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1-Introduccién

1.1 Introduccién

La impedancia eléctrica es una propiedad inherente a los materiales que puede ser utilizada
para la caracterizacidn de los tejidos y sistemas biolégicos de forma no invasiva. Durante todo
este siglo se ha ido estudiando su aplicabilidad en los diferentes campos de estudio de los
sistemas bioldgicos, datando el primer trabajo que se encuentra de la década de 1890,
cuando G.N. Stewart usé la conductividad eléctrica de la sangre para caracterizar los tiempos
de circulacién de ésta por los diferentes 6rganos. Sin embargo, para encontrar las bases que
fundamentan las medidas de impedancia tenemos que esperar casi medio siglo, ya que es en
las décadas 30 y 40 cuando Kenneth S. Cole presenta sus primeros trabajos sobre particulas
esféricas, desarrollando modelos matematicos, circuitos equivalentes y descripciones para los
vectores de impedancia. Tal es la importancia de estos trabajos que hoy en dia, mas de
cincuenta afios después, se continda utilizando sus modelos en la caracterizacion de las
medidas espectrales de impedancia. A partir de estas fechas empieza a desarrollarse esta
técnica gracias a los trabajos, entre otros, de Herman P. Schwan (Schwan, 1955), que estudio
las propiedades eléctricas de los diferentes tejidos biologicos y desarroll6 técnicas para
realizar las medidas en diferentes margenes frecuenciales, o de Nyober (Nyboer et al., 1974)
y Kubicek (Kubicek et al., 1966) que desarrollaron su utilizacion en temas cardiovasculares.
Estas aplicaciones se han visto complementadas por otros estudios, como son los de
crecimientos celulares, composicién corporal, movimiento de fluidos y distincién entre tejidos
sanos y cancerosos, entre otros, que han constituido el nicleo de trabajo para las medidas de
bioimpedancia, ya sean a una frecuencia o mediante el estudio de su espectro.

En 1978, Henderson y Webster presentan la idea de la utilizacion de estas medidas para la
obtencion, ya no solo de informacion de las caracteristicas de un material, sino de imagenes
del interior del objeto. Nace asi primera técnica de imagenes de impedancia eléctrica basada
en la unién de las técnicas, por un lado, de tomografia de rayos X, que sufre un gran
desarrollo en los afios 70, y por otro lado los avances obtenidos con la plestimografia de
impedancia. La tomografia de impedancia eléctrica es un método particular de obtener
imagenes por medio de la inyeccion de corriente eléctrica de baja potencia y frecuencia en el
objeto a caracterizar. La imagen reconstruida, que corresponde a una seccion transversal del
objeto, se halla a partir de las tensiones, o corrientes, detectadas en su superficie y representa
la distribucion de impedancia en su interior. En los estudios de Henderson y Webster se
utilizaba un método similar al de las radiografias de rayos X, es decir, no se realizaba una
tomografia sino una proyeccion, siendo, en los afios 80, la universidad inglesa de Sheffield,
(Brown y Barber, 1982), la que desarroll6 lo que hoy en dia se entiende por tomografia de
impedancia eléctrica (TIE).

Con esta técnica se pretende representar imagenes de la distribuciéon de conductividad en el
interior de la seccion en cuyo contorno se han obtenido las medidas de tension. El hecho de
gue este problema inverso sea no lineal complica su resolucién. Para hallar su solucion se
pueden utilizar algoritmos iterativos, resolviéndose en cada iteracion el denominado problema
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directo, consistente en encontrar las tensiones en el contorno del objeto a partir de la
inyeccion y de la distribucion de conductividad en su interior. Con estos algoritmos es posible
obtener las denominadas tomografias absolutas que permiten hallar el verdadero valor de la
impedancia en el interior del objeto. Una limitacion de este tipo de tomografia es la necesidad
de tener un cierto conocimiento inicial de la forma y tamafo del objeto a medir. Para solventar
este problema se desarrollé la tomografia relativa o diferencial. En ella no se reconstruye la
distribucion de conductividades absolutas, sino los cambios de conductividad entre dos
distribuciones diferentes. Ademas, si los cambios entre dichas distribuciones son pequefios,
es posible linealizar los algoritmos de reconstruccion, evitando asi las soluciones iterativas. Si
el parametro, en funcién del cual se estudia la variacion, es el tiempo, se obtienen las
denominadas imagenes dinamicas. Aplicaciones de estas imagenes dinamicas pueden ser el
estudio de la evolucién de la impedancia del corazén durante el ciclo cardiaco, o la de los
pulmones durante el ciclo respiratorio. Por otra parte, dada la dependencia de la impedancia
de los tejidos con la frecuencia, puede establecerse como parametro variable a considerar la
frecuencia en lugar del tiempo. Se hablard en este caso de tomografia de impedancia eléctrica
multifrecuencia (TIEM), ligada a las técnicas espectroscépicas ya desarrolladas en las
medidas de bioimpedancias.

Estas dos lineas de trabajo, la espectroscopia y la tomografia, han estado tradicionalmente
tratadas por separado, pero en el momento actual puede ser Util trabajar con conceptos y
técnicas asociadas a la espectroscopia en el campo de la tomografia, de cara a determinar
cuantitativamente las caracteristicas de los tejidos in-vivo. Ademas, las caracteristicas de los
tejidos diseccionados son diferentes de la de los tejidos que forman parte de un organismo
vivo y, por tanto, la validez de las medidas in-vitro esta limitada en comparacion a las medidas
in- vivo. El objetivo es, pues, la utilizacion de la tomografia, una técnica no invasiva, para
determinar la impedancia en funcidon de la frecuencia en una region interna del cuerpo,
realizando de esta forma la distincion, no sélo entre 6rganos sino también entre caracteristicas
particulares asociadas a un 6rgano en concreto. El fin Ultimo que se persigue con la aplicacion
de la espectroscopia en la tomografia de impedancia eléctrica es su aplicacion en el entorno
clinico gracias a la mejora que puede aportar en la distincion de los tejidos y de sus diferentes
caracteristicas.

Las aplicaciones médicas en las que actualmente se trabajan en la aplicacién de los sistemas
de espectroscopia y tomografia de impedancia eléctrica son muy diversas, encontrandose por
ejemplo medidas en tejidos oculares (Jurgens et al., 1996), pulmonares (Hahn et al., 1995) o
tumores (Blad y Baldetorp, 1996). Nuestra intencion es su aplicacion en la distincién y
caracterizacion de los tejidos del térax y del abdomen del cuerpo humano. Una aplicacién
clinica posible es la caracterizacion de la isquemia de los diferentes érganos y en concreto la
gue se produce en el tejido miocardico. Esta isquemia miocardica, que se produce tras un
accidente coronario, altera profundamente las propiedades eléctricas que son esenciales para
el normal acoplamiento electromecanico intercelular, y para la propagacién normal de la
actividad cardiaca. Como consecuencia de esto, la funcién ventricular se ve seriamente
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comprometida, pudiéndose llegar a desarrollar procesos arritmiolégicos que pueden hacer
peligrar la vida del paciente. La medida de las propiedades eléctricas pasivas del miocardio, a
través de su impedancia, ha sido un tema muy poco tratado en la bibliografia, al contrario de
lo que sucede con las propiedades que generan los potenciales de accion. Su estudio es por
este motivo importante, ya que pueden significar un nuevo procedimiento de diagnostico que
podria tener una gran aplicabilidad clinica, especialmente en situaciones en las que el
electrocardiograma no aporta un diagnostico definitivo.
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1.2 Objetivos de la tesis

El objetivo de la tesis es el desarrollo de equipos y métodos de andlisis, tanto para medidas in
vivo como in vitro, de la composicién y la estructura de tejidos biol6gicos mediante técnicas
basadas en la medida multifrecuencia de la impedancia eléctrica, como son la espectroscopia
y la tomografia, asi como con la union de estas dos técnicas en la obtencién de las
denominadas imagenes paramétricas, que no representan la variacion de la conductividad del
objeto con la frecuencia o el tiempo, sino con los parametros de un modelo, normalmente el
de Cole-Cole, que caracterizan espectralmente cada pixel de la imagen (figura 1.1).

Para conseguir estos objetivos se dividira la tesis en tres partes diferentes. En la primera parte
se caracterizaran los métodos empleados tanto para las medidas de espectroscopia, como
para las de tomografia. En ella, los objetivos a conseguir seran:

» Adaptacion de los métodos y sistemas desarrollados para su utilizacion en medidas de
caracterizacion de tejidos.

» Desarrollo de maquetas (phantoms) que permitan la validacion de desarrollos teoricos y la
calibracion de los sistemas de espectroscopia y tomografia desarrollados.

» Obtencion de modelos mateméticos y circuitales que sean Utiles en la interpretacion de las
medidas de espectroscopia de impedancia eléctrica.

« Estudio del problema directo en tomografia de impedancia eléctrica, para la obtencién de
la estrategia de inyeccién éptima en la distinguibilidad de conductividades.

» Estudio de la obtencion de imagenes paramétricas en tomografia de impedancia eléctrica.

La segunda parte englobara el desarrollo del prototipo de medida de tomografia que permitira
la obtencién de imagenes, tanto dinamicas, sera un sistema en tiempo real, como
multifrecuencia. La realizaciobn de este sistema se vera completada con un estudio
comparativo de las técnicas de demodulacion empleadas en la adquisicion de las sefiales de
tomografia

Por dltimo, en la tercera parte se presentaran los resultados obtenidos tanto en
espectroscopia como en tomografia, estudiandose:

» Qué parametros permiten de forma éptima la distincion y caracterizacion de los diferentes
tejidos mediante medidas in vivo de espectroscopia.

» Laevolucion de la isquemia de los diferentes tejidos mediante medidas in-situ.

» La aplicabilidad de estas medidas en un entorno clinico.

+ La obtencion de imagenes paramétricas en tomografia de impedancia eléctrica
multifrecuencia.
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Figura 1.1 Diagrama de flujo de los procesos de medida y caracterizacion de los sistemas biologicos
mediante espectroscopia y tomografia de impedancia eléctrica
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1.3

En

Organizacion de la memoria

la presente memoria se ha intentado que el orden de los temas tratados responda a una

secuencia légica de aproximacién a la obtencion de imagenes paramétricas en tomografia de
impedancia eléctrica. El hecho de trabajar en los dos campos de medida de impedancia, como
son los de espectroscopia y tomografia, ha llevado a dividir el tema de materiales y métodos
en dos partes segun se tratara una u otra técnica. Teniendo esto en cuenta, el contenido de

los capitulos ha quedado como sigue:
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En el capitulo segundo se realiza en primer lugar una introduccion a la espectroscopia,
describiendo las bases generales de la medida de impedancia eléctrica en medios
continuos. Posteriormente se pasa a estudiar cudles son las limitaciones que se
encontrardn en la realizacion de dichas medidas, cuantificando los errores que se
obtendran, tanto debido al sistema de medida, como al método. Este estudio se vera
complementado con él de los phantoms que, perfectamente caracterizados desde el punto
de vista de sus propiedades eléctricas, nos ayudaran a validar los procesos desarrollados
tedricamente, permitiéndonos ademas realizar las calibraciones de los diferentes sistemas.
Un dltimo punto sera el de desarrollo de modelos, tanto matematicos como circuitales, que
se aplicardn sobre las medidas de espectroscopia para la extraccion de parametros que
permitan mejor su caracterizacion.

La técnica tratada en el capitulo tercero es la tomografia de impedancia eléctrica. Se
estudia primeramente los denominados problemas directo e inverso, que nos permitiran
hallar la estrategia de inyeccion Optima para la distinguibilidad de cambios en la
conductividad, asi como los limites y errores en su cuantificacion que nos imponen los
distintos algoritmos utilizados en la reconstruccion de las imagenes. El dltimo punto es el
desarrollo de la teoria de imagenes paramétricas, y en concreto el de los algoritmos que
se aplicaran sobre los pixels de las imagenes multifrecuencia.

El capitulo cuarto contiene la descripcion de las aportaciones realizadas en el disefio de
sistemas de tomografia de impedancia en tiempo real y multifrecuencia. En él se describe
el prototipo de investigacion, y las pruebas realizadas para su validacion.

El capitulo quinto muestra los resultados encontrados en las medidas de espectroscopia y
tomografia. En primer lugar se muestran los estudios realizados sobre los tejidos para su
distincion in-vivo y para la caracterizacion de la evolucién de su isquemia con medidas in-
situ. Estas medidas son modelizadas, estudiandose qué parametros permiten mejor su
caracterizacion. Ademas esta informacion obtenida sobre los tejidos puede ser utilizada
como informacién a priori en las medidas in-vivo de imagenes paramétricas presentadas
en el Ultimo apartado de este capitulo.
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