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Neurorrehabilitacion guiada

por estimulacion de nervio

vago en el paciente con evento
cerebrovascular: ;qué evidencia
tenemos?

Vagus nerve stimulation-guided neurorehabilitation in patients
with strokes: What evidence do we have?

Neurorreabilitacio guiada por estimulacao do nervo vago em
pacientes com eventos cerebrovasculares: quais sao as evidéncias?
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El accidente cerebrovascular isquémico agudo (AIS) es una de las principales
causas de muerte y discapacidad a nivel global, con opciones de tratamiento
limitadas, como la trombdlisis intravenosa (aplicable a 2 de cada 10 pacientes) y la
trombectomia mecénica (1 de cada 10 pacientes).

Hemos leido con gran gusto e interés el documento publicado en la Revista Herediana
de Rehabilitacion, «<El uso del kinesiotaping en el enfoque de neurorrehabilitaciéon para
mejorar el desempefio ocupacional en un paciente postaccidente cerebrovascular»,
escrito por Jaramillo y Calderén (1). Consideramos de vital importancia compartir
avances alternativos en la rehabilitacién del paciente con AIS, dado que muchos
pacientes no califican para estas terapias. Por tal motivo, se investigan alternativas
como la neuromodulacién, una técnica en rapido desarrollo. La estimulacién del
nervio vago (VNS), aprobada por la Food and Drug Administration (FDA) para
tratar varias condiciones neuroldgicas, ha mostrado resultados prometedores
en modelos preclinicos de AIS. Aunque la VNS invasivo requiere cirugia, se
han desarrollado formas no invasivas (nVNS), las cuales han sido aprobadas
para cefaleas en racimos, y cuyos estudios recientes han evaluado su seguridad
y viabilidad en ictus agudo. No obstante, se necesitan mds investigaciones para
validar su eficacia (2, 3).
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Neurorrehabilitacién guiada por estimulacién de nervio vago

La VNS muestra mecanismos prometedores para
mejorar la recuperacién funcional después de un AIS,
con efectos que incluyen la neuroplasticidad, reduccién
delainflamacién,angiogénesisy proteccién delabarrera
hematoencefilica (BHE). Estudios preclinicos con VNS
invasiva (iVNS) y no invasiva (nVNS) han evidenciado
la reduccién del tamano del infarto cerebral, mejoria en
los déficits neurolégicos y disminucién de marcadores
inflamatorios como el factor de necrosis tumoral-a
(TNF-a) e interleucinas (IL-1B, IL-6). Ademis, el
VNS actia modulando vias moleculares clave, como
a7nAChR/JAK2 y BDNF/AMPc/PKA/p-CREB, que
favorecen la neuroproteccién y la angiogénesis. Estas
intervenciones, aunque aun requieren validacién
clinica, representan enfoques sinérgicos y alternativas
potenciales a las terapias tradicionales como la
trombdlisis o la trombectomia en pacientes no aptos
para estas intervenciones (4, 5).

La VNS mejora la neuroplasticidad post-ictus al
activar sistemas colinérgicos, noradrenérgicos y
serotoninérgicos, promoviendo la plasticidad sindptica
y potenciando la recuperacién funcional a través de la
via del factor neurotréfico derivado del cerebro (BDNF)
y el receptor nicotinico a7 (a¢7nAChR). Ademis, la
VNS desempefia un papel clave en la regulacién de la
neuroinflamacién tras un AIS, inhibiendo la produccién
de citocinas proinflamatorias como el TNF-a y las
interleucinas (IL-1B, IL-6, IL-18). Estudios preclinicos
demuestran que tanto la VNS y la iVNS como el
transcutdneo (nVNS y taVNS) disminuyen el tamafio
del infarto cerebral y mejoran los déficits neurolégicos
mediante la activacion de vias antiinflamatorias como la
a7nAChR/JAK2, ademas de promover la polarizaciéon
microglial M2, reduciendo los efectos adversos de la
inflamacién post-isquémica (6, 7).

Entre otras bondades terapéuticas, la VNS ha
demostrado ser eficaz en la reduccién de la alteraciéon
de la BHE en estudios preclinicos de accidente
cerebrovascular isquémico (ACV), disminuyendo el
tamafo del infarto, los niveles de interleucina-1f (IL-
1B) y las metaloproteinasas de matriz (MMP-2 y MMP-
9), reduciendo el edema cerebral y preservando la BHE.
Ademis, la VNS favorece la angiogénesis a través de la
regulacién del factor de diferenciacién del crecimiento
cerebral 11 (GDF11) ydel factor de crecimiento endotelial
vascular (VEGF), lo que mejora la neuroplasticidad y la
recuperacién funcional. También se ha observado que
la VNS inhibe las ondas de despolarizacién propagada
(SD), las cuales agravan la isquemia cerebral al aumentar
la demanda metabdlica (8-10).

Dawson et al. (11) llevaron a cabo un ensayo en el Reino
Unido con 20 pacientes con AIS y deterioro de moderado
a severo de las extremidades superiores, aleatorizados
a recibir iVNS mas rehabilitaciéon o rehabilitacion
sola. Si bien el andlisis por intencién de tratar no
mostré diferencias significativas en la puntuacién de
la Evaluacién Fugl-Meyer para la extremidad superior
(FMA-UE) a los 90 dias, el andlisis por protocolo mostré
una diferencia significativa a favor del grupo de iVNS. En
un ensayo posterior, Dawson et al. (12), en Reino Unido
y EE. UU., confirmaron que los pacientes que recibieron
iVNS activa mds rehabilitacién, durante seis semanas,
mejoraron significativamente sus puntuaciones de FMA-
UE, logrando respuestas clinicamente significativas
comparadas con el grupo placebo. En 2021, la FDA
aprobé el sistema Vivistim® Paired VNSTM para tratar
déficits motores en pacientes con AIS. Otros estudios
y metaanadlisis respaldan el uso de iVNS para mejorar
la funcién motora en pacientes con AIS. Por otro lado,
la estimulacién no invasiva del nervio vago (nVNS) ha
demostrado ser efectiva en fases hiperagudas y crénicas,
con estudios piloto que muestran mejoras significativas
en FMA-UE y recuperacién sensorial, con un 64 % de
los pacientes recuperando la sensibilidad tras la taVNS
activa (11-13).

La VNS se presenta como una opcién terapéutica
prometedora para el accidente cerebrovascular, con la
iVNS ofreciendo beneficios en entornos crénicos, aunque
limitada por complicaciones quirtrgicas y costos elevados.
Todos estos aspectos pueden ser conocidos de forma eficaz
por las diferentes especialidades afines (figura 1). Por otro
lado, lanVNS ha demostrado ser segura y tolerada en fases
agudas, con efectos adversos leves.

A pesar de estos avances, se necesitan mds estudios
para definir los parimetros éptimos de estimulacién y
explorar su potencial en combinacién con tecnologias
emergentes, como son las interfaces-cerebro-
computadora (BCI). Futuros ensayos clinicos de mayor
escala podrian consolidar su papel en la recuperacién
neurolégica y personalizacién de tratamientos.
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Figura 1. Principales aspectos de la neurorrehabilitacién guiada por estimulacién del nervio vago en el paciente con evento

cerebrovascular. Realizado en Xmind®.
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