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Sli 5 Hz

Relatore
Note di presentazione
Attività ritmica in sede occipitale sincrona con lo stimolo luminoso 



Sli 10 Hz



Trascinamento fotico
Risposta fisiologica con attività EEG ritmica in 
risposta alla SLI. 

- frequenza: identica o armonica della SLI.
- durata: limita alla SLI. 
- risposta evocata, massima sulle regioni

posteriori
- si riferisce ai potenziali evocati visivi steady 

state (S-PEV)
- contiene: Ongoing EEG spontaneo + risposte

evocate + artefatti

A. Birca et al. / Clinical Neurophysiology 117 (2006) 279–288



• I PE da flash
individuati nei primi
anni della storia
dell’elettroencefalografia

• Talora si distinguono
nell’attività di fondo
registrata dallo scalpo, 
sulle derivazioni
occipitali



Lord Adrian: 45 anni
Matthews: 28 anni

Relatore
Note di presentazione
The effect of photic stimulation on the Electroencephalogram (EEG) was first described by Adrian and Matthews, in 1934, when studying the Berger Rhythm. In man they noted that photic driving was most clearly seen when the rate of photic stimulation was between 10 and 20 cycles per second. At times they noticed a tendency for the brain waves to occur at one-half, or more rarely at twice, the rate of flicker.
�THE RESPONSE TO FLICKER.�The foregoing account of the mechanism of the Berger rhythm is supported by the discovery that regular potential waves at frequencies other than 10 a second can be induced by flicker. If a group of cells tends to beat spontaneously it should be possible to induce a beat at a higher rate by rhythmic stimulation. Accordingly we have tried recording the potentials from the head when the eyes are exposed to a flickering field, and we find that it is possible in this way to obtain rhythms as high as 25 a second. To produce the response the flicker must involve a considerable part of the visual field. �
Typical records of the response to flicker are given in fig. 17. At the beginning there is the usual 10 a second rhythm, for the eyes are closed and the light is cut off by a shutter. At a signal the eyes are opened and the shutter lifted to turn on the flickering light. The result is a series of potential waves having the same frequency as that of the flicker. 




Relatore
Note di presentazione
The flicker rhythms are shown most clearly with rates between 10 and 20 a second (fig. 19). We have not tried rates higher than 25 a second as the apparatus could not be run comfortably at higher speeds. With rates between 7 and 10 a second the flicker rhythm is sometimes  quite clear, but the intensity of the light needs careful adjustment. With flicker in the neighbourhood of 20 a second there is in some subjects a tendency for the waves to occur at half the rate (fig. 20, D).�More rarely the rhythm becomes twice that of the flicker, though only for short periods at a time (fig. 20, c) �



Adrian ED, Matthews BH. The Berger rhythm: potential changes from 
the occipital lobes in man. Brain 1934;57:355 3–85. 



Rapporto segnale-rumore

Nella maggioranza dei soggetti sani la forma di questi
potenziali è oscurata dai potenziali cerebrali spontanei, 
relativamente più ampi. 



“the discrimination against irregular 
deflections, in favour of those waves regularly 
evoked by the stimuli, would be greatly 
increased if the records could in some way be 
added instead of being superimposed”. 
= signal averaging!

Relatore
Note di presentazione
Dawson first demonstrated a signal-averaging device in 1951 and signal-averaging computers have been available since the early 1960s.  




PE visivi
potenziali elettrici generati in seguito a 
stimoli visivi, estratti dall’attività EEG, a 
livello della corteccia visiva, registrata da 
elettrodi posti sullo scalpo in sede occipitale

= quantificare la funzione del sistema visivo 
nel contesto clinico.



Relatore
Note di presentazione
Optic pathway. The axons of the retinal ganglion cells in each eye converge to form the optic nerve head. The nasal fibers of each optic nerve decussate at the optic chiasm and join the temporal fibers of the opposite eye to form the optic tract. The fibers of the optic tract synapse in the lateral geniculate nucleus (LGN) of the thalamus (second order neurons). Fibers from the LGN project anteriorly to the temporal lobe forming the Meyer’s loop and then backwards towards the calcarine fissure and terminate in the visual cortex.




La morfologia dei PEV dipende fortemente 
da:

1. caratteristiche dello stimolo

2. frequenza di stimolazione

PE visivi



PR-PEV

Pattern 
onset PEV

Flash PEV

Relatore
Note di presentazione
I PEV da flash sono caratterizzati dal fatto che si ha un cambiamento�di luminosità dello stimolo, il quale consiste in un ash stroboscopico la cui�frequenza e intensità sono modicabili. Essi presentano due sostanziali svantaggi: un'ampia variabilità siologica della risposta e una relativa insensibilità�in presenza di disturbi della funzionalità visiva. Lo stimolo da ash può essere�utile per i pazienti con problemi di vista, per i quali la risposta allo stimolo di�pattern-reversal può essere limitata o assente. Tuttavia la risposta del pattern�fornisce una forma d'onda più quanticabile e adabile, quando è misurabile 
Tale stimolo è solitamente ottenuto da elementi chiari e scuri organizzati a�scacchiera e successivamente invertiti tra di loro consentendo una variazione�di contrasto, pur mantenendo una luminanza media costante. Viene anche�utilizzato, ma meno frequentemente, il pattern onset-oset in cui lo stimolo�visivo appare e scompare in sequenza. Nel caso dei PEV da pattern è possibile�individuare le caratteristiche più idonee dello stimolo per l'analisi clinica delle�funzionalità delle diverse componenti del sistema visivo, che possono essere�attivate in modo diverso in base alle proprietà spaziali, temporali e cromatiche�dell'immagine. [11] ��
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Relatore
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Relatore
Note di presentazione
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Full field - emicampo
• Full-Field: il pattern si estende in misura uguale in

entrambe le direzioni rispetto al punto di fissazione



Full field - emicampo
• Partial-Field (emicampo): solo una metà del campo

visivo contiene lo stimolo pattern. Emicampi verticali.



PEV 
multifocali

• Sequenza pseudo-
random di stimoli
(Sutter, 1991) con 
pattern focale

• Registrazione di PEV 
indipendenti da diverse 
parti del campo visivo



• transient (T-PEV): 
stimolazione a bassa 
frequenza (1 - 3 Hz) > 
utilizzato nella pratica 
clinica.

• steady state (S-PEV):
stimolazione ad alta 
frequenza (> 3-4 Hz)

I PEV si mescolano in 
un’onda quasi sinusoidale

1 secondo

Relatore
Note di presentazione
1-3 Hz = ogni potenziale è completato prima che inizi l’altro



PEV 
transient«

PEV steady 
state

Analisi di Fourier

Relatore
Note di presentazione
�Normal waveforms of transient and steady-state VEPs. Transient�VEPs consist of three major components (N75-P100-N145) (A) whereas�steady-state VEPs show quasi-sinusoidal waveforms, corresponding to the�reversal frequency (8 reversals/s) (B). Fourier analysis yields the power�spectrum and shows that the second harmonic response (2F, 8 Hz) is�predominant (C) while the fourth harmonic response (4F) is relatively�small. The amplitude and phase of the 2F component (C) are plotted in�polar plots (D). 



Grandaverage controlli 16 Hz OC

16 Hz

32 Hz
64 Hz

8 Hz

s
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PE visivi

• Elettrodo attivo: in sede occipitale (Oz)

• Referenza: Fz o Cz

• Terra: fronte, vertice, 
mastoide, 
A1 e/o A2 

• Sistema 10/20



PE visivi

• Frequenza campionamento: 1000 Hz

• Filtri: 1-100 Hz . Notch NO

• Stim. 1 Hz , binoculare o monoculare
• 2 serie da 100 tracce (almeno 50)

• Tempo di analisi: minimo 250 ms post 
stimolo (solitamente tot. 500 ms)



50 ms

2,5 µsLatenza (peak time)

A
m
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Latenza

• Latenza: tempo dall’artefatto da stimolo alla
massima deflessione, positiva o negativa
(peak time)

• In molti altri casi, per latenza si intende il 
tempo dallo stimolo all’inizio della risposta
(onset time)

Ampiezza
N75-P100



P100
• Picco prominente, minore variazione

intersoggetto, intrasoggetto, interoculare, 
e su misure ripetute.

• Influenzata da: tipo di stimolo, 
dimensione del pattern e del campo visivo, 
contrasto, luminanza, filtraggio, età, scarsa
fissazione, difetti di rifrazione, 
modificazioni pupillari estreme



Ripetibilità

• Valori normativi per singolo laboratorio

• Con occhiali

• Cosa è patologico? Rallentamento > 2 
deviazioni standard della P100



Maturazione dei PEV

< 3 anni: difficoltà a mantenere la fissazione
= PEV da flash

> 5 anni: sviluppo retinico-densità cellulare 
corticale e mielinizzazione, acuità visiva 
simili all’adulto

Molte variazioni nei primi anni di vita, con 
cambiamenti latenza, forma e complessità.



McCulloch et al. Vision Res. 1999 Nov;39(22):3673-80.

1 2 3 4

Età (anni)

Relatore
Note di presentazione
The P1 occurs at approximately 260 ms in neonates and is quite variable. It matures rapidly before 12–14 weeks�of age and becomes much less variable. Poi rimane stabile, fino ai 55-60 anni, poi rallentanta ancora
Ampiezza massima a 7-8 anni. Preadolescenza: periodo in cui il cervello è relativamente più grande rispetto alla cranio/scalpo
�



Perché il PEV 
ha questa forma?



Creel DJ. Visually evoked potentials. Handb Clin Neurol. 2019;160:501-522.

Massima attività

Relatore
Note di presentazione
Functional MRI sections of the occipital visual areas showing activity during visual pattern stimulation. Maximum�activity is red, minimum is blue to purple. 
La corteccia visiva primaria (V1), è nota anche come "koniocortex" (corteccia a tipo sensoriale) ed è localizzata attorno e nella scissura calcarina, a livello della faccia mesiale del lobo occipitale.�



PEV = segnale complesso

• Oz: più vicino alla corteccia visiva primaria

• Lateralizzazione difficile

intorno alla scissura 
calcarina, non sulla superficie 
del lobo occipitale. Variabilità 
anatomica.



PEV = segnale complesso

• La stimolazione visiva crea una serie di 
dipoli, che si combinano. 

• Il PEV è un’onda = sommazione di tutti i
dipoli

• Effetti di cancellazione di fase dei 
potenziali

Relatore
Note di presentazione
Conventional VEPs generate a waveform representative of the entire visual field stimulated, which is the summation of all produced dipoles. This summation results�in phase cancellation of dipoles oriented in opposite directions and subsequent loss of potentially clinically relevant information. �DIFFICILI CONCLUSIONI LOCALIZZATORIE



• Se la rappresentazione corticale è di 
opposta polarità, si ha il fenomeno della
cancellazione elettrica, per cui molto del 
contibuto al VEP è negato.

PEV

Oz

Relatore
Note di presentazione
Conventional VEPs generate a waveform representative of the entire visual field stimulated, which is the summation of all produced dipoles. This summation results�in phase cancellation of dipoles oriented in opposite directions and subsequent loss of potentially clinically relevant information. �DIFFICILI CONCLUSIONI LOCALIZZATORIE



PEV multifocali

• I dipoli elettrici
generati dalla
corteccia non vanno
incontro a 
cancellazione di fase

• Aumenta la 
sensibilità per deficit 
minori (con PEV 
convenzionale
normale )

Relatore
Note di presentazione
Conventional VEPs generate a waveform representative of the entire visual field stimulated, which is the summation of all produced dipoles. This summation results�in phase cancellation of dipoles oriented in opposite directions and subsequent loss of potentially clinically relevant information. A recent advance in VEP technology has been the development of the multifocal VEPs (Baseler et al., 1994; Sutter, 1991). This technique utilises a pseudorandom sequence to present stimuli to up to 60 sectors of the tested visual field in a pseudo-independent manner (see Fig. 3). The advantage of recording independent VEPs�from different parts of the visual field is that the electrical dipoles generated by the corresponding cortical regions do not cancel each�other out (Klistorner et al., 1998). Stimulating the visual field in such a fragmented fashion enhances the sensitivity to all regions evaluated and allows detection of smaller deficits, which may be missed by both the patient and by conventional VEPs (Chan et al., 2005; Nebbioso et al., 2013). �




Generatori

V1 è la sorgente delle 
componenti precoci (N1, 
N75) prima della P1 (P100)

La precoce fase della P100, 
generata dalla corteccia 
extrastriata dorsale

N2 generata da molte aree, 
anche il lobo parietale
(associative)

N1

Modificato da:
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Applicazioni cliniche
PR-PEV: affidabile e sensibile per 
valutazione:
1. porzione prechiasmatica

(retina e nervo ottico) 

2.  chiasma ottico
3. porzione retrochiasmatica

(tratto ottico, corpo 
genicolato laterale, 
radiazioni ottiche, corteccia 
visiva)

    

Stimolazione 
monoculare 

full-field

Stimolazione
emicampi

Relatore
Note di presentazione
Una lesione chiasmatica o retrochiasmatica viene studiata con stimolazione degli emicampi, perché la stimolazione full-field può dare origine a VEPs normali o a risultati inconcludenti, perché i VEPs normali generati dal tratto della via risparmiato dalla lesione possono sovrapporsi a quelli alterati causati dalla lesione; pertanto, al fine di aumentare la sensibilità della metodica, ogni emisfero deve essere stimolato separatamente. 




Tipi di alterazioni

• Assenza di risposte

• Aumento di latenza della P100

• Asimmetria interoculare

• Anomalie d’ampiezza



La latenza del PEV dipende in parte dalla velocità di 
conduzione delle fibre del nervo ottico…

Pattern PEV e flash PEV





Paziente con 
Neurite 

ottica acuta
Controllo

Relatore
Note di presentazione
Pattern-evoked responses, recorded from a midline�occipital electrode from the left and right eye of a healthy�subject (A) and 2 patients who were recovering from acute�attacks of optic neuritis in the right eye with onset four weeks�(B) and three weeks (C) previously. �



OD

OS

50 ms

2,5 us



Sclerosi multipla

PEV usati per 
supportare diagnosi SM
Evidenza para-clinica
di demielinizzazione
…
Sono stati sostituiti
dalla RM, più sensibile
e…specifica

CRITERI POSER 
1983 CRITERI

…

CRITERI MC 
DONALD 2017



• Diagnosi della neurite ottica
• Follow-up

• Monitoraggio della terapia

Sclerosi multipla



Altre indicazioni

• Traumi

• Quantificare e seguire la progressione di 

Tumori (neurofibromatosi) e malattie del 

nervo ottico (neuropatie a varie eziologie)

• Idrocefalo

• Demenze?





Creel DJ. Visually evoked potentials. Handb Clin Neurol. 2019; 160:501-522. 









• Durata flash con lampada allo xenon: 20 µs; 0.64 J

• Durata flash con LED: 1-5 ms. Energia minore

PEV da flash



Variabilità PEV da flash

s



PEV da flash

• Molto variabili in ampiezza e morfologia

• Quando sono utili: scarsa collaborazione, 
inadeguata fissazione

(bambini piccoli, pazienti con nistagmo, ipovisus
e sopore, coma) 

• I picchi sono positivi e negativi, sequenza di 
numeri



Rosso: occhi chiusi

Nero: occhi aperti 

Relatore
Note di presentazione
The grand-averages of the occipital F-VEP in the eyesclosed (red) and the eyes-open (black) condition are superimposed at a higher gain.�The P2 peak with open eyes coincides to the ‘‘indenture’’ of the P2 wave with closed�eyes. Note the larger afterdischarge with closed eyes. 
The most consistent and robust components of the flash VEP in typical adults are the N2 and P2 peaks. �Measurements of P2 amplitude should be taken from the positive P2 peak at around 120 ms to the preceding N2 negative peak at around 90 ms. 
�
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I PEV non sono 
antiquariato





F-PEV filtrati per estrarre la banda in frequenza da 75 a 175 Hz

s

uV

-10

10

Oscillazioni ad alta 
frequenza (OAF)

Strigaro et al. 2021



Strigaro et al. 2021

Oscillazioni ad alta 
frequenza (OAF)

Relatore
Note di presentazione
Fig. 2. Typical example (patient #2). Upper�panel, left: F-VEP tracing after a Fourier�fltering and reconstruction process, extracting�the band from 75 to 175 Hz. F-HFOs appear as�wavelets, in the “HFO epoch” (vertical lines).�Upper panel, right: a Morlet wavelet timefrequency spectral analysis reveals 2 main�spectral peaks (85 and 125 Hz), whose power�(dark blue and magenta spots) is confned�within the “HFO epoch”. Lower panel, left: FHFOs at a higher time resolution; right: the�power of peak 1 is rapidly declining at 90, and�that of peak 2 at 80 ms after the stimulus. Dark�blue and magenta colours show high power. �



Strigaro et al. 2021

Oscillazioni ad alta 
frequenza (OAF)



Il F-PEV contiene dell’attività oscillatoria ad alta frequenza (OAF). 
RFP: OAF incrementate in termini di ampiezza e di potenza spettrale = suggerendo un ruolo nella generazione

della risposta fotoparossistica. 

Strigaro et al. 2021

Oscillazioni ad alta 
frequenza (OAF)



L’attività epilettica è indotta da stimoli 
luminosi intermittenti nei soggetti 
predisposti 

Manifestazione cliniche: 
- sintomi visivi
- movimenti involontari

(es. mioclonie agli arti)
- assenze

Crisi tonico-cloniche generalizzate

FOTOSENSIBILITA’



RISPOSTA FOTOPAROSSISTICA:
FORMA ELEMENTARE DI 

FOTOSENSIBILITA’

Stimolazione luminosa intermittente 20 Hz (SLI)

Relatore
Note di presentazione
Abbiamo scelto di studiare La forma più elem è RFP da SLI facilmente evocabile nei lab.. Qst è un es..

Si definisce fotosensibilità un’abnorme sensibilità agli stimoli visivi a carattere luminoso che genera una particolare propensione al manifestarsi di crisi di epilettiche nei soggetti predisposti. Viene oggettivata mediante registrazione di EEG con SLI (metodo di attivazione largamente utilizzato nei lab EEG che prevede la somministrazione di flash luminosi intermittenti). L’esposizione a SLI è in grado di slatentizzare nei sogg fotosens delle anomalie epilettiche più o meno diffuse che prendono il nome di risposta fotoparossistica di cui vedete un esempio in figura.



POTENZIALI EVOCATI VISIVI DA SINGOLO FLASH 
(F-PEV)

PEVIntroduzione



ISI

CS TS

Cantello et al. 2011

CS TS

CS TS

3 Hz (333 ms)

8 Hz (125 ms)

16 Hz (62.5 ms)

CS TS

60 Hz (16.5 ms)

Flash di luce bianca (0.64 Joules), singoli o 
doppi, ripetuti 100 volte per ogni

condizione

d
o

p
p

i 
fl

a
s

h

Pz

Oz

PEV da doppio flashPEV da doppio flash



PEV da singolo flash PEV da doppio flash (ISI 40 ms)

Ann N Y Acad Sci 1964

Relatore
Note di presentazione
FIGURE 3. The human EEG responses (evoked potentials) to single flash ( a ) and�to paired flashes separated by varying intervals ( b ) 40; ( c ) 70; ( d ) 100; ( e ) 150;�( f ) 200; ( g ) 250 msec. Superimposition technique of Dawson; the rates of stimulus�repetition: 1 per 3 see. Electrodes O.-P.. The negativity of the electrode 0. results in�an upward deflection of the record. Calibration: 5 p V ; a-d: 10 msec., e-g: 20 msec. �





Effetti inibitori dipendono:
• intervallo interstimolo (ISI) 
• stato degli occhi

p<0,05

PEV da doppio flash



p<0,05

PEV da doppio flash



• 19 pazienti con EGI e fotosensibilità
(16 donne, età media 27.7; SD 7.4)

• 22 volontari sani
(17 donne, età media 23.3; SD 2.1) 

PEV da doppio flash





Occhi chiusi
pazienti vs controlli

p<0.05

Pazienti
Controlli

Oz



p<0.05

Pazienti
Controlli

Oz

Occhi chiusi
pazienti vs controlli



p<0.05

Tipo III-IV
Tipo II
Controlli

Oz

Occhi chiusi
in funzione del tipo di RFP



p<0.05

Tipo III-IV
Tipo II
Controlli

Oz

Occhi chiusi
in funzione del tipo di RFP



Risposta fotoparossistica implica

Deficit di inibizione nel sistema
visivo

• occhi chiusi

• 16 e 20 Hz
= condizioni in cui la SLI è 
particolarmente attivante

• più grave in RFP diffusa

Relatore
Note di presentazione
I doppi flash possono essere visti come i mattoni che, uno dopo l’altro, costruiscono I treni più lunghi treni di stim. lum. interm. E per analogia il deficit di inibizione che dimostrano può essere visto come i mattoni che uno dopo l’altro vanno a costruire la rfp



I PEV sono nati con l’EEG
E bisogna volergli bene

Chiedeteli

Interpretateli

Non vi deluderanno!
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