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TRATAMIENTO DE LA EPILEPSIA:
ESTIMULACION ELECTRICA DEL NERVIO VAGO

Por JORGE G. BURNEQ”®

RESUMEN

Cerca del 50% de pacientes con epilepsia no tienen adecuado control de sus convulsio-
nes o experimentan efectos colaterales muchas veces inaceptables debido al uso de los medi-
camentos antiepilépticos. Para este grupo de pacientes, las nuevas tecnologias diferentes a
la opcidn quiriirgica, como el uso de estimulacién eléctrica, tienen una funcién importante.
Entre ellas, la estimulacion del nervio vago (ENV) ha demostrado ser muy iitil y fructifera. La
ENV se lHleva a cabo a través de un dispositivo electrénico, el cual se coloca alrededor del
nervio vago izquierdo. Este articulo revisa la utilidad clinica asi come los mecanismos que
actiian sobre la fisiopatologia de la epilepsia con el uso de este innovador tratamiento.

ABSTRACT

Inadequate seizure control or medication side effects are seen in approximately 50% of
patients with epilepsy. The stimulation of the vagus nerve (VNS) through a device around the
cervical portion of this cranial nerve has shown 1o be effective, reducing seizure frequency,
especially in those refractory to medical treatment and those who turn our to be not good
surgical candidates. This arficle reviews the clinical implications, as well as the pathophy-
siology involved in this novel treatment.
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INTRODUCCION do al uso de los medicamentos antiepilépticos

{dificultad para concentrarse, incoordinacidn,

La cifra de personas con epilepsia a nivel
mundtial alcanza los 50 millones, siendo las
convulsiones parciales la forma mas frecuen-
te de presentacion', Cerca del 50% de pacien-
tes con epilepsia no tienen adecuado control
de sus convulsiones o experimentan efectos
colaterales muchas veces inaceptables debi-

etc). Para este grupo de pacientes, las nuevas
tecnologias diferentes a la opcidn quirdirgica,
como el uso de estimulacion eléctrica, tienen
una funcién importante.

El control de las convulsiones mediante
estimulacién eléctrica no es un procedimien-
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to nuevo, ya que ha sido utilizado por aproxi-
madamente 25 afios®. Estimulaciones eléctri-
cas del cerebelo?, tilamo?, y mds recientemen-
te, del nervio vago en el cuello, vienen sien-
do exploradas como posibilidades para el ma-
nejo de epilepsia intratable. Las dos primeras
opciones han sido abandonadas o eventual-
mente olvidadas, pero 1a estimulacién del ner-
vio vago (ENV) ha demostrado ser muy qtil y
fructifera. La ENV se lleva a cabo en muchos
centros médicos en los Estados Unidos, Eu-
ropa y en Medio Oriente, con mds de 10,000
implantes realizados en todo el mundo.

Los objetivos de este articulo son revisar la
utilidad clinica asi como los mecanismos que
actiian sobre la fisiopatologia de la epilepsia
con el uso de este innovador tratamiento.

ANATOMIA Y FISIOLOGIA

El nervio vago (X) junto con el accesorio
(XI), glosofaringeo (1X) y el hipogloso (XII)
estin localizados en la medulla oblongata,
por debajo del puente. El nervio vago tiene
una funcién muy importante en la distribu-
cion del sistema parasimpético, sus fibras
motoras viscerales se encargan de la inner-
vacién de las glindulas y musculatura lisa
de la faringe, laringe, triquea, bronquios,
pulmones y el tracto digestivo hasta la flexu-
ra colénica izquierda. Ademds, tiene ramifi-
caciones al corazdn, asi como fibras sensiti-
vas viscerales que son llevadas hacia el ce-
rebro, provenientes de drganos toricicos y
abdominales, asi como de la laringe y faringe
inferior. Algunas fibras para la diferenciacién
del sabor de la lengua y epiglotis se encuen-
tran tambi€n en el nervio vago®,

MECANISMO DE ACCION

El mecanismo de accién de laENV es des-
conocido por ahora. Una de las hipdtesis exis-

tentes sefiala que los efectos anticonvulsivan-
tes de la ENV son debidos a su conexién con
el niicleo del tracto solitario, el cual tiene co-
nexiones directas con el hipotdlamo, amigdala
y estructuras limbicas incluyendo el tilamo.
Todas estas dreas estan relacionadas con el
inicio de la convulsién y su propagacion.

Ademais de esta teoria, existe evidencia
de que la ENV estimula la modulacién de cier-
tos neurotransmisores y neuropéptidos. In-
vestigacidn en esta rea, sefiala que la ENV
incrementa los mecanismos de inhibicién en
el sistema nervioso central, quizds a través
de la liberacién de glicina®.

TECNICAS DE FUNCIONAMIENTO

La ENV se lleva a cabo a través de un
dispositivo electrdnico disefiado por la com-
paiiia Cyberonics, Inc (Houston, Texas, USA),
la cual posee la patente. Este dispositivo es
llamado: prétesis neuro-cibernética (Neuro
Cvbernetic Prétesis o NCP). El sistema con-
siste en lo siguiente:

1. Un generador de corriente (Figura 1), que
es programable, pesa 65 gramos, mide
aproximadamente 5.5 x 1.3 cm y seimplanta
subcutidneamente en la porcién izquierda
de la parte superior de la pared toricica,
justo debajo de 1a clavicula (Figuras 2 y 3).
Este generador funciona con una bateria
de litio que debe ser reemplazadacada 1.5a
5 afios, lo cual depende de los pardmetros
de estimulacidn que hubieran sido usados.

2. Un cable bipolar de platino con cubierta
de silicona, de un diametro de 2 mm, que
conecta subcutineamente el generador
y ¢l nervio vago. Se implanta alrededor
(en forma helicoidal) del nervio vago (Fi-
gura 3), utilizando 1a misma incisién que
se usa en endarterectomias’.
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3. Una computadora portatil ({aptop), que
contiene el software para la modificacién
de los parimetros de estimulacién. Las
modificaciones son llevadas a cabo me-
diante sefiales en frecuencia de radio, de
manera no invasiva, a través de un dis-
positivo similar a una paleta que se colo-
ca a cierta distancia del generador.

4. Finalmente, el paciente puede portar un
magneto en la mufieca, el cual puede esti-
mular o apagar el generador.

Los pardmetros ideales de estimulacién
ain no han sido definidos ni existe tampoco
un consenso acerca de los mismos; pero se
tiende a comenzar con una corriente de 0.25-
1.0 mA, con una frecuencia de sefial de 30 Hz,
y un tiempo de encendido de 30 segundos,
cada 5 minutos™*. Una vez programados, es-
tos pardmetros pueden ser modificados en
forma progresiva, dependiendo de la cantidad
y frecuencia de las convulsiones, y de la tole-
rancia del paciente. El ciclo, asf como la co-
rriente de descarga pueden ser modificados,
con el uso de la laprop, por el médico tratante.
Ademads, el mismo paciente puede estimular el
generador con el magneto en la muiieca.

EFICACIA

El primer paciente tratado con ENV en
1988, formaba parte de un estudio piloto que
incluyé a pacientes que no eran buenos can-
didatos para cirugia como tratamiento de su
epilepsia®.

Los estudios que analizaron la eficacia
de la ENV fueron llamados estudios EQ>!4.
Los EQ3 y EOS fueron estudios multicéntri-
cos, ciegos, aleatorios, contrelados, que com-
pararon dos protocolos diferentes de ENV
para el tratamiento de convulsiones parcia-
les: alta frecuencia de estimulacion (30 HZ,

305 on, 5 min off, amplitud de pulso: 500us) y
baja frecuencia de estimulacién (1 Hz, 30 s
on, 90- 180 min off, 130 us). El tratarmiento con
baja frecuencia de estimulacién mostré ser
menos efectivo que el de alta frecuencia. En
ambos estudios se incluyeron un total de 379
pacientes, de los cuales 66 se retiraron por
diversas razones como efectos colaterales,
falta de seguimiento, entre otras. Respecto a
sus efectos en la reduccién de convulsio-
nes, ambos estudios demostraron la efectivi-
dad del procedimiento.

La eficacia de la ENV en nifios con epi-
lepsia no ha sido estudiada en forma tan ex-
tensa como en adultos; pero diversos estu-
dios indican que es util, especialmente en
aquellos pacientes con una alta frecuencia
de convulsiones".

No sélo los efectos encontrados con la
ENV favorecen el manejo de las convulsiones
en si, sino que también se ha observado en
experimentos con animales, una mejoria en la
memoria de aquellos con convulsiones!®.

EFECTOS COLATERALES

A pesar de usar corriente generada por
una miquina, la ENV a una frecuencia alta no
produce daiic a los tejidos!"'%. Respectoa la
generacidn de corriente, ésta no se ve altera-
da por ninguna fuente eléctrica extracorpd-
rea, como microondas, teléfonos celulares, o
sisternas detectores de metales, como los que
existen en los aeropuertos. Ademds, la utili-
zacién de la resonancia magnética del cere-
bro (RMN), es segura en pacientes que por-
tan el sistema NCPP.

En el estudio EO3 se encontraron os si-
guientes efectos colaterales: ronquera (37%),
dolor de garganta (11%), tos {7%), disnea
(6%), parestesia (6%) y dolor muscular (6%).
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La ronquera estuvo mds frecuentemente aso-
ciada a la estimulacién de alta frecuencia.

Los efectos colaterales relacionados al
proceso quirtirgico en si, los cuales fueron
descritos en el estudio EO5, fueron: parilisis
de las cuerdas vocales izquierdas (en 2 pa-
cientes), paresia de la musculatura facial infe-
rior (en 2 pacientes), dolor y acumulacién de
fluido alrededor del generador (un paciente).

Los efectos colaterales méis frecuentes,
vistos luego de un afio de uso de la ENV,
son: alteracién de la voz (29%) y parestesia
(12%). Luego de dos afios de uso, cambio de
voz (19%) y tos (6%). Luego de 3 afios, dis-
nea (3%)®. Un efecto visto conla ENV y que
es independiente del tiempo de uso es la dis-
minucidn de peso, la cual puede llegar a ser
significativa (mis del 5% del peso basal), en
25% de pacientes?'.

La probabilidad de que ocurra “muerte
sibita” en pacientes en tratamiento con ENV,
no difiere de la probabilidad observada en
pacientes con epilepsia sin ENV®,

Finalmente, la Academia Americana de
Neurologia realizd una revisién de la litera-
tura sobre ENV, y concluyé, basada en evi-
dencia de clase I, que la ENV es segura v
efectiva®.

CONCLUSIONES

La ENV representa una opcidn segura €
interesante de tratamiento para las personas
con epilepsia refractaria al tratamiento y que
no son candidatos para cirugia.

Agradecimento: A Cyberonics (Houston,
TX) por haber proporcionado las figuras
presentadas en este articulo.
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