con patologias no necesariamente neuroquirirgicas.
También se puede aplicar de manera longitudinal para es-
tudiar cambios en la plasticidad en el mismo tema.

Una de las diferencias mas importantes entre la estimu-
lacién eléctrica y la TMS, es que los estimulos eléctricos
tiene una difusién global en su efecto de despolarizacién,
mientras que el campo magnético tiene cierta selectividad,
produciendo mis efecto de despolarizacién en los axones
perpendiculares a la bobina, mientras que los axones pa-
ralelos no son despolarizados. En el caso de la zona M1,
la mayoria de los axones son perpendiculares a la corteza.
Pero en la corteza lenguaje muchos mds axones pueden ser
comisurales o bien encontrarse en una posicién paralela.
Esta puede ser una de las razones por las cuales se obser-
va una eficacia reducida de la TMS en la detencién del ha-
bla. Sin embargo, la mayor parte de nuestra interferencia
lingtiistica con la TMS es la detencién del habla (speech
arrest). Esto podria sugerir la interrupcién transitoria de
las fibras motoras finales involucrados en la produccién del
habla, que probablemente tendrian una orientacién mads
perpendicular en la corteza cerebral.

Una restriccién importante del mapeo del lenguaje por
nr'TMS en esta serie es que algunas de las dreas perisil-
vianas no eran completamente estimuladas. Uno de los
obstéculos de la utilizacién de la n'TMS en el mapeo de
lenguaje es el dolor facial y trigeminal, asi como la tetani-
zacién de los musculos temporal, masetero, y los musculos
de la cara. Estos problemas se producen con mayor facili-
dad cuando se utiliza la bobina en las regiones temporales,
en contraste con las regiones frontal y parietal. Ademis, el
aparato de seguimiento del sistema de navegacién dificul-
ta el posicionamiento correcto de la bobina a fin de llegar a

las dreas deseadas. Estos inconvenientes pueden ser corre-
gidos mediante el uso de un sistema de seguimiento dife-
rente y anestesia local en estudios posteriores.

La intensidad, frecuencia y duracién de las salvas de es-
timulacién durante la nr'TMS son un tema de debate. To-
davia hay una limitacién de la duracién de dichas sal-
vas de estimulacién debido a la bobina de calentamiento.
Los estimulos de10 Hz, de 2 segundos de duracién y con
120% de intensidad por encima del umbral motor de re-
poso, tal como se utilizé en nuestra serie, parecen ser su-
ficientes para producir la detencién del habla y otras alte-
raciones del lenguaje. Para estudios posteriores que han de
llegar, cambios en la frecuencia de las cadenas de estimu-
lacién y las intensidades supra-umbrales, deben ser proba-
dos para establecer los parimetros éptimos para el proto-
colo de mapeo por nr'TMS.

El paradigma de estimulacién NrTMS utilizado en
nuestro estudio es apropiado para producir la detencién
del habla, y a su vez para evitar el dolor muscular sin pro-
vocar convulsiones en la mayoria de los pacientes. Pero no-
sotros no hemos sido capaces de inducir la detencién del
habla en tres pacientes. La colaboracién del paciente y el
deterioro del idioma minimo son esenciales para el ma-
peo del lenguaje por DCS y eran los factores responsables
de las dificultades en ambos tipos de mapeo en los pacien-
tes LA y RE. En un paciente muy cooperativo (GI), con
buen desempeifio del lenguaje, no hemos podido obtener
un mapa adecuado por nr'TMS, incluso con el uso de la
mayor intensidad de estimulacién. Los mismos resultados
negativos se obtuvieron con DCS a intensidades por deba-
jo del nivel post-descarga.

Existe una discrepancia entre las tareas del lenguaje uti-
lizados en nr'TMS y el mapeo por DCS en nuestro estu-
dio. Una tarea continua, como la lectura, que se utiliza en
todos los pacientes, asi como la tarea de conteo numéri-
co, fueron muy utiles para el mapeo por nr'TMS. Algunas
de las diferencias entre la nr'TMS vy las 4reas del lengua-
je estimadas por DCS se pueden atribuir a la diferencia en
las tareas de lenguaje realizadas por el paciente cuando se
examina por uno u otro método. Sin embargo, la rTMS y
DCS han demostrado establecer una localizacién similar
de sitios que producen fenémenos de arresto discursivo. La
tarea de nombrar un objeto con una lectura previa del tipo
"esto es..." tal como lo describe Ojemann et al.* se uti-
liz6 para el mapeo de lenguaje intraoperatorio por DCS.
En nuestro medio, la detencién del habla u otros trastor-
nos del lenguaje, rara vez se muestran con esta tarea para el
mapeo por nr'IMS. La razén de esto pudo haber sido un
problema de sincronizacién entre la presentacion del es-
timulo y la menor duracién (2 segundos) de los trenes de
estimulacién por nr'T’MS, en comparacién con los trenes
de DCS (3 segundos). Se requiere un intervalo de tiempo
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bloqueado entre la presentacion de la imagen y la entrega
estimulos para dilucidar atin mas las mejorias del protoco-
lo de estudio de mapeo en la nr'TMS con el fin de mini-
mizar los sesgos de comparacién entre nr'TMS y DCS, y
para mejorar la sensibilidad del mapeo por nr'TMS.

Hemos observado, y ya descripto, que la n'TMS indu-
ce tetanizacién y dolor, que lleva a los movimientos de la
cabeza y articulares. Esto significaba que la disartria ha de
ser descartada, sobre todo cuando se procede a estimular
las dreas operculares. Para diferenciar estos fenémenos, es
necesario un monitoreo continuo por EMG, con evalua-
cién de los musculos orofaciolinguales y cricotiroideos. La
monitorizacién por video, interrogando al paciente des-
pués de la estimulacién, o repitiendo la estimulacién sin
llevar a cabo las tareas y, a continuacién en busca de res-
puestas musculares visuales, también mostré ser util en la
diferenciacién de tales fendmenos.

A pesar de todas las limitaciones mencionadas anterior-
mente, la n'TMS demostré contar con una especificidad
del 88,4% para detector dreas del lenguaje establecidas por
DCS, sobre todo cuando se considera la superposicién, y
del 95,6% para los sitios distancia de menos de 2 cm. En
algunos casos, dreas por nr'I'MS han sido obtenidas aun
cuando no fue posible detectar sitios por DCS durante la
intervencién neuroquirtrgica. Es muy posible que en al-
gunos casos la sensibilidad de nr'TMS fuese superior a la
de la DCS en la deteccién de "sitios lingtisticas esencia-
les". Si estos sitios adicionales no fueran esenciales para
el lenguaje, entonces la tasa de falsos positivos podria au-
mentar hasta el 8,6% (2 de 23 sitios). Dado que no se rea-
1iz6 1a reseccion de estos sitios, no es posible verificar esta
ultima hipétesis.

La precision de la nr'TMS para la localizacién areas del
lenguaje es un inconveniente importante. Las dreas ma-
peadas por Nr'T'MS eran plenamente coincidentes con los
resultados obtenidos en la DCS en 5 de los 7 pacientes.
Cuando la superposicion de la nr'TMS y DCS estuvo pre-
sente (17 sitios), la distancia media entre ellas fue de 4,5
mm, lo que es notable, teniendo en cuenta el cambio ce-
rebral intraoperatorio y la curva de aprendizaje del opera-
dor de la nr'TMS.

Todo lo anterior nos hace sostener que la nr'TMS es una
herramienta potencialmente valiosa para la planificacién
quirurgica y la asignacién del lenguaje cuando las lesio-
nes estin presentes en las regiones perisilvianas dominan-
tes. Sin embargo, por una razén no del todo dilucidada,
un nimero de dreas del mapeo por DCS no se detecta-
ron por nr'I’MS. Uno de las razones responsables este ha-
llazgo, podria ser la utilizacién de un drea mds pequefia
de estimulacién en la nr'TMS. La limitacién del 4rea esti-
mulada por nr'TMS es basicamente la regién del musculo
temporal, ya que la tetanizacién musculo temporal y el do-

lor son los dos principales factores para limitar la aplica-
cién de estimulos.

Como hemos observado, la fMRI ha demostrado su uti-
lidad en la localizacién de las dreas del lenguaje en varias
condiciones de tareas linglisticas. Todavia no hay nin-
guna comparacién entre nr'TMS y fMRI en la localiza-
cién del drea del habla, pero si se ha estudiado para el drea
motriz,22 lo que sugiere una mayor precisién utilizando
nr'TMS. De lo contrario, la respuesta TMS puede dar in-
formacién cualitativa acerca de los problemas del habla in-
ducidos, ya que apreciamos una detencién del habla o di-
satria, mientras que la fMRI da la informacién global del
lenguaje y el aspecto motor de produccién del habla du-
rante la activacién de dicha drea motriz del habla.

El objetivo de este trabajo no es sustituir la DCS por la
NrTMS. La comparacién entre las dos técnicas tiene la
finalidad de comprobar la fiabilidad de la nr'TMS en la
produccién de la detencién del habla y para establecer su
exactitud en la localizacién de dichas dreas. Cuando se tra-
ta de una reseccién de un tumor cerebral o un foco epi-
leptégeno, las conexiones y la funcién subcortical han de
tenerse muy en cuenta, y la nf'I’MS no es en este momen-
to una buena medida de esas caracteristicas del cerebro.
La posibilidad de combinar la nr'TMS con la tractografia
podria conducir a ideas interesantes sobre estos temas. La
no invasividad de esta técnica permite la repeticion de la
prueba. El advenimiento de la Nr'TMS abre la posibilidad
de que otros estudios de idiomas, asi como la investigacién
de la cognicién, sean ideales para el estudio longitudinal
de la plasticidad del cerebro. Se necesita mds investigacion
para definir pardmetros mejorados para estimular la corte-
za, lo suficientemente altos como para inducir una altera-
cién del lenguaje, pero la reduccién de la estimulacién de
dolor inducido y explorar mejor las dreas parietales y tem-
porales inferior siguen siendo una deuda que debe ser sal-
dada. Estos son los dos problemas mds importantes que
resolver con el fin de aumentar la sensibilidad del mapeo
por nr'’MS y generar una mejor comparacién con los pa-
rimetros de estimulacién del lenguaje de una DCS ya bien
establecida.

CONCLUSIONES

El mapeo del lenguaje por nr'TMS puede emular el ya
consagrado mapeo por DCS mediante la definicién de
una topografia precisa en las que las alteraciones del len-
guaje son provocados por medio de la utilizacién de para-
digmas similares. Las dreas relacionadas con este mapeo
por nr'TMS suelen distribuirse en un mosaico como un
patrén similar al mapeo por DCS. Se estima que la sen-
sibilidad global del método es 65,7%, aumentando has-

ta el 88,4% si se excluyen las dreas del cerebro estimula-
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das s6lo por DCS. Cuando se utiliza una superposicion de
mosaico de DCS y nr'TMS sitios del lenguaje, la especifi-
cidad del método es el 86,9%. Cuando las mediciones ha-
cen referencia a una distancia entre mosaicos de DCS y
nr'TMS de menos de 20 mm, llega a una coincidencia del
de 95,6%.

Estas cifras nos traen a la nf'TMS como una herramien-
ta prometedora para el estudio del lenguaje y de las fun-
ciones cerebrales cognitivas y la investigacién. La evolu-
cién de la situacién, incluyendo sondas mds pequerias, la
innovacién en los sistemas de refrigeracién, nuevos méto-
dos de seguimiento que mejorarian el registro, y mejoras
en el software, se perfilan como herramientas para superar
algunos de los inconvenientes que se generan. Este estudio

constituye una investigacién preliminar en el actual marco
tecnoldgico, teniendo en cuenta su integracién en la plani-
ficacién de una estrategia preoperatoria de reseccién neu-
roquirtrgica.

Si la investigacién futura confirma una la alta correla-
cién entre DCS y el mapeo por nr'TMS, una investigacién
considerable en la plasticidad cortical, tanto en el lenguaje
como en otras funciones cognitivas, se podrdn realizar con
esta novedosa herramienta no invasiva.

AGRADECIMIENTOS

Nuestro agradecimiento a Juncal Iglesias, Jaume Capella-
des, Lluis Serra y JariKarhu.

BIBLIOGRAFIA

1. Andoh, J., Artiges, E., Pallier, C., Riviére, D., Mangin, J.F., Cachia,
A., Plaze, M., Paillere-Martinot, M.L.. &Martinot, J.L.. (2006).Mod-
ulation of language areas with functional MR image-guided magnet-
ic stimulation.Neuroimage, 9: 619 — 627.

2. Bertani, G., Fava, E., Casaceli, G., Carrabba, G., Casarotti, A., Pap-
agno, C., Castellano, A., Falini, A.,Gaini, S.M. & Bello, L. (2010). In-
traoperative mapping and monitoring of brain functions for the re-
section of low grade gliomas: technical considerations. Neurosurgical
focus, 27: 1-16.

3. Black, P. &Ronner, S. (1987) Cortical mapping for defining limits of
tumor resection. Neurosurgery, 20(6): 914-9.

4. Brannen, ], Badie, B., Moritz, C.H., Quigley, M., Meyerand, E &
Haughton, V. (2001).Reliability of functional MR imaging with word
generation task for mapping Broca’s area. American Journal of Neu-
roradiology, 22: 1711-1718.

5. Cappa, S. F, Sandrini, M., Rossini, P. M., Sosta, K., Miniussi, C.
(2002). The role of the left frontal lobe in action naming rTMS evi-
dence. Neurology, 59: 720-3.

6. De Renzi, E. &Faglioni, P. (1978). Normative data and screening
power of a shortened version of the Token Test. Cortex, 14: 41-9.

7. Devlin, J.T. & Watkins, K. E. (2007).Stimulating language: insights
from TMS. Brain, 130: 610-22.

8. Devlin, J.T. & Watkins, K.E. (2008).Investigation language organi-
zation with TMS. In: Wassermann, E., Epstein, Ch., Ziemann, U,,
Walsh, V., Paus, T. &Lisanby S eds.: The Oxford Handbook of Tran-
craneal Stimulation. (pp. 479-499). Oxford University Press.

9. Duffau, H., Capelle, L., Denvil, D., Sichez, N., Gatignol, P., Lopes,
M., Mitchell, M.C., Sichez, ].P.& Van Effentere, R. (2003). Func-
tional recovery after surgical resection of low grade gliomas in elo-
quent brain: hypothesis of brain compensation. Journal of Neurology
Neurosurgery and Psychiatry, 74: 901-907.

10. Duffau, H., Capelle, L., Sichez, N., Denvil, D., Lopes, M., Sichez,
J.P, Bitar, A. &Fohano, D. (2002). Intraoperative mapping of the
subcortical language pathways using direct stimulations.An anato-
mo-functional study. Brain, 125: 199-214.

11. Duftau, H., Gattignol, P, Mandonnet, E., Capelle, L. &Taillander,
L. (2008).Intraoperative subcortical stimulation mapping of language
pathways in consecutive series of 115 patients with grade II glioma
in the left dominant hemisphere. Journal of Neurosurgery, 109: 461-
471.

12. Duffau, H., Lopes, M., Arthuis, F., Bitar, A., Sichez, ].P., Van Effen-
tere, R. &Capelle, L. (2005). Contribution of intraoperative electri-

cal stimulations in surgery of low grade gliomas: a comparative study
between two series without (1985-96) and with (1996-03) functional
mapping in the same institution. Journal of Neurology Neurosurgery
and Psychiatry, 76: 845-851.

13. Duffay, H. (2001). Acute functional reorganisation of the human
motor cortex during resection of central lesions: a study using intra-
operative brain mapping. Journal of Neurology Neurosurgery and
Psychiatry, 70:506-513.

14. Duffau, H. (2004). Cartographiefonctionelle per-opératoire par stim-
ulations électriquesdirectes.Neurochirurgie, 50: 474-483.

15. Duffay, H. (2005). Lessons from brain mapping in surgery for low-
grade glioma: insights into associations between tumour and brain
plasticity. Lancet Neurology, 4: 476-86.

16. Duffau, H. (2006). New concepts in surgery of WHO grade II gli-
omas: functional brain mapping, connectionism and plasticity: a re-
view. Journal of Neuro-Oncology; 79: 77-115.

17. Duffau, H. (2007). Contribution of cortical and subcortical electro-
stimulation in brain glioma surgery: methodological and functional
considerations. Clinical Neurophysiology, 37: 373-382.

18. Epstein, Ch., Meador, K., Loring, D., Wright, R., Weissman, J.,
Sheppard, S., Lah, J., Puhalovich, ., Gaitan, L. & Davey, K. (1999).
Localization and characterization of speech arrest during transcrani-
al magnetic stimulation. Clinical Neurophysiology, 110: 1073-1079.

19. Espadaler, JM. &Conesa, G. (2012).Navigated Repetitive Transcra-
nial Magnetic Stimulation (TMS) for language mapping: a new tool
for surgical planning.Duffau, H. (Ed) Brain Mapping.From Neu-
ral Basis of Cognition to Surgical Applications.SpringerWienNew-
Work, 2012.

20. Fernandez, G., Specht, K., Weis, ML.S., Tendolkar, I., Renber, M., Fell,
J., Klaver, P,, Ruhlmann, J., Reul, J. &Elger, C.E..(2003). Intrasubject
reproducibility of presurgical language lateralization and mapping us-
ing fMRI. Neurology, 60: 969-975.

21. Fitzgerald, D.B., Coosgrove, G.R., Ronner, S., Jiang, H., Buchbinder,
B.R., Belliveau, ].W., Rosen, B.R. & Benson, RR. (1997). Location of
language in the cortex: a comparison between functional MR imag-
ing and electrocortical stimulation. American Journal of Neuroradiol-
ogy, 1833:1529-1539.

22. Forster, M.T., Hattingen, E., Senft, C.H., Gasser, T.H., Seifert, V.
&Szelényi, A. (2011). Navigated Transcranial Magnetic Stimulation
and Functional Magnetic Resonance Imaging: advanced adjuncts in
preoperative planning for central region tumors. Neurosurgery, May
68 (5): 1317-24.

23. Haglund, M.M., Ogemann, G.A. &Blasdel, G.G. Optical imaging of

MAPEO DEL LENGUAJE UTILIZANDO ESTIMULACION MAGNETICA TRANSCRANEAL REPETITIVA POR NAVEGACION: UN ESTUDIO COMPARATIVO 73
CON LA ESTIMULACION CORTICAL DIRECTA INTRAOPERATORIA - J. M. Espadaler, G.Conesa, C. Quijada, G. Villalba, A. Leén, M. Régic, J. Pefia, R. M.
Manero, T. Rognoni, A. Principe, D. Manzano Lopez, P. A. Rubino, R. P. Arévalo, A. Gabarrés, |. Fernandez-Conejero, J. Pujol, V. Deletis



REV ARGENT NEUROC | VOL. 29, N° 2 : 65-75 | 2015

ARTICULO ORIGINAL

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

bipolar cortical stimulation. (1993). Journal of Neurosurgery, 78 (5):
785-93.

Hamberger, MJ., Seidel, WT., Goodman, RR., Perrine, K. &McK-
ahn, GM. (2003). Temporal lobe stimulation reveals anatomic dis-
tinction between auditory naming processes. Neurology, 60: 1478-
1483.

Hannula, H., Neuvonen, T., Savolainen, P., Tukiainen, T., Salonen, O.,
Carlson, S. &Pertovaara, A. (2008).Navigated transcranial magnetic
stimulation of the primary somatosensory cortex impairs perceptual
processing of tactile temporal discrimination. Neuroscience Letters,
437:144-147.

Hannula, H., Ylioja, S., Pertovaara, A., Korvenoja, A., Ruohonen, J.,
Ilmoniemi, R]. & Carlson, S. (2005). Somatotopic Blocking of Sen-
sation with Navigated Transcranial Magnetic Stimulation of the Pri-
mary Somatosensory Cortex. Human Brain Mapping, 26: 100-109.
Holodny, A., Schulder, M., Liu, W-Ch., Wolko, J., Maldjian, ]J. A.
&Kalnin, A. (2000). The effect of brain tumours on BOLD function-
al MR imaging activation in the adjacent motor cortex: implications
for image guided neurosurgery. American Journal of Neuroradiology,
21:1415-1422.

Holtzheimer, P, Fawaz, W., Wilson, C. & Avery, D. (2005). Repeti-
tive transcranial magnetic stimulation may induce language switching
in bilingual patients. Brain and Language, 94: 274-7.

Ilmberger, J., Eisner, W., Schmid, &Reulen, HJ. (2001). Performance
in picture naming and word comprehension: evidence for common
neural substrates from intraoperative language mapping. Brain and
language, 76: 111-118.

Ilmberger, J., Ruge, M., Kreth, F-W., Briegel, J., Reulen, HJ & Joerg-
Christian, T. (2008). Intraoperative mapping of language functions:
a longitudinal neurolinguistic analysis. Journal of Neurosurgery, 109:
583-592.

Kaplan, E., Goodglass, H. & Weintraub, S. (2001). Boston Naming
Test. 2nd ed. Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins.

Knecht, S., Floel, A., Driger, B. Breitenstein, C. Sommer, J., Hen-
ningsen, H., Ringekstein, EB &Pascual-Leone, A. (2002). Degree of
language lateralization determines susceptibility to unilateral brain
lesions. Nature Neuroscience, 5(7): 613-4,2002.

Lesser, R.P, Liiders, H., Dinner, D.S., Hahn, J. & Cohen, L. (1989).
The location of speech and writing functions in the frontal language
area. Brain, 107: 275-291.

Lesser, RP, Liiders, H., Morris, HH., Dinner, D.S., Klem, G., Hahn,
J. & Harrison, M.. (1989). Electrical stimulation of Wernicke s area
interferes with comprehension. Neurology, 36: 658-663.

Lo Gerfo, E., Oliveri, M., Torriero, S., Salerno, S., Koch, G. &Calta-
girone, C. (2008). The influence of rTMS over prefrontal and motor
areas in a morphological task: Grammatical vs. semantic effects. Neu-
ropsychologia, 46: 764-70.

Mandonnet, E., Winkler, PA. &Duffau, H. (2010). Direct electrical
stimulation as an input gate into brain functional networks: princi-
ples, advantages and limitations. ActaNeurochirugia, 152: 185-194.
Mandonnet, E., Jbabdji, S., Taillandier, L., Galanaud, D., Benali, H.,
Capelle, L. &Duffau, H. (2007).Preoperative estimation of residual
volume for WHO grade II glioma resected with intraoperative func-
tional mapping. Neuro-Oncology, 9: 63-69.

Munk, S., Forchhammer, HB.,Brennum, ., Hansen, AE. & Larsson,
HB. (2007). Presurgical functional MR imaging in the mapping of
language function.UgeskrLaeger, 15: 169 (42): 3571-4.

Ojemann, G. &Mateer, C. (1979). Human language cortex: localiza-
tion of memory, syntax, and sequential motor-phoneme identification
systems. Science, 205: 401-1403.

Ojemann, G., Ojemann, J., Lettich, E. & Berger, M. (1989).Corti-

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

cal language localization in left, dominant hemisphere.An electrical
stimulation mapping investigation in 117 patients. Journal of Neuro-
surgery, 71: 316-326.

Oldfield, RC. (1971). The assessment and analysis of handedness: The
Edinburgh Inventory. Neuropsychologia, 9: 97-113.

Pelletier, I., Sauerwein, HC., Lepore, F., Saint-Amour, D. &Lassonde,
M. (2007). Non-invasive alternatives to the Wada test in the presur-
gical evaluation of language and memory functions in epilepsy pa-
tients. Epileptic Disorders, 9 (2): 111-26.

Penfield, W. & Roberts, L. (1959).Speech and Brain Mechanisms.
Princeton Univ Press.

Petrella, JR., Shah, LM., Harris, KM., Friedman, AH., George, TM.,
Sampson, J.H., Pekala, ].S, &Voyvodic, ]. T. (2006). Preoperative func-
tional MR imaging localization of language and motor areas: effect
on therapeutic decision making in patients with potentially resectable
brain tumors. Radiology, 240(3): 793-802.

Picht, T., Mularski, S., Kuehn, B., Vajkoczy, P., Kombos, T. &Suess,
0. (2009).Navigated Transcranial Magnetic Stimulation for Preop-
erative Functional Diagnostic in Brain Tumor Surgery. Neurosurgery,
65 [Suppl 1]: 93-99.

Quifiones-Hinojosa, A., Ojemann, S.G., Sanai, N., Dillon, WP,
Berger, M.S. (2003).Preoperative correlation of intraoperative corti-
cal mapping with magnetic imaging landmarks to predict localizatin
of Broca area. Journal of Neurosurgery, 99:311-318.

Robert, E. (2005). Linguistic procedure in awake neurosurgery. Stem,
SpraakenTaalpathologie, 13 (1): 54-64.

Roux, F.E, Boetto, S., Sacko, O., Chollet, F. &Trémoulet, M. (2003).
Writing, calculating, and finger recognition in the region of the angu-
lar gyrus: a cortical stimulation study of Gerstmann syndrome. Jour-
nal of Neurosurgery, 99: 716-727.

Roux, F.E., Boulanouar, K., Lotterie, ].A., Mejdoubi, M., LeSage, ].P.
& Berry, I. (2003). Language functional magnetic resonance imaging
in preoperative assessment of language areas: correlation with direct
cortical stimulation. Neurosurgery, 52 (6): 1335-1347.

Ruohonen, J. &Karhu, J. (2010).Navigated transcranial magnetic
stimulation. Clinical Neurophysiology, 40, 7-17.

Sanai, N., Mirzadeh, Z. & Berger, ML.S. (2008).Functional Outcome
after Language Mapping for Glioma Resection.New EnglandJournal
of Medicine, 358: 18-27.

Schaffler, L., Liiders, H.O. & Beck, G.J. (1996). Quantitative Com-
parison of Language Deficits Produced by Extraoperative Electrical
Stimulation of Brocas, Wernickels, and Basal Temporal Language
Areas. Epilepsia, 37(5): 463-475.

Schrader, L.M. (2008). Direct cortical stimulation to localize sensory,
motor and language function.Nuewer, M. (Ed), Intraoperative Mon-
itoring of Neural Function Handbook of Clinical Neurophysiology,
Amsterdam Nederlands Elsevier B.V.

Szelenyi, A., Bello, L., Duffau, H., Fava, E., Feigl, G., Galanda, M.,
Neuloh, G., Signorelli, F.,, Sala, F. & workgroup for intraoperative
management in low grade glioma surgery within the European Low
Grade Glioma Network. (2010). Intraoperative electrical stimulation
in a wake craniotomy: methodological aspects of current practice.
Neurosurgical Focus, 28: 2-8.

Van Buren, J., Lewis, D. &Schuette, W. (1978).Fluorometric moni-
toring of NADH levels in cerebral cortex: Prelimary observations in
human epilepsy. Neurosurgery, 114-121.

Yetkin, F.Z., Swanson, S., Fischer, M., Akansel, G., Morris, G., Muel-
ler, W. & Haughton, V. (1998). Functional MR of frontal lobe activa-
tions: comparison with Wada language results. American Journal of
Neuroradiology, 19: 1095-1098.

MAPEO DEL LENGUAJE UTILIZANDO ESTIMULACION MAGNETICA TRANSCRANEAL REPETITIVA POR NAVEGACION: UN ESTUDIO COMPARATIVO 74
CON LA ESTIMULACION CORTICAL DIRECTA INTRAOPERATORIA - J. M. Espadaler, G.Conesa, C. Quijada, G. Villalba, A. Ledn, M. Régic, J. Pefia, R. M.
Manero, T. Rognoni, A. Principe, D. Manzano Lopez, P. A. Rubino, R. P. Arévalo, A. Gabarrds, |. Fernandez-Conejero, J. Pujol, V. Deletis.



REV ARGENT NEUROC | VOL. 29, N° 2 : 65-75 | 2015 ARTICULO ORIGINAL

COMENTARIO

Destacado trabajo realizado en los Hospitales del Mar y Bellvitge de Barcelona, Espafia por un grupo de trabajo multidisciplinario,
entre otros, el emérito Neurofisiélogo Josep Ma. Espadaler Gamissans y Gerard Conesa jefe del Scio. de neurocirugia del Hospital del
Mar, donde exponen los resultados obtenidos mediante nr'TMS prequirtrgica compardndola con la técnica de DCS hoy ampliamen-
te utilizada y considerada Gold estdndar para el mapeo cortical intraoperatorio del lenguaje y asi evitar lesiones irreparables en ciru-
gias intra axiales en zonas de tan alta elocuencia. Mis alld de que en nuestro medio la novedosa técnica no es posible en la actualidad,
el articulo merece la debida atencién dado que en tiempos dénde la calidad de vida post operatoria debe ser premisa insoslayable y
para lograrla estamos en camino de ofrecer “cirugias personalizadas”a los pacientes; hoy las diferentes técnicas de monitoreos electro-
fisiolégicos, neuronavegaciéon y craneotomias con pacientes vigiles nos brindan nuevas herramientas para evitar lesiones irreversibles.

Excelente trabajo, extensa revisién bibliografica y un importante grupo de autores que incluye a neurocirujanos Argentinos.

Jaime J. Rimoldi
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