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DESCRIPCION
Evaluacién no invasiva de lesiéon cerebral

Campo de la Invencién

La presente invencion se refiere a la medicion y el diagnostico no invasivos de la presion intracraneal (PIC) para pacien-
tes con lesiones cerebrales tales como edema, hematoma o tumores.

Antecedentes de la Invencién

Existen varias medidas conocidas para indicar el estado intracraneal para pacientes con estados anémalos debidos a
lesiones cerebrales tales como edema, hematoma o tumor:

- Presién intracraneal (PIC); la presién bajo el craneo y que puede alterarse debido a causas internas y externas; hoy en
dia, s6lo se dispone de métodos invasivos para la medicion exacta de la PIC;

- Gradiente de presion intraventricular (GPIV); una medida de la diferencia entre las presiones de los ventriculos en los
dos hemisferios;

- Desplazamiento; que muestra cuanto se ha movido un punto en el espacio con respecto a su posicion original,
- Deformacion; una medicién de cuanto ha cambiado un determinado volumen con respecto a su configuracion original;

- Tensidn del tejido cerebral; cudnto esta actuando una determinada fuerza sobre una zona en un plano arbitrario en el
tejido cerebral.

- Desviacién de la linea media; la extension de la desviacion de la linea media se utiliza cominmente como una medi-
cién muy generalizadora de probabilidad de aumento de PIC puesto que la linea media cerebral se desplaza hacia el
lateral a medida que crece una anomalia (tal como edema o hematoma). Sin embargo, esto es una indicacién muy va-
ga. Por tanto, en la practica, las mediciones de principal interés para el diagnéstico de dafios cerebrales son aumento de
PIC y nivel de consciencia de los pacientes.

Los accidentes de trafico son un motivo importante por el que se diagnostica o se trata a pacientes por lesiones cerebra-
les. En Suecia, se traté cada afio a mas de 20.000 pacientes con lesiones cerebrales provocadas por violencia externa a
lo largo del periodo de tiempo desde 1987 hasta 2000. La mayor parte (65%) de esas lesiones estaba representada por
hematoma, lesiones cerebrales difusas y edema en las que la medicién de la PIC es crucial porque la PIC elevada pue-
de conducir a hipertension y cambios respiratorios y también puede contribuir a dafios en otras zonas del sistema ner-
vioso central, fuera de la lesion primaria.

El tamafio y la ubicacién de la lesién primaria pueden evaluarse con alta precisién con formacion de imagenes radiologi-
cas tal como tomografia computarizada (TC). Tradicionalmente, suele realizarse una exploraciéon mediante TC cuando
llega un paciente con una lesion craneal al servicio de urgencias. El médico puede diagnosticar entonces la gravedad de
la lesion basandose en las imagenes. Sin embargo, las imagenes no proporcionan una estimacion de la PIC del pacien-
te. Para medir la PIC, es necesaria la apertura del hueso craneal del paciente con el fin de insertar un sensor de presion
a través de un catéter. Si la presion es mayor que un nivel dado, la lesion debe evacuarse inmediatamente para reducir
la presion para prevenir dafios adicionales. Por otro lado, si la presién esta por debajo del umbral critico, puede usarse
un tratamiento conservador tal como cuidado intensivo y no estan indicadas operaciones adicionales.

La invencion descrita en el presente documento es un método numeérico no invasivo de medicion de la PIC, ejemplifica-
do generalmente mediante un método de elementos finitos no invasivo. Cuando se usa la invencion descrita la explora-
cion mediante TC de la que ya se dispone se usa para realizar una simulacién del hematoma o edema. La PIC del pa-
ciente puede medirse de manera no invasiva. También se miden deformaciones y tensiones mecanicas locales en el
cerebro, lo que esté relacionado con una lesién cerebral posterior. La deformacion y la tension no se han usado previa-
mente pero la informacién es valiosa para prever posibles complicaciones y dafios al cerebro. Ademas de la obtencion
de informacion critica, también se evitan operaciones invasivas usando este método, lo que significa menos padecimien-
to y menores costes para el paciente y la sociedad.

Descripcion de la técnica anterior

Existen varias técnicas de métodos no invasivos conocidas previamente para medir datos biolégicos dentro del cerebro.
Los mas estrechamente relacionados son:

» Formacién de imagenes mediante resonancia magnética de la medicion de PIC,

la técnica de IRM
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En este método se usan imagenes de RM para estimar con precision el flujo de entrada en y de salida de la cavidad in-
tracraneal. Estos flujos medidos se usan entonces en un modelo de flujo para estimar un indice de elastancia, a partir
del que puede calcularse una PIC. Se ha sugerido el método pero las pruebas clinicas conocidas han sido limitadas
hasta ahora y sélo mostraron resultados cualitativos. Un estudio titulado “Early Experience from the application of a no-
ninvasive magnetic resonance imaging-based measurement of Intracranial pressure in Hydrocephalus” de Roberta P.
Glick et al presentado en noviembre de 2006 (Glick, R. P. et al, Neurosurgery: noviembre de 2006, Volumen 59, Namero
5, pags. 1052-1061) muestra la aplicacién del método. Es notable el hecho de que se necesitan medidas de flujo para
calcular la PIC y el hecho de que sélo es aplicable para pacientes con hidrocefalia (cantidades excesivas de liquido ce-
falorraquideo). Este método no se ha sometido a prueba con pacientes que tienen hematoma o edema. Ademas, este
método no puede predecir la deformacion y la tensidon que hay en el cerebro afectado. Este método de uso de explora-
ciones mediante IRM también es mas caro que la invencion descrita en el presente documento.

+ Analisis de resonancia de tejidos, el método TRA

En este método, se aprovechan las respuestas mecénicas de los tejidos intracraneales al latido cardiaco y las relaciones
de estas respuestas con elevaciones en la PIC. La respuesta de resonancia caracteristica (frecuencia propia) de las pa-
redes del tercer ventriculo se registra en un ecopulsograma y se relaciona empiricamente con la PIC mediante una
férmula sencilla. El método se basa en los cambios producidos por la forma cambiante de la pared ventricular durante
un ciclo cardiaco. Se presenta un estudio sobre este método en “Tissue resonance analysis: a novel method for nonin-
vasive monitoring of intracranial pressure” que se encuentra en J Neurosurgery 96:1132-1137, 2002. Las pruebas mues-
tras una buena correlacion con mediciones invasivas. Sin embargo, el método depende de mediciones a lo largo del
tiempo que proporcionan los cambios en la PIC basandose en el ritmo cardiaco y, por tanto, en el flujo de sangre.
Ademas, este método no puede predecir la deformacién y la tensién que hay en el cerebro afectado.

* Ecografia Doppler transcraneal (EDT), un enfoque de analisis de sistema

Este método consiste en relacionar las caracteristicas de flujo del flujo sanguineo arterial con la PIC. Se ha establecido
una relacién de este tipo, y suponiendo un enfoque de analisis de sistema, se desarrolla un método de estimacion no
invasiva usando EDT para mediciones del flujo sanguineo. El método ofrece posibilidades de monitorizacién y la recons-
truccion de la onda de PIC para analisis adicional. Un método de uso de EDT para medir la PIC, entre otros, se da a co-
nocer en la patente estadounidense n.° 6875176 y en “Transcraneal Doppler sonography pulsatility index (PI) reflects
intracranial pressure (ICP) “ de Johan Bellner et al. (Surgical Neurology, Volumen 62, Numero 1, paginas 45-51) El
método depende, sin embargo, del operario y del &ngulo de insonacioén y no puede medir la deformacion, la tension y la
presion que pueden variar en el cerebro.

Los tres métodos mencionados anteriormente se basan en informacion basada en el flujo de sangre o LCR. En algunos
casos, se combina la informacion con informacion espacial procedente de imagenes médicas pero no puede obtenerse
la medicién Gnicamente a partir de la informacion espacial facilitada por una imagen médica. Ademas estos métodos no
pueden predecir la PIC, la deformacion y la tension del cerebro del paciente, lo que es util para proporcionar un enten-
dimiento completo del estado. Por tanto, difieren sustancialmente de los métodos numéricos de base espacial concebi-
dos en la invencién dada a conocer en el presente documento.

A continuacién se presentan varios métodos numéricos conocidos y estudios previos relacionados que usan MEF.
» Métodos de diferencias finitas (MDF)

Como el método de elementos finitos, este método es un método numérico usado para resolver ecuaciones diferencia-
les parciales. La diferencia entre los dos métodos es que MDF es una aproximacion a la ecuacion diferencial mientras
que MEF es una aproximacion a su solucion. MDF es facil de implementar pero es menos flexible en la capacidad para
manejar una geometria compleja.

* Método de volumenes finitos (MVF)

Este es un método similar a MDF y calcula variables conservadas, por ejemplo flujos que entran en y salen de un volu-
men finito usando el teorema de la divergencia. La diferencia es que MVF no requiere una malla estructurada como en
MDF. Suele usarse en dinamica de fluidos computacional (DFC).

* Método sin malla (meshless)

Los métodos mencionados previamente que requieren de una malla para discretizar las ecuaciones diferenciales y la
geometria compleja conduciran a veces a dificultades en la generacién de mallas. Formulando la discretizacion con un
enfoque sin malla, puede evitarse el problema asociado con la formacion de mallas.

* Métodos de elementos finitos (MEF)

El método de elementos finitos se ha usado durante largo tiempo en la industria aeroespacial para calcular entidades
mecanicas tales como la deformacién, la tension y la presién en su construccién. El método de elementos finitos se
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desarroll6 principalmente durante los afios 1960 y 1970. Durante las pasadas décadas, el desarrollo de estaciones de
trabajo y ordenadores personales pequefios y potentes ha hecho que los c6digos de EF sean una herramienta tan
comun para muchos ingenieros como la calculadora de bolsillo. También se ha vuelto mucho mas accesible a través de
las interfaces faciles de usar proporcionadas por los codigos de EF méas comerciales.

Los principios basicos de MEF son dividir un problema numérico complejo (un sistema estructural) en problemas mane-
jables (elementos finitos) y puede lograrse la solucién del problema complejo. Cada elemento en el sistema estructural
se modela con las propiedades fisicas correspondientes. El fin de tal modelado numérico en mecanica estructural y de
fluidos es predecir la respuesta de sistemas mecanicos que se exponen a condiciones iniciales o cargas especificas.
Esto se logra mediante: 1) formular un conjunto de ecuaciones que describen de manera realista la fisica del sistema, y
2) resolver estas ecuaciones con condiciones de contorno apropiadas. En el siglo pasado se ha llevado a cabo el estu-
dio de la biomecénica usando el método de elementos finitos. La biomecéanica de la cabeza humana puede verse como
un movimiento cerebral dentro de un craneo con carga externa y esto proporciona un problema de valor de contorno
dinamico tridimensional complejo. Estas respuestas biomecanicas internas del cerebro no pueden medirse por completo
mediante técnicas experimentales. Los modelos analiticos se limitan a problemas con una geometria relativamente re-
gular, condiciones de contorno sencillas y propiedades homogéneas de materiales. Los enfoques numeéricos, por otro
lado, aproximan la solucién analitica con un procedimiento numérico. EI método de elementos finitos es superior a otros
métodos numéricos cuando se trata de modelar una geometria irregular, propiedades inhomogéneas y no lineales de
materiales y condiciones de carga y de contorno complejas. Se han desarrollado modelos de elementos finitos con an-
tropometria humana a lo largo de los afios que pueden predecir una lesion con buena precisiéon. Usar el método de ele-
mentos finitos para estudiar una patologia clinica relacionadas con la biomecénica es un area relativamente nueva y los
estudios preliminares indican que los resultados son utiles en diagndsticos clinicos.

Las lesiones craneales estan relacionadas con el fallo del material tisular, caracterizado en alguna forma de tension, es-
fuerzo o deformacién. Por tanto, los métodos numéricos tales como andlisis de elementos finitos pueden proporcionar
distribuciones de tension, esfuerzo y deformacion a lo largo y dentro de los diferentes tejidos para una entrada biomeca-
nica dada, tal como el movimiento de la cabeza o el impacto en la cabeza. Identificar los valores y la ubicacion de estas
magnitudes, a los que se supera el nivel de tolerancia del tejido, proporciona la vinculacion entre las magnitudes meca-
nicas externas y las lesiones internas. Los modelos de elementos finitos son repetibles y reproducibles, y las simulacio-
nes pueden verse como experimentos sustitutos sin variabilidad biolégica. Un modelo de este tipo de la cabeza humana
hace mas facil entender lo que sucede en una cabeza humana durante un impacto.

Un método de uso de un modelo de elementos finitos en una practica intraoperatoria se describe en la patente estadou-
nidense n.° 7.072.705 “Apparatus and methods of brain shift compensation and applications of the same “ que reivindica
que halla la desviacion cerebral intraoperatoria resolviendo ecuaciones con el método de elementos finitos (usando un
modelo de elementos finitos). Esto se usa en cirugia guiada por imagenes y en la imagen, se compensa / desvia la po-
sicion del cerebro de la imagen preoperatoria a una calculada. Sin embargo, no se menciona la medicion de la PIC me-
dicién ni se usa para el diagndstico o la valoracién del estado del cerebro.

Se han presentado modelos de elementos finitos que evalian mediciones bioldgicas. Farmanzad et al. (Bio-Medical Ma-
terials and engineering 17 (2007) 119-125) comentan el uso del modelo de elementos finitos para analizar el comporta-
miento biomecéanico en el cerebro humano durante un caso de hematoma epidural. Se construyé un modelo de elemen-
tos finitos bidimensional basandose en la exploracion mediante TC de un paciente de 31 afios de edad que presentaba
hematoma. Los autores llevaron a cabo un estudio de parametros con diferentes médulo de elasticidad (E), coeficiente
de Poisson (v) y gradiente de presion intraventricular (AP) y compararon las formas ventriculares del modelo y del pa-
ciente. Los autores llegaron a la conclusion de dos criterios para E y AP. Se usaron estos pardmetros para optimizar el
modelo. Otra solucién conocida que aplica MEF para evaluar el gradiente de presién intraventricular es Saberi et al.
(Computer Aided Surgery, Volumen 12, Numero 2 marzo de 2007, paginas 131 - 136). Como Farmanzad et al. (2007),
una imagen de TC de un paciente que presenta hematoma epidural que compara el desplazamiento de los puntos de
referencia del ventriculo con el ventriculo en el paciente. Sin embargo, los dos estudios mencionados anteriormente no
describen ni la presion intracraneal ni el uso de deformacion o tension en el modelo. Ademas, los estudios son casos
individuales para evaluar un modelo matematico en una practica fija, no como en la invencién en el presente documento
que proporciona una simulacion o como herramienta de diagnéstico.

Ademas, M. Shill et al. sugieren un modelo de elementos finitos para determinar el desplazamiento maximo de la hoz
del cerebro (Biomechanical Simulation of the Falx cerebri using the Finite Element Method (1996), M. Schill, M. Schink-
man, H.-J. Bender, R. Manner). Se usa la medicién de PIC en los dos hemisferios como datos de entrada para el célculo
del desplazamiento. Sin embargo, el método no se basa ni en imagenes médicas ni en datos especificos del paciente.

Cheng et al. comentan otro modelo de elementos finitos que simula la desviacion de la linea media durante un hemato-
ma (The correlation of midline shifts of human brain with large brain haematoma using a finite element approach, Cheng
AY, Paun MC, Poon WS, Wong GK). Se cre6 un modelo de EF de 5 mm de espesor basandose en imagenes de TC e

IRM de un paciente con hematoma. El modelo se us6 entonces para simular el hematoma en diferentes ubicaciones en
el cerebro para cuantificar el desplazamiento maximo de la desviacion de la linea media en el cerebro. Los autores en-

contraron que la prediccién en casos de hematoma de situacion lobular era mas precisa que los asentados mas profun-
damente y que existe una relacion lineal entre el tamafio de la lesién y el desplazamiento maximo de la desviacion de la
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linea media. Sin embargo, el modelo no es tridimensional sino que se basa en un corte horizontal de una cabeza. Cuan-
do se analiza la desviacion de la linea media ubicada en el mismo plano que el hematoma, podria ser suficiente con un
modo bidimensional pero, tal como ensefian Cheng et al., un modelo tridimensional es mas preciso en los casos con
hematoma lobular. Cheng et al. evalGian la desviacién de la linea media pero como en la invencién en el presente docu-
mento, no se midié la presion intracraneal usando el modelo ni tampoco examinaron la deformacion y las tensiones
principales maximas en el cerebro.

Se ha desarrollado un modelo de EF completo de cabeza y cuello en el Instituto Real de Tecnologia en Estocolmo por
Svein Kleiven et al. (denominado a continuacion en el presente documento “modelo KTH”). EI modelo KTH ha imple-
mentado modelos de materiales mas complejos y esta validado mas ampliamente que otros modelos y se hallé una co-
rrelacion entre el patrén de lesion hallado en imagenes de TC de un paciente que fue victima de un accidente de moto-
cross y el patrén de deformacion hallado en el modelo en la reconstruccién usando el modelo KTH. Sin embargo, el mo-
delo de EF no se usa para predecir la PIC o la deformacion tras haberse producido una lesién. El modelo se describe
por Kleiven en “Predictors for traumatic brain injuries evaluated through accident reconstructions” 51° Stapp Car Crash
Journal, 2007). El articulo describe un método para comparar la PIC con la tensién temporal durante un impacto externo
de la cabeza puesto que el movimiento dindmico en el cerebro puede producir lesiones. El modelo KTH se ha basado
en todo su desarrollo en la misma geometria pero con parametros de materiales variables. La invencion descrita en el
presente documento ensefia un modelo de EF mejorado y una evaluacion no invasiva de lesion cerebral usada cuando
se ha producido una lesién y se han producido cambios estaticos en el cerebro (tales como hematoma y edema).

Los parametros basicos del modelo de EF KTH conocido previamente se validan adicionalmente frente a datos experi-
mentales procedentes de autopsias para diferentes direcciones de impacto. Kleiven argumenta en “Correlation of an FE-
model of the Human Head with Local Brain Motion-Consequences for Injury Prediction” (46° Stapp Car Crash Journal,
2002) que los valores de las propiedades de cizallamiento del cerebro humano deben disminuirse en la mayoria de mo-
delos de EF existentes. El modelo de EF disponible tiene, por tanto, propiedades de tejido y parametros de rigidez basi-
cos validados para una situacion para predecir una respuesta cerebral localizada de un impacto externo temporal en la
cabeza humana.

T.J. Horgan y M.D. Gilshirst han desarrollado y validado otro modelo de EF (véase por ejemplo “Influence of FE model
variability in predicting brain motion and intracranial pressure changes in head impact simulations” en International Jour-
nal of Crashworthiness 2004, vol. 9, N.°4, pags. 401-408). Se comentan aspectos de disefio de un modelo de EF pero,
de la misma manera que el modelo de EF KTH, s6lo se comenta el impacto temporal y externo.

Los métodos mencionados anteriormente se desarrollan para medir la PIC pero no la deformacién y la tensién de mane-
ra eficaz. Robert W.G. Anderson ha comentado, sin embargo, la relacion entre PIC y tension (Anderson, R.W.G., Brown,
C.J., Blumbergs, P.C., Scott, G., Finney, J.W., Jones, N.R., y McLean, A.J. (1999). Mechanics of axonal injury: An expe-
rimental and numerical study of a sheep model of head impact, Proc. 1999 IRCOBI Conf. Sitges, Espafia, pags. 107-
120. Injury. Journal of Biomechanical Engineering 16, pags. 615-622.).

A este respecto, el andlisis de la PIC y/o la tension y la deformacion tras una lesiéon usando un método numérico basado
en informacion espacial procedente de imagenes médicas segun la presente invencidn se aparta sustancialmente de los
conceptos y disefios convencionales de la técnica anterior.

Sumario de la invencién

El propésito general de la presente invencidn, que se describird posteriormente con mayor detalle, es proporcionar un
método numérico no invasivo para medir la presién intracraneal (PIC), la deformacidn y la tension para pacientes que
presentan hematoma o edema. Se usa un modelo de elementos finitos tridimensional especifico del paciente con la res-
puesta biomecéanica natural. Se usan imagenes médicas tales como imagenes de TC o RM para crear un modelo de EF
especifico del paciente para proporcionar un diagnoéstico y un plan de tratamiento individuales para cada paciente. Por
tanto, la presente invencion proporciona un nuevo método de analisis complementario de imagenes médicas que pro-
porciona informacion cualitativa.

Un objeto principal de la presente invencion es proporcionar un método no invasivo para la medicion de la presion intra-
craneal (PIC) basandose en imagenes médicas y un método numérico.

Un objeto de la invencidn es proporcionar un modelo numérico tridimensional especifico del paciente para la medicién
no invasiva de PIC.

Otro objeto de la invencién es proporcionar un método de elementos finitos tridimensional especifico del paciente para la
medicién no invasiva de PIC.

Un objeto de la presente invencion es proporcionar un modelo numérico novedoso que simula la respuesta biomecanica
natural del cerebro humano.

Otro objeto es proporcionar métodos complementarios de analisis de las lesiones en la cabeza humana usando la de-
formacion y la tension como parametros del modelo numérico.
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Un objeto adicional de la invencion es proporcionar, basandose en el modelo numérico especifico del paciente y méto-
dos de analisis de lesiones en la cabeza humana novedosos, una probabilidad de lesiones adicionales en el cerebro y
resultados y necesidades probables de medidas y/o tratamientos invasivos.

Otros objetos y ventajas de la presente invencion resultaran obvios al lector y se pretende que estos objetos y ventajas
estén dentro del alcance de la presente invencion.

Breve descripcién de los dibujos

la figura 1 muestra el método basico de la invencién usando un modelo de EF.
La figura 2 muestra el método basico de la invencion usando un autogenerador.

La figura 3 en la imagen izquierda muestra la hemorragia del paciente en color blanco y cémo comprime el tejido cere-
bral. La imagen derecha muestra la estimacion numérica de la deformacion del cerebro ilustrada con una escala de gri-
ses.

La figura 4 muestra los ventriculos en el modelo de EF original (izquierda). Tal como puede observarse, no hay canal de
comunicacion entre los ventriculos tercero y cuarto, en cuanto a la anatomia real (derecha).

La figura 5 muestra el nuevo sistema ventricular con el canal de comunicacion construido.

La figura 6 es una figura esquematica que muestra una seccion transversal del modelo tridimensional. Se mueven nédu-
los en la superficie cerebral para simular el hematoma epidural. Los niveles de los méargenes indican el nivel de defor-
maciones desde 0 hasta 0,3.

Descripcion detallada de la invencién y realizaciones preferidas de la misma

La presente invencién es un método numeérico no invasivo para medir la presion intracraneal (PIC), la deformacion y la
tensién en el tejido cerebral para un paciente presenta hematoma, edema o tumor. Para obtener un resultado preciso en
el método numérico, se usa un modelo de elementos finitos tridimensional especifico del paciente. Se usan imagenes
médicas tales como imagenes de TC o RM del paciente para generar el modelo de EF especifico del paciente. El mode-
lo de elementos finitos simula las complicaciones que el paciente presenta, proporcionando informacidn valiosa para el
diagndstico y tratamiento individuales. Por tanto, la presente invencion proporciona un nuevo método de analisis com-
plementario de imagenes médicas que proporciona informacion cualitativa.

La herramienta novedosa descrita en el presente documento se refiere a un diagndstico especifico del paciente en el
sistema de atencion sanitaria. El nuevo método de diagndstico esta disefiado para complementar las técnicas radiologi-
cas de formacién de imagenes usadas actualmente afiadiendo informacién sobre las cargas mecénicas que experimen-
tan los tejidos lesionados y circundantes. El método Unico mejorard y aumentard la eficacia de los examenes de pacien-
tes para los radidlogos y neurocirujanos y mejorara los diagnésticos de modo que puede optimizarse el tratamiento para
cada paciente y lesion especificos. Se mejora la calidad del tratamiento asi como se reducen los costes de tratamiento y
el sufrimiento humano.

El método usado en la invencién descrita en el presente documento es generalmente un método numérico y especifi-
camente un modelo de EF para calcular la PIC y otros datos bioldgicos tales como la deformacion y la tension del cere-
bro del paciente. El método es especifico del paciente y se basa en imagenes médicas tales como TC o RM. El método
puede basarse o bien en imagenes médicas de un paciente y un modelo numérico (figura 1) o bien en imagenes médi-
cas de un paciente y una autogeneracion de un modelo (figura 2). El primer método que usa un modelo numérico es
mas eficaz y exige menos potencia computacional y el segundo método de autogeneracion es presumiblemente mas
especifico.

Independientemente del método elegido, la invencion en el presente documento se caracteriza por ser tridimensional y
especifica del paciente. El método se basa en un modelo (tal como un modelo de EF) correspondiente a la respuesta
biomecanica natural del cerebro. Se describen algunos aspectos de la invencion con mas detalle a continuacion.

Especificidad respecto al paciente

Existen dos maneras de hacer que el modelo de EF sea especifico del paciente. O bien puede generarse un nuevo mo-
delo o bien puede darse forma a un modelo existente para ajustarse a la antropometria del paciente. Para generar un
nuevo modelo, es necesaria una imagen de RM tridimensional del paciente. Se clasifican los diferentes tejidos en la ca-
beza usando algoritmos de procesamiento de imagenes, por ejemplo, un método de clasificacion por maximizacion de
estimacién. Este método en particular es robusto y puede producir un buen resultado incluso con la presencia de un
campo de inhomogeneidad que es comin en imagenes de RM. Un campo de inhomogeneidad tiene el efecto de hacer
algunas partes de la imagen mas brillantes de lo que deberian ser, haciendo asi que sea mas dificil clasificar correcta-
mente diferentes tejidos. Los diferentes tejidos se convierten entonces en un modelo de EF transformando cada elemen-
to de imagen en un elemento finito con un volumen que corresponde al espaciado de la imagen tridimensional. Se reali-
za entonces un alisado de los nodos de superficie para disminuir el error numérico debido a la superficie no alisada.
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Para dar a un modelo existente la forma del paciente, los datos de entrada primarios son una imagen de exploracién
mediante TC tridimensional. En primer lugar, se segmenta el cerebro de la imagen usando un algoritmo de segmenta-
cion tal como segmentacion de conjuntos de niveles (level set) y el resultado es una imagen binaria que representa el
cerebro con intensidad brillante y el fondo con intensidad oscura. El cerebro del modelo de EF existente también se
convierte en una imagen binaria que se usa para crear un mapa de deformacion para todo el modelo de EF. Se realiza
un registro de imagenes para crear el mapa de deformacion, es decir hallar una transformada espacial que mapea una
imagen con otra. Usando el mapa de deformacién, los nodos del modelo de EF existente se transforman espacialmente
y el modelo resultante debe tener una forma relacionada con la antropometria del paciente.

Para obtener una PIC precisa y otros datos biolégicos para cada caso individual, el modelo de EF especifico del pacien-
te simula las respuestas biomecanicas naturales en el cerebro humano. En otras palabras, el modelo actla de la misma
manera que el cerebro del paciente especifico considerando la rigidez y elastancia y otros factores en cada elemento
del modelo.

Existen algunos aspectos que han de considerarse e incluirse en el modelo de EF usado en la invencién descrita en el
presente documento.

Respuesta biomecéanica natural

Ademas de tener la geometria adecuada, las propiedades de materiales correctas en el modelo de EF son importantes
para una simulacion correspondiente a la respuesta biomecéanica natural en el cerebro humano. Para hacer que el mo-
delo de EF sea “biofiel” (que contenga propiedades de materiales correctas), se validan estudios de parametros serios
de los diferentes materiales frente a datos experimentales tales como el movimiento relativo del cerebro con respecto al
craneo en un patrén de presion o impacto que se generan en un impacto. Con mayor correlacion con los datos experi-
mentales, la mayor biofidelidad es para el modelo de EF, por tanto el resultado de la simulacion es mas fiable.

Cuando se desarrolla un modelo de EF del cerebro, es beneficioso que el modelo pueda imitar la compliancia del siste-
ma nervioso central. Por tanto, la remodelacién de las propiedades de flujo del liquido cefalorraquideo (LCR) ventricular
es un aspecto de la invencién. Un ejemplo de sistema ventricular de comunicacion se describe en el ejemplo 1. En el
mismo, se muestran una simulacion de una formulacién euleriana de los ventriculos y su canal de comunicacion mos-
trado e implementado para modelar el flujo de LCR correctamente y los aspectos que han de considerarse cuando se
calcula la presion intracraneal en un modelo de EF.

Una alternativa al modelado del sistema ventricular de comunicacion es crear un modelo de EF en el que las propieda-
des de materiales de los modelos (presumiblemente el médulo de compresibilidad del LCR) se alteran para imitar la
compliancia que se simula de otro modo por el sistema ventricular de comunicacion.

La medicién de PIC en la invencidn descrita en el presente documento puede completarse mediante otras mediciones
para proporcionar un criterio mejorado para determinar lesiones. Puede usarse la deformacién como un criterio novedo-
so para el efecto y la influencia de enfermedades en tejidos vivos. Se producen cambios en la deformacion en estructu-
ras anatomicas e histoldgicas debidos a efectos internos y externos sobre el tejido. La deformacion va a compararse con
la estructura normal y calcularse como un cambio en porcentaje con relacion a la estructura normal. Se ha mostrado que
el nivel de deformacion se correlaciona con las lesiones. Puesto que no siempre se producen inmediatamente los cam-
bios fisioldgicos asociados con lesiones, la medicién de la deformacion proporciona la posibilidad de predecir lesiones
tales como lesién axonal difusa, contusion y hemorragia. Puede usarse la tension como complemento o alternativa a la
PIC y a la deformacion. Se ha mostrado previamente la relacion entre formas de tensién (tension de von Miese) y lesion
axonal difusa (LAD) pero no la aplicacion clinica. Por tanto, cuando se dispone de informacién sobre deformaciones y
tensiones, el equipo médico tiene la posibilidad de preparar tratamientos antes de que se produzcan cambios fisiologi-
cos en el cerebro del paciente.

La invencion descrita en el presente documento es una herramienta Util no sélo para calcular la PIC, la deformacion y la
tensién sino también como herramienta de diagnéstico que proporciona la probabilidad de lesiones secundarias en dife-
rentes regiones del cerebro del paciente. Ademas la invencién descrita en el presente documento puede aplicarse en
una practica que proporciona sugerencias para tratamientos y consecuencias probables en el cerebro del paciente de
esos tratamientos. A continuacion hay una ilustracion de una aplicacién clinica tipica de la invencién descrita en el pre-
sente documento. En el ejemplo 2, se muestra un ejemplo de calculo de PIC con un método de EF.

Aplicacién clinica de la evaluacién no invasiva de lesién cerebral

Un paciente que ha experimentado un accidente traumatico ingresa en el hospital y muestra sintomas de lesion cere-
bral. Se examina al paciente en el departamento de radiologia usando técnicas de formacion de imagenes médicas, ta-
les como TC (tomografia computarizada) o IRM (formacion de imagenes mediante resonancia magnética). Basandose
en estas imagenes, se traza a escala un modelo de EF del cerebro y el craneo para representar con precision la ana-
tomia especifica de este paciente. La siguiente etapa es simular la lesion cerebral en el modelo de EF basandose en el
volumen y el grado de lesidn visible en las imagenes médicas. Los resultados de las simulaciones de EF proporcionan
informacién inequivoca de la presion intracraneal en el cerebro numérico. Esta presion numérica es una buena estima-
cién de la presion real que esta experimentando el cerebro del paciente, ilustrado en la figura 3 para un hematoma intra-
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craneal. Cuando la presién estimada esta por debajo del valor critico, se evita una intervencién quirdrgica innecesaria.
Por otro lado, si la presion estimada esta por encima del valor critico, el neurocirujano dispone de mas informacion para
evaluar cémo afecta la lesion al sistema nervioso central y al estado del paciente. Por tanto, usando la herramienta des-
crita en el presente documento es posible analizar la presion cerebral o la presion intracraneal basandose en métodos
numeéricos en vez de en intervenciones quirdrgicas. En la figura 3, se muestra una simulacién basica. La imagen iz-
quierda muestra la hemorragia del paciente en color blanco y cémo comprime el tejido cerebral. La imagen derecha
muestra la estimacién numérica de la deformacion del cerebro ilustrada con una escala de grises, en el modelo de ca-
beza KTHO® que simula la respuesta debida a una hemorragia intracraneal con volumen y ubicacién similares.

En cuanto a un comentario adicional de la manera de utilizacion y funcionamiento de la presente invencion, lo mismo
debe resultar evidente a partir de la descripcion anterior. Por consiguiente, no se proporcionara ningin comentario adi-
cional con relacién a la manera de utilizacion y funcionamiento.

Por tanto, lo anterior se considera como ilustrativo Unicamente de los principios de la invencién. Ademas, puesto que a
los expertos en la técnica se les ocurriran facilmente numerosas modificaciones y cambios, no se desea limitar la inven-
cion a la construccion y el funcionamiento exactos mostrados y descritos, y por consiguiente, puede recurrirse a todas
las modificaciones y equivalentes adecuados, que se encuentran dentro del alcance de la invencion.

EJEMPLO 1- sistema ventricular de comunicacién

Construccion del acueducto de Silvio y un flujo de salida simulado desde el cuarto ventriculo

Cuando se desarrolla un modelo de EF del cerebro es beneficioso que el modelo pueda imitar la compliancia cerebral.
Por tanto el remodelado de las propiedades de flujo del liquido cefalorraquideo (LCR) ventricular es un aspecto de la
invencion. El LCR constituye un sistema circulatorio en el espacio intracraneal. Se forma LCR de manera profunda de-
ntro del cerebro en los ventriculos, desde donde fluye entonces hacia el espacio subaracnoideo y finalmente se drena al
interior de los senos y sigue a la sangre venosa al exterior del craneo. La funcion de compliancia del cerebro depende
de la existencia de tal comunicacion de modo que el LCR pueda evacuarse del espacio intracraneal en presencia de
una lesiéon de masa expansiva. En el modelo de “cabeza de KTH” original, no existia comunicacion interventricular. Para
imitar cualquier compliancia cerebral, tuvieron que construirse canales de comunicacion en el sistema ventricular, 0 mas
especificamente el canal de comunicacion entre los ventriculos laterales y cuarto, el denominado acueducto de Silvio.
Véase la figura 4 para los ventriculos en el modelo de EF original (izquierda). Tal como puede observarse, no existe ca-
nal de comunicacién entre los ventriculos tercero y cuarto, en cuanto a la anatomia real (derecha).

Se modeld el acueducto de Silvio creando un flujo de salida en el tercer ventriculo y un flujo de entrada en el cuarto
ventriculo, y luego conectandolos mediante un canal (figura 5). En primer lugar, se dividieron los elementos de ventricu-
lo, y luego se envolvieron mediante una cubierta elastica delgada con nodos de superficie comunes. Entonces se cons-
truyeron los flujos de entrada y de salida eliminando elementos de cubierta en la ubicacion de los orificios. Entonces se
cred un canal de elementos contiguos a los elementos de ventriculo expuestos en los flujos de entrada y de salida. Se
construyeron los elementos en el canal de modo que tuvieran las mismas longitudes caracteristicas que los elementos
ventriculares a los que se conectaron en el flujo de entrada y de salida. También se envolvié el canal mediante una cu-
bierta elastica delgada, que se fusiond en los flujos de entrada y de salida a las cubiertas que cubrian los ventriculos.
Para poder estudiar flujos en los ventriculos, se usé la formulacidon de multiples materiales en LS-DYNA™. Para esto, se
definieron los ventriculos laterales como dos partes, el canal como una tercera y los cuartos ventriculos como una Gltima
cuarta parte.

Sin embargo, el canal modelado no pudo conectarse a ninguna estructura circundante en el modelo, excepto los flujos
de entrada y de salida en los ventriculos. Por tanto, los movimientos en las estructuras circundantes no influiran en el
modelo. Esta deficiencia no cambia su funcion como un canal de comunicacion entre los ventriculos tercero y cuarto, ya
que todavia transportara LCR de acuerdo al gradiente de presién a lo largo del canal. Véase la figura 5 para el nuevo
sistema ventricular con el canal de comunicacion construido. La evacuacion de LCR desde el sistema ventricular se mo-
dela mediante un orificio en la parte inferior del cuarto ventriculo. Un desacoplamiento de la malla euleriana y la cubierta
elastica circundante simula el orificio. Entonces, nada dificultara que el LCR “fluya” fuera del orificio, y por tanto se simu-
la una evacuacion de LCR fuera del espacio intracraneal.

Formulacién euleriana de LCR

Se implementa una formulacién euleriana de los ventriculos y su canal de comunicacion para modelar el LCR correcta-
mente como un fluido. Se construy6 en este caso la malla de Euler dividiendo en primer lugar la malla ventricular la-
grangiana original, luego reformulando el elemento como elementos de Euler y finalmente construyendo una cubierta
elastica delgada que envuelve los ventriculos de Euler y que tiene nodos en comun. La cubierta también esta relaciona-
da con las estructuras lagrangianas circundantes, acoplando asi los ventriculos eulerianos al cerebro lagrangiano.

Se modela el LCR como un fluido elastico mediante la tarjeta de materiales *MAT_ELASTIC_FLUID, con una densidad
pdel kg/dms, un médulo de compresibilidad K de 2,1 GPa y un coeficiente de viscosidad tensora de 0,3. No debe
usarse ningun control de deformacion espuria (hourglass) para fluidos puesto que no existen modos de energia cero.
Debido a un posible defecto, LS-DYNA™ asigno un coeficiente de deformacion espuria distinto de cero a elementos
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predefinidos para estar exentos de formacién de deformacién espuria. Debido a esto, se ha asignado a los elementos
ventriculares una formacién de deformacién espuria con un coeficiente de deformacién espuria muy bajo (10"10).

Se ha definido la cubierta elastica como un material viscoelastico mediante la tarjeta
*MAT_GENERAL_VISCOELASTIC. La cubierta tiene una densidad p de 1,040 kg/dm?’, un médulo de compresibilidad K
de 210 MPa. Sus propiedades viscoelasticas se asemejan a las de las meninges. La parte elastica se define en el inter-
valo de 52 - 5200 kPa, dependiendo de diferentes partes de la cubierta elastica. Por ejemplo, las cubiertas que rodean
el acueducto de Silvio y el cuarto ventriculo eran demasiado débiles en las primeras simulaciones, dando como resulta-
do un escalén temporal disminuido debido a la deformacién de las cubiertas y a la posterior distorsion de los elementos
eulerianos subyacentes. Por tanto, se rigidizaron estas cubiertas para reducir la deformacion y los costes de computa-
cion resultantes.

Calculo de la presién ventricular

Se calcula la PIC como la presién media de elementos en los ventriculos laterales y tercero, tanto en el caso para el
modelo de canal como para el antiguo “modelo KTH”. Fisicamente, la presion en el LCR es la suma de una presién
estatica positiva y una presion dinamica variable. La presion estatica es una presion de referencia tomada normalmente
como la presion media en el recipiente, y la presion dindmica es igual a la desviacion elemental de esta presion estatica.
En la situacion clinica, se mide la presién estatica. Sin embargo, en las simulaciones de HSD [hematoma subdural] se
reconstruye dinamicamente y debido a esta componente dindmica de la presion elemental puede, y ha demostrado, ser
significativa en los elementos individuales. No obstante, no era obvio qué elementos deberian o podrian usarse para el
calculo del valor medio de la presion estatica. Un motivo para esto fue que los elementos adyacentes a las estructuras
lagrangianas para los que era dificil apreciar la influencia estructural/de fluido procedente de las paredes ventriculares,
es decir, no se sabia si la presion en los elementos eulerianos adyacentes a las estructuras circundantes lagrangianas
seria una presion correcta fisicamente. Sin embargo, esto era también el caso para el modelo antiguo, en el que la pre-
sion elemental también mostr6é una gran variacion dindmica. De igual manera, el andlisis de diferente presion elemental
mostré que el menor procedimiento para recuperar una medicion de PIC “estable” y fisicamente plausible para ambos
modelos era usar la presion media de todos los elementos en los ventriculos laterales y tercero.

EJEMPLO 2- los principios del analisis MEF del cerebro

El principio expuesto es el de la invencion dada a conocer con la medicion de PIC (presion intracraneal) y deformacion
debida al hematoma en el interior del craneo. Cuando se ingresa a un paciente que ha experimentando un accidente
traumatico en el hospital, se llevard a cabo un examen en el departamento de radiologia usando TC (tomografia compu-
tarizada). En los casos en los que se produce hemorragia en el interior del craneo, es necesaria una valoracién de PIC
para decidir si debe operarse al paciente o no. Usando la invencién dada a conocer que es un método no invasivo, se
evita una incision innecesaria, ahorrando dinero para el hospital y minimizando el sufrimiento para el paciente.

El material usado en el ejemplo es:
a. imagenes de TC tridimensionales de la cabeza del paciente.
b. un ordenador con solucionador de elementos finitos.

Un solucionador de elementos finitos es software informatico que calcula las soluciones aproximadas a las ecuaciones
diferenciales parciales y en este caso analiza especificamente problemas estructurales. El solucionador requiere como
entrada una descripcion de la geometria, condiciones de contorno y condiciones de carga del problema. El codigo fuen-
te de tal software esta disponible para el publico como software gratuito y también esta disponible comercialmente. En
este ejemplo particular, el solucionador de elementos finitos usado es una versién comercial denominada LS-DYNA™
(disponible de Engineering Research, Linkdping; Suecia)

En el ejemplo particular descrito a continuacion, las propiedades de materiales para el tejido cerebral es un modelo
constitutivo hiperelastico de Ogden de segundo orden y se ajustaron los parametros correspondientes usando una
aproximacion espectral discreta (descrita en la “cabeza de KTH”) tal como se describe por Puso y Weiss (J Biomech
Eng. febrero de 1998; 120(1): 62-70) para incluir la elasticidad no lineal descrita por Franceschini (The mechanics of
human brain tissue, tesis doctoral de 2006, Universidad de Trento, Italia) y Franceschini et al. (J Mechanics and Physics
of Solids, 2006, 54(12): 2592-2620.) asi como los médulos de relajacion de alta frecuencia determinados por Nicolle et
al. (2005 Biorheology, 42(3): 209-23).

El uso de la relacién G=% X o - w4 para los parametros de Ogden proporciona un médulo de cizallamiento a largo plazo
eficaz de aproximadamente 1 kPa. Estos parametros derivados del trabajo experimental de Franceschini (2006) propor-
cionan una rigidez cuasiestatica para el tejido cerebral que esta préxima a los valores experimentales promedio publica-
dos (Donnelly, 1998, A comparison of results. Biomechanical research: Experimental and computational, Proc. del 26°
int. Workshop., pags. 47-57). Los valores usados en este ejemplo son: 1 = 53,8 Pa, 1» =-120,4 Pa; o1 = 10,1, oo = -
12,9; G1-Gs (kPa) = 320, 78, 6,2, 8,0, 0,1, 3,0 y A - s = 10°, 10°, 10*, 10°, 10%, 10". Se determinaron las siguientes
constantes de Ogden para el tallo cerebral: ;4 = 15,8 Pa, 1 =-106,8 Pa, a1 = 28,1y o = -29,5. Se supuso que los
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modulos de relajacién eran un 60% mayores que los de la materia gris en la corteza (Arbogast y Margulies, 1997, articu-
lo n.° 973336, Society of Automotive Engineers, Warrendale, PA); y Franceschini, (2006).

Cuando se realiza un analisis MEF de hematoma en el interior del craneo, se ajusta el modelo KTH a la anatomia es-
pecifica del paciente basandose en las imagenes de TC tridimensionales. En este ejemplo particular, se realiza el ajuste
a la anatomia del paciente con el método de registro proporcionado por el Insight Segmentation and Registracion Toolkit
(ITK) (disponible de Kitware, Inc., Nueva York 12065, EE.UU.) El cerebro en el modelo KTH se convierte en primer lugar
en una imagen binaria que se proporciona junto con las imagenes de TC del paciente como entrada en el método de
registro. Esto da como resultado un campo de deformacion que puede usarse para transformar la coordinacion de los
nodos del modelo KTH.

Usando el método de segmentacion proporcionado por el ITK, se segmenta el hematoma y se reconstruye desplazando
nodos en la corteza dentro de un movimiento prescrito. EI movimiento natural del tejido seria en la direccion de la super-
ficie normal, puesto que el desplazamiento esta producido por presion debida al hematoma (figura 6). Puesto que algu-
nas zonas son mas indentadas que otras en un hematoma, el desplazamiento sera diferente a lo largo de la superficie.
El movimiento de los nodos de los elementos provoca el movimiento de la superficie. Sin embargo, la direccion normal
de los nodos no esté disponible como direccién de movimiento de entrada en LS-DYNA™ (realmente debido a que la
normal simplemente no puede lograrse). S6lo pueden definirse por el usuario desplazamientos en x, y y z. Por tanto, se
ha definido el desplazamiento principal como a lo largo de un vector aproximadamente normal a la superficie de la cor-
teza. Se realizaron muchas simulaciones para producir un conjunto de desplazamientos nodales para los que se man-
tienen las formas relativas de los elementos. Esto proporcionara una buena forma de la superficie y también garantizara

estabilidad computacional. La posicion actual de un nodo con un nimero de nodo N; se fija en XN (t) y se calcula como

t

XNi (t) = XONi +h- Xdespl : ?

Esto significa un desplazamiento lineal en el tiempo a lo largo de un vector X4espl €scalado en un factor h. X, ' represen-

ta la posicion ent=0, y T el tiempo de terminacion. De esta manera, se desplaza el nodo una distancia h a lo largo del
vector Xgespl. El solucionador de EF resolvera entonces este problema estructural y presenta el resultado final como PIC
yl/o deformacion. Las ecuaciones rectoras para problemas estructurales (proporcionadas por LSDYNA ™) son 1) con-
servacion de masa; 2) conservacion de momento lineal; 3) conservacion de energia; 4) ecuacion de deformacion-
desplazamiento; y 5) ecuacion constitutiva. Estas ecuaciones rectoras pueden expresarse en una Unica ecuacion recto-
ra sustituyendo en la ecuacion de momento lineal usada en la conservacion del momento lineal. Esta ecuacién de mo-
mento lineal y las condiciones de contorno de traccién se usan para formar el principio de trabajo virtual que es la dis-
cretizacion del problema estructural que puede resolverse mediante el método de elementos finitos. En general, tras ca-
da etapa temporal en la simulacion, se calculan los desplazamientos nodales de la malla 'y a partir de éstos pueden de-
rivarse la deformacion y la tension en cada elemento. La presion de cada elemento se deriva a su vez de la tension. La
presion intracraneal de interés es la presion promedio del tejido cerebral en el modelo de elementos finitos. Dependien-
do del nivel de PIC y de manera mas importante de la deformacion, el médico puede decidir un tratamiento adecuado
para el paciente.
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REIVINDICACIONES
1. Método no invasivo de evaluacion del cerebro de un paciente, que comprende:
a) obtener imagenes médicas del cerebro del paciente;

b) formar un modelo tridimensional especifico del paciente del cerebro y el craneo del paciente usando las
imagenes médicas y un modelo numérico;

c¢) simular una lesién cerebral en el modelo tridimensional especifico del paciente basandose en el volumen y
grado de lesion visible en las imagenes médicas; y

d) usar el resultado de la simulacién de lesion cerebral en el modelo tridimensional para proporcionar infor-
macion sobre la presion intracraneal del paciente.

2. Método segun la reivindicacion 1, en el que se hace que el modelo tridimensional sea especifico del paciente
generando un nuevo modelo del cerebro del paciente usando una imagen de resonancia magnética tridimensional del
cerebro del paciente.

3. Método segun la reivindicacion 1, en el que el modelo tridimensional se autogenera.
4. Método segun la reivindicacion 3, en el que el modelo tridimensional se autogenera mediante:

a) obtener una imagen tridimensional de diferentes tejidos cerebrales del cerebro del paciente usando forma-
cién de imagenes mediante resonancia magnética;

b) convertir la imagen tridimensional en un modelo de elementos finitos transformando cada elemento de
imagen en un elemento finito con un volumen correspondiente al espaciado de la imagen tridimensional;

c) alisar nodos de superficie en el modelo de elementos finitos para disminuir el error numérico y formar el
modelo tridimensional.

5. Método segun la reivindicacion 1, en el que el modelo tridimensional se genera cambiando un modelo exis-
tente para ajustarse a la antropometria del paciente.

6. Método segun la reivindicacion 5, en el que el modelo tridimensional se genera mediante

a) obtener una imagen tridimensional de la cabeza del paciente usando una imagen de exploracion mediante
tomografia computarizada tridimensional;

b) usar un algoritmo de segmentacion para segmentar la imagen tridimensional para formar una imagen bina-
ria del cerebro;

¢) usar la imagen binaria y un modelo de elementos finitos existente, convertido en una imagen binaria, para
crear un mapa de deformacion para el modelo de elementos finitos; usando el mapa de deformacién para dislocar los
nodos en el modelo de elementos finitos existente para ajustarse a la antropometria del paciente.

7. Método segun la reivindicacion 1, en el que los tejidos en la cabeza del paciente se clasifican usando algorit-
mos de procesamiento de imagenes.

8. Método segun la reivindicacion 1, en el que la obtencién del modelo tridimensional comprende remodelar las
propiedades de flujo del liquido cefalorraquideo ventricular del paciente utilizando simulacién de una formulacién eule-
riana de los ventriculos del paciente y el canal de comunicacién de los ventriculos.

9. Método segun la reivindicacion 1, en el que la obtencion del modelo tridimensional comprende crear un mo-
delo de elementos finitos en el que el médulo de compresibilidad del liquido cefalorraquideo se altera para imitar la
compliancia del sistema nervioso central.

10. Método segun la reivindicacion 1, que comprende ademas medir deformaciones y tensiones en el cerebro, y
utilizar las deformaciones y tensiones medidas para prever posibles complicaciones y dafios al cerebro.

11. Método segun la reivindicacion 1, que comprende ademas obtener mediciones de deformacién en estructuras
anatomicas e histolégicas, y comparar las mediciones con una estructura normal para correlacionarlas con lesiones en
el paciente.

12. Método segun la reivindicacion 1, en el que el paciente presenta hematoma, edema o tumor.
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13. Método segun la reivindicacion 1, en el que un ordenador con software solucionador de elementos finitos se
usa en un método de medicién y diagnostico no invasivo del estado intracraneal para pacientes con estados anémalos
debidos a lesiones cerebrales.

14. Método segun la reivindicacion 1, que comprende ademas determinar la probabilidad de lesiones adicionales
en el cerebro y resultados y necesidades probables de medidas y/o tratamientos invasivos.
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