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Morfometria basada en véxeles Conclusién: Se destaca la importancia de la MBV, un método no utilizado en nuestro pais,

Epilepsia refractaria como complemento no invasivo del anlisis visual de la RM y su utilidad en la localizacién

Resonancia magnética negativa en de la zona epileptogénica.

epilepsia © 2017 Sociedad Neuroldgica Argentina. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los

derechos reservados.

Voxel based morphometry in focal epilepsy with normal conventional
magnetic resonance and its usefull in the locazation of the epileptogen
zone

ABSTRACT

Keywords: Introduction: The lack of lesion on magnetic resonance imaging (MRI) is a strong predictor
Voxel based morphometry of surgical failure in the preoperative evaluation of patients with epilepsy. The useful of
Refractory epilepsy voxel-based morphometry (MBV) in patients with normal MRI and its relationship with
Negative magnetic resonance the Epileptogenic Zone, defined through stereoelectroencephalography (SEEG) have been
imaging in epilepsy evaluated.

Clinical cases: Two patients undergoing surgery in which the alterations found with MBV
coincided with the onset of seizures area in SEEG.
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Conclusion: The importance of MVB, a method not applied in our country, as a non- invasive

complement to the visual analysis of MRI and its usefulness in locating the epileptogenic

zone.

© 2017 Sociedad Neurolégica Argentina. Published by Elsevier Espaia, S.L.U. All rights

reserved.

Introduccién

Entre un 20-30% de los pacientes con epilepsia resistente
al tratamiento médico (ERT), la cirugia es una opcién
terapéutica’. El objetivo de la evaluacién prequirtrgica es
identificar la zona epileptégena (ZE), definida como la regién
del cerebro donde se inician las convulsiones y cuya reseccién
da como resultado el cese de las convulsiones.

La resonancia magnética (RM) es esencial en la evaluacién
prequirurgica de la ZE y su normalidad es un predictor de fra-
caso quirdrgico’. Aproximadamente, un 30% de las personas
con ERT tiene una RM de cerebro normal®. Recientemente, se
han desarrollado técnicas de posproceso de RM con el objetivo
de facilitar la deteccién de lesiones cerebrales relacionadas
con la ZE, que no fueron evidenciadas en la RM convencional®.
Estas técnicas se basan en 2 andlisis de morfometria basada
en véxel (MBV) llamadas: imagenes de unién y de extensién.
Destacan las dreas cerebrales que se desvian de la normalidad
en relacién con una base de cerebros normales. El proceso de
MBYV llamado imagen de unién es sensible a las alteraciones
de la unién sustancia gris-blanca y la imagen de extensiéon
es sensible a la presencia anormal de la sustancia gris en
la sustancia blanca®. En los centros especializados en ciru-
gia de epilepsia, en aquellos pacientes en los cuales no se ha
podido definir la ZE en su evaluacién prequirtrgica, a través
de video-electroencefalografia, RM de encéfalo y pruebas fun-
ciones, se realiza en un primer acto quirtrgico la colocacién
de electrodos profundos intracerebrales técnica denominada
estereoelectroencefalografia (EEEG). En la planificacién de esta
ultima, la alteracién encontrada en los estudios por imagenes
tiene un papel muy importante. De aqui la necesidad de con-
tar con técnicas no convencionales que permitan mejorar la
evaluacién visual de las RM.

El trabajo describe 2 casos clinicos de pacientes sometidos
a cirugia de epilepsia en los cuales se utiliz6é EEEG para definir
ZE. Posterior a la realizacién de EEEG y de forma retrospectiva,
se llev6 a cabo un andlisis de sus RM a través del pospro-
ceso con MBV con el objetivo de relacionar las alteraciones
encontradas en dicha técnica con la ZE definida a través de
EEEG.

Casos clinicos

Se presentan 2 pacientes con ERT que se sometieron a cirugia
de epilepsia y cumplieron con los siguientes criterios de inclu-
sién: 1) RM prequirtrgica convencional normal, evaluada por
2 observadores diferentes, sin interaccién ni intercambio de
informacién entre los mismos; 2) video-electroencefalografia
con internacién de 3 a 5 dias; 3) realizacién de EEEG; 4)

evaluacién neuropsicolégica normal, y 5) cirugia de epilepsia
con 6 meses de seguimiento postquirirgico.

En ambos pacientes, previo a la realizacién de EEEG, se
definié la hipétesis de ZE a través de ateneo médico y con la
valoracién de los estudios realizados previamente.

Paciente 1 (P1), 31 anos, masculino diestro, con inicio
de convulsiones a los 4 anos. Sus convulsiones inician con
confusién, dificultad en la lectura, pérdida de consciencia,
automatismos orales y parpadeo bilateral, con una frecuencia
diaria. El plan de implantes incluyo la colocacién de 7 elec-
trodos en el hemisferio cerebral izquierdo, localizados en el
16bulo parietal superior (PS), occipital superior, occipital infe-
rior, temporal posterior (TP), hipocampo (H), amigdala (A) y
temporal superior (T). La EEEG evidenci6 el inicio de convul-
siones en el cuneo del 16bulo occipital izquierdo con rapida
participacién de la circunvolucién PS y TP izquierdo.

El analisis de resonancia a través de MBV evidenci6 altera-
cién en la imagen de unién en la regién del cineo izquierdo
adyacente al surco parieto-occipital. Lo que representa una
diferencia en la intensidad de senial de los véxeles ubicados
en la unién entre sustancia blanca y gris de dicha regién, en
relacién con el resto del cerebro. Esta alteracién fue coinci-
dente con el inicio de las convulsiones en EEEG (fig. 1). Dicha
zona fue incluida en el 4rea de reseccién quirtrgica y cuyo
andlisis anatomopatolégico evidencié una displasia tipo 11. Su
seguimiento, luego del ano de la cirugia, mostré una reduccién
de convulsiones del 90%.

Paciente 2 (P2), 54 anos, masculino. Sus convulsiones ini-
cian con pérdida de conocimiento, automatismos en el brazo
izquierdo asociados a inmovilidad de brazo derecho, con una
frecuencia de uno por semana. El plan de implantes incluyo la
colocacién de 9 electrodos en el hemisferio cerebral izquierdo,
localizados en girus cingulado anterior, orbitofrontal, polo
temporal, A, circunvolucién T, giro fusiforme, pars opercularis,
opérculo motor y giro cingulado posterior.

La EEEG evidencié el inicio de las convulsiones en la circun-
volucién temporal superior izquierda, con rapido compromiso
del polo temporal y la regién temporal mesial ipsolateral. El
andlisis a través de MBV mostr6 una alteracién en la imagen
de extensiodn, lo cual se traduce en una extensién anormal de
la sustancia gris en la sustancia blanca a nivel de la circun-
volucién temporal media izquierda, en comparacién con el
resto del cerebro y coincidente con el inicio de las convulsio-
nes en EEEG. Dado que el andlisis fue retrospectivo, el area
donde el analisis de MBV evidencié alteracién no se incluyd
en la reseccién y solo se realiz6 la reseccién del polo temporal
izquierdo, con preservacién de las estructuras mesiales tem-
porales debido al riesgo postoperatorio de deterioro cognitivo.
La evaluacién de la pieza anatomopatolégica no mostré alte-
raciones (fig. 2). Su seguimiento al ano de la cirugia mostré
una reduccién de convulsiones del 60%.
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Figura 1 - Imagen RM T1 normal. Posterior a su procesamiento con VBM, la interseccién de las lineas muestra el area de
alteracion encontrada en la imagen de unién. Registro de EEEG donde se evidencia compromiso occipital izquierdo (OI) con

compromiso de parietal superior (PS) y temporal posterior (TP).
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Figura 2 - Imagen RM T1 normal. Posterior a su procesamiento con VM, la interseccién de las lineas muestra el area de
alteracion encontrada en la imagen de extension. Registro EEEG donde evidencia el compromiso del polo temporal

(electrodo PT).

Discusion

En los dltimos afios, las técnicas de posproceso de MBV han
cobrado relevancia y las publicaciones al respecto son cada
vez mas numerosas. Un ejemplo de ello son las anormalidades
encontradas en la sustancia gris de pacientes con epilepsia del
lébulo temporal que involucran estructuras mesiales tempo-
rales, A, regién parahipocampal y extratemporales®. Campos
et al. han evaluado con MBV y tensor de difusién a 17 pacien-
tes con criterios de esclerosis del hipocampo en RM, 17 con
epilepsia temporal mesial y RM normal, y 14 con sutiles sig-
nos en RM de displasia cortical focal (DCF) en el 16bulo frontal,
con la finalidad de evaluar alteraciones de la sustancia blanca
no detectables por los métodos de RM convencional. En el
trabajo se describen anormalidades en la sustancia blanca
ipsolateral y del giro temporal superior contralateral en los

pacientes con esclerosis del hipocampo y en aquellos con
DCF frontal observaron reduccién de la sustancia blanca en
el prectineo, asi como en el cingulo anterior ipsolateral. Sin
embargo, en los pacientes con epilepsia del 16bulo temporal
sin alteraciones en la RM no encontraron alteraciones en la
MBV. Los autores concluyen que las alteraciones encontra-
das en la sustancia blanca de estos pacientes desempenan
un papel en la red epileptégena’. Otro estudio realizado en
6 pacientes con epilepsia orbitofrontal determinado a través
de video-electroencefalografia, todos ellos con RM preoperato-
ria normal y los cuales fueron sometidos a cirugia de epilepsia.
Estos autores detectaron anomalias en 4 pacientes utilizando
MBYV, 3 de ellos en la regién orbitofrontal y uno en la regiéon
fronto mesial ipsolateral. Los autores concluyen que la rea-
lizacién de VMB en pacientes con RM normales y epilepsia
orbitofrontal podria ser un valioso elemento en la planifica-
cién de la evaluacién invasiva con electrodos profundos®.
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En virtud de estos hallazgos, el objetivo de nuestro tra-
bajo fue aplicar MBV en 2 pacientes sometidos a cirugia de
epilepsia con RM normal, con la finalidad de describir los
hallazgos encontrados en esta técnica y su relacién con la
ZE a través de EEEG. Un hallazgo importante en nuestro
estudio fue que las alteraciones encontradas con MBV en
ambos pacientes fueron coincidentes con la zona de inicio
ictal a través de EEEG, lo que indicaria que las alteraciones
encontradas en MBV estarian involucradas en la red epilepté-
gena.

En el P1 la reseccién quirdrgica incluyé el drea de altera-
ciones encontradas a través de MBV, dando como resultado
una reduccién de la frecuencia de convulsiones. Sin embargo,
en el P2 la reseccién quirtrgica no incluyé el area de alte-
raciones encontradas en MVB; en este paciente se decidi6,
junto al mismo y al equipo médico, realizar una reseccién
solo del polo temporal, el cual mostraba un rapido compro-
miso a través de EEEG, respetando las estructuras temporales
mesiales por el riesgo elevado de deterioro de la memoria
declarativa. Nosotros sugerimos que la menor disminucién
en su frecuencia de convulsiones en comparacién con el P1
estd en relacién con que no fue resecada la totalidad de su red
epileptégena.

Nuestro informe destaca la importancia de las técnicas
de posprocesamiento de RM como una herramienta prome-
tedora como complemento del andlisis visual de imagenes
convencionales con el fin de identificar la ZE. Como limita-
cién de nuestro estudio podemos mencionar el bajo nimero
de pacientes incluidos; sin embargo, constituye un punta-
pié inicial para la realizacién de futuras investigaciones. Sera
necesaria la realizacién de estudios con mayor numero de
pacientes para validar esta técnica. La MBV podria en el futuro
ayudar en la planificacién de los implantes EEEGy, por lo tanto,
la localizacién de ZE, lo que permitiria mejorar el resultado
posquirurgico.

Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales. Los autores declaran que
para esta investigacién no se han realizado experimentos en
seres humanos ni en animales.

Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que han
seguido los protocolos de su centro de trabajo sobre la publi-
cacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado. Los
autores declaran que en este articulo no aparecen datos de
pacientes.

Conflicto de intereses

Los autores no presentan conflicto de intereses y este trabajo
no fue subvencionado.

Agradecimientos

Agradecemos la colaboracién del Dr. Francisco Meli, Seccién
Neuroimdgenes, Diagnéstico Maipd, y del Dr. Norberto Mal-
pica, Laboratorio de anélisis de imagen médica y biométrica,
Universidad Rey Juan Carlos, Madrid.

BIBLIOGRAFTIA

1. Wirrell EC. Predicting pharmacoresistance in pediatric
epilepsy. Epilepsia. 2013;54 Suppl 2:19-22.

2. Bien CG, Szinay M, Wagner ], Clusmann H, Becker AJ, Urbach H.
Characteristics and surgical outcomes of patients with
refractory magnetic resonance imaging-negative epilepsies.
Arch Neurol. 2009;66:1491-9.

3. Téllez-Zenteno JF, Hernandez Ronquillo L, Moien-Afshari F,
Wiebe S. Surgical outcomes in lesional and non-lesional
epilepsy: A systematic review and meta-analysis. Epilepsy Res.
2010;89:310-8.

4. Huppertz HJ, Grimm C, Fauser S, Kassubek ], Mader I,
Hochmuth A. Enhanced visualization of blurred gray-white
matter junctions in focal cortical dysplasia by voxel-based 3D
MRI analysis. Epilepsy Res. 2005;67:35-50.

5. Wang ZI, Jones SE, Jaisani Z, Najm IM, Prayson RA, Burgess RC.
Voxel-based morphometric magnetic resonance imaging (MRI)
postprocessing in MRI-negative epilepsies. Ann Neurol.
2015;77:1060-75.

6. Bernasconi N, Duchesne S, Janke A, Lerch J, Collins DL,
Bernasconi A. Whole-brain voxel-based statistical analysis of
gray matter and white matter in temporal lobe epilepsy.
Neuroimage. 2004;23:717-23.

7. Campos BM, Coan AC, Beltramini GC, Liu M, Yassuda CL,
Cendes F. White matter abnormalities associate with type and
localization of focal epileptogenic lesions. Epilepsia.
2015;56:125-32.

8. Wang ZI, Ristic AJ, Wong CH, Jones SE, Najm IM, Schneider F.
Neuroimaging characteristics of MRI-negative orbitofrontal
epilepsy with focus on voxel-based morphometric MRI
postprocessing. Epilepsia. 2013;54:2195-203.


http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0055
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S1853-0028(17)30024-1/sbref0080

	Morfometría basada en vóxel en epilepsia focal con resonancia magnética convencional normal y su utilidad en la localizaci...
	Introducción
	Casos clínicos
	Discusión
	Responsabilidades éticas
	Protección de personas y animales
	Confidencialidad de los datos
	Derecho a la privacidad y consentimiento informado

	Conflicto de intereses
	Agradecimientos

	Bibliografía

