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RESUMEN

Introduccion: La epilepsia refractaria se define como el fallo de 2 o0 mas tipos de farmacos de
primera 0 segunda linea utilizados adecuadamente con dosis correctas, sin control de crisis
epilépticas. Alrededor de un 30% de los pacientes con un diagnostico de epilepsia llegan a
presentar resistencia al tratamiento basado en farmacos antiepilépticos. Esta condicion llega a
representar un problema para los médicos, ya que las convulsiones recurrentes y no controladas
representan de forma significativa en la vida de los pacientes y la calidad de la misma, ademas
de un riesgo potencial de lesiones. La estimulacion del nervio vago es un tipo de tratamiento
utilizado para reducir la cantidad, duracion e intensidad de las convulsiones, presentando un
porcentaje alto de éxito, especialmente en pacientes que no son candidatos a opciones
terapéuticas alternativas.

Objetivo general: Analizar la seguridad y efectividad de la estimulacion del nervio vago como
tratamiento de epilepsia refractaria.

Metodologia: Se realizo una revision bibliografica de tipo narrativo en bases de datos: Scielo,
PubMed, Scopus, Web of Science. Ademas de llevar a cabo una blsqueda en guias de préctica
clinica de instituciones de neurologia para determinar la tasa de éxito del tratamiento.
Resultados: La Estimulacion del nervio vago como tratamiento de la epilepsia resistente a los
farmacos representa ser una opcion eficaz, segura y con un alto porcentaje de éxito, en
comparacién a opciones terapéuticas invasivas.

Conclusiones: El estimulador del nervio vago contribuy6 a una disminucion significativa de la

cantidad de crisis convulsivas en los pacientes con epilepsia refractaria.

Palabras clave: Epilepsia Refractaria, Epilepsia Resistente a Farmacos, Epilepsia Farmaco-

Resistente, Estimulacion Vagal, Estimulacion del Nervio Vago

DESCRIPTORES EN SALUD: resistent epilepsy, epilepsy treatment, vagus nerve stimulation

MeSH: refractary epilepsy, vagus nerve stimulation, drug-resistant epilepsy treatment



ABSTRACT

Introduction: Refractory epilepsy is defined as the failure of 2 or more types of first- or second-
line drugs used adequately with correct doses, without seizure control. About 30% of patients
diagnosed with epilepsy become resistant to treatment based on antiepileptic drugs. This
condition becomes a problem for physicians, as recurrent and uncontrolled seizures have a
significant impact on patients' lives and quality of life, as well as a potential risk of injury.
Vagus nerve stimulation (VNS) is a type of treatment used to reduce the number, duration, and
intensity of seizures, presenting a high success rate, especially in patients who are not
candidates for alternative therapeutic options.

Objective: To analyze the safety and effectiveness of vagus nerve stimulation as a treatment for
refractory epilepsy.

Methodology: A narrative literature review was conducted in the following databases: SCiELO,
PubMed, Scopus, and Web of Science. Additionally, a search was performed in clinical practice
guidelines of neurology institutions to determine the treatment success rate.

Results: VNS as a treatment for drug-resistant epilepsy represents an effective, safe option with
a high success rate compared to invasive therapeutic options.

Conclusions: VNS contributed to a significant decrease in the number of seizures in patients

with refractory epilepsy.

Key words: Refractory Epilepsy, Drug-Resistant Epilepsy, Vagus Nerve Stimulation
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INTRODUCCION

La epilepsia es considerada una de las problematicas mas importantes a nivel mundial,
especialmente por la falta de informacion sobre su diagndstico en ciertos paises y la ausencia
de tratamiento oportuno y adecuado que evite la progresién de la patologia o sus consecuencias.
La prevalencia de la epilepsia es de 0,6 al 1,2%, representa uno de las patologias mas comunes,
el 60% responde adecuadamente al tratamiento con antiepilépticos, y el otro 40% de los
pacientes experimentan resistencia a los farmacos, esta situacion representa una problematica
para los médicos al intentar controlar las crisis convulsivas de los pacientes en base a un
tratamiento farmacoldgico. (1) La ILAE (International League Against Epilepsy) define a esta
patologia como ‘epilepsia farmacorresistente o refractaria’, la cual se considera como una
condicién en la que los pacientes no responden de forma adecuada a los farmacos
antiepilépticos, resultando en la persistencia de convulsiones a pesar de ser tratado con dos o
mas antiepilépticos a diferentes dosis adecuadas, durante un tiempo adecuado. En las Gltimas
décadas, la refractariedad sigue siendo un desafio clinico importante, debido a que la mayoria

de los tratamientos son invasivos, y no funcionan de la misma manera en todos los pacientes.

1)

La refractariedad equivale a un resultado negativo y significativo en los pacientes, quienes
experimentan un riesgo mayor de alteraciones psicoldgicas, lesiones, reduccion de la capacidad
para realizar actividades cotidianas e incluso la muerte. La prevalencia de esta condicion es
significativamente alta en Latinoamérica, en Ecuador existen 120 a 165 por cada 100 000 casos
registrados en nifios menores a los 10 afos de epilepsia refractaria, la cual cuenta con diferentes
opciones de tratamiento como la cirugia de reseccion de la zona del cerebro en donde se origina
la epilepsia, la dieta cetogénica, terapia con cannabis medicinal y la estimulacién del nervio
vago. La presente revision bibliogréafica pretende recopilar datos acerca de la efectividad y
seguridad de la ENV (estimulador del nervio vago) como terapia alternativa a la epilepsia
refractaria, de forma que contribuya de forma positiva en la vida de los pacientes. (1,2) La ENV
(estimulador del nervio vago) es una técnica relativamente segura, con un bajo riesgo de efectos
secundarios graves en comparacion a las opciones terapéuticas invasivas para tratar esta
condicion. La necesidad de proporcionar una alternativa de tratamiento para los pacientes que
no han logrado controlar sus crisis con los tratamientos convencionales y mejorar su calidad de
vida, es alta. Se caracteriza por la colocacién de un generador implantado en la pared anterior

del torax para estimular eléctricamente de forma intermitentes al cerebro por medio de un
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electrodo bipolar enrollado alrededor del nervio vago. Esta forma de estimulacion eléctrica del
nervio vago ayuda a disminuir significativamente la cantidad de crisis convulsivas, ademas de
su intensidad. Sin embargo, no todos los pacientes diagnosticados con refractariedad son

candidatos para la ENV y su eficacia puede variar de una persona a otra. (2,3)
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METODOLOGIA

Se llevo a cabo una revision bibliogréfica narrativa, en donde se realiz6 una busqueda detallada
en bases de datos como PubMed, Scopus, Web of Science, EISevier, JKNS, SpringerLink, entre
otros. Ademas de utilizar los Descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS) y Medical Subject
Headings (MeSH): refractary epilepsy, vagus nerve stimulation, resistent epilepsy, epilepsy

treatment, para combinar estas palabras se usaron los operadores ‘AND/Y’, ‘OR/O’.

Dentro de esta revision bibliografica se abarcaron estudios en idioma: espafiol, inglés y aleman,
todos publicados desde el mes de Enero del 2018 hasta Abril del 2023, estos articulos fueron
elegidos tomando en cuenta diferentes criterios de busqueda que se adaptaban al tema, ademas
de seleccidn de estudios y nivel de evidencia, de esta forma se determinaron los criterios de
inclusién y se aceptaron investigaciones que cumplan con los requisitos de publicacion en los
altimos 5 afios , que se encuentren en la clasificacién de reportes de caso, estudios
comparativos, estudios retrospectivos, estudios prospectivos, ensayos clinicos controlados y
metaanalisis. Se excluyeron articulos que cuenten con fecha de publicacién afios antes del 2018,
en diferentes idiomas que no sean espafiol, inglés o aleman y que no mostraban relacion para el
tema de investigacion. Se identificaron 1020 articulos en las bases de datos descritas, de los
cuales se eliminaron 20 articulos por encontrarse duplicados, luego de aplicar los criterios de

inclusion y exclusidn, se seleccionaron finalmente 40 articulos para el andlisis de esta revision.

1.1. Seleccion de estudios
Se seleccionaron revisiones bibliograficas y casos clinicos que demostraron la seguridad y
eficacia de la estimulacion del nervio vago y que a su vez cumplieran con los criterios
metodologicos establecidos. Inicialmente se identifico una escasez de informacion relevante y
actualizada por lo que se agregaron estudios basados en revisiones sistematicas. Los resultados

de la seleccion fueron reportados dentro del flujograma incluido.

1.2. Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusion:

- Estudios difundidos en publicaciones cientificas.
- Estudios que se centren en la seguridad y eficacia del tratamiento en la epilepsia
refractaria

- Estudios en inglés, espafiol y aleman.
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- Estudios publicados desde el afio 2018 hasta el presente.

Criterios de exclusion:

- Libros y capitulos de libros, cartas al editor, articulos de opinidn, resimenes de

conferencias, tesis y literatura gris.

1.3. Flujograma de seleccién

Estudios identificados en la
busqueda en bases de datos.

(n=1020)

Estudios despues de la
eliminacion de articulos que
no cumplen con los 5 anos

Estudios seleccionados para la

minimos. utilizacion en la revision bibliografica
(I‘I=310] {n:ko)
i "~
Estudios despues de Estudios después de eliminacion por
eliminacién de duplicados. no presentar informacion relevante
al tema.
(n=205)
(n=44)
[
Estudios despues de Estudios después de eliminacion por
eliminacidn por no contar no cumplir con el tipo de articulo
con el idioma solicitado. necesario para la investigacion.
(n=150) (n=87)

lustracion 1. Flujograma de seleccion de estudios. Elaboracion propia.
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DESARROLLO DEL TRABAJO

1.1. Definicion
Se denomina epilepsia a un trastorno del sistema nervioso central caracterizado por presentar
crisis convulsivas, las cuales se manifiestan por una actividad de las células fuera lo normal,
actualmente se reconoce el diagnostico de epilepsia con: presencia de dos crisis convulsivas o
mas que no son provocadas o que son reflejas y que se presenten con una diferencia de méas de
24 horas. Por otro lado, la epilepsia refractaria o farmacorresistente se define como la
incapacidad para controlar las crisis convulsivas a pesar de contar con un tratamiento
farmacologico basado en el uso de antiepilépticos (4). La definicion actual de "refractariedad”
se basa en el consenso de la Liga Internacional contra la Epilepsia, que cuenta como definicién
la "epilepsia farmacorresistente” como la imposibilidad para alcanzar un estilo de vida libres
de crisis convulsivas a pesar de haber recibido un manejo terapéutico adecuado de dos
antiepilépticos elegidos, en monoterapia 0 e combinacion, usados en dosis apropiadas, bien

tolerados para lograr llegar a un estado de ausencias de crisis convulsivas (1,2).

1.2. Historia
El conocimiento de la epilepsia se remonta a la antigiiedad en diferentes lugares del mundo, en
donde se han encontrado referencias a esta enfermedad en textos y documentos de diferentes
culturas. En la antigua Mesopotamia, por ejemplo, se creia que la epilepsia era causada por la
posesion demoniacos, los tratamientos incluian rituales religiosos y exorcismos para expulsar
a los espiritus malignos. En el antiguo Egipto, se creia que la epilepsia era una enfermedad
sagrada y los pacientes eran tratados en los templos por sacerdotes que buscaban la intervencion
divina. En la Grecia antigua, los médicos como Hipocrates y Galeno realizaron importantes
contribuciones al estudio de la epilepsia. Hipdcrates fue uno de los primeros en rechazar la
teoria de la posesion demoniaca y consider6 que la epilepsia era una enfermedad del cerebro.
Galeno, por su parte, describid la "aura™ epiléptica y propuso que la epilepsia era causada por

un desequilibrio en los humores corporales (5).

Durante la Edad Media, los pacientes eran estigmatizados y a menudo se les consideraba brujos
0 poseidos, por lo que los tratamientos incluian métodos crueles como quemar las areas
afectadas de la piel o realizar trepanaciones. A medida que avanzaba la medicina moderna, se
produjeron ciertos avances significativos en la comprension y el tratamiento de la epilepsia. En

el siglo XIX, se descubrié que la actividad eléctrica inadecuada en el cerebro era responsable
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de las convulsiones epilépticas, se desarrollaron técnicas como la electroencefalografia (EEG)
y en el siglo XX se introdujeron los primeros medicamentos antiepilépticos (5). En base a el
area de neurologia y la investigacion cientifica, se han desarrollado nuevas opciones de
tratamiento, incluyendo terapias farmacoldgicas mas especificas, dieta cetogénica u opciones
quirdrgicas como la reseccion y la colocacion de estimuladores. A pesar de los avances en la
actualidad, la epilepsia todavia representa un desafio para muchos pacientes y continda siendo
un area de investigacion activa, con el objetivo de encontrar tratamientos mas eficaces y

personalizados para cada tipo de epilepsia como, por ejemplo, la epilepsia refractaria (5,6).

En las primeras etapas, el enfoque principal para tratar la epilepsia refractaria era el aumento
de las dosis de medicacion antiepiléptica o el tratamiento combinado. Sin embargo, a medida
que algunos pacientes continuaban experimentando convulsiones a pesar de recibir maltiples
medicamentos, se hizo evidente que se necesitaban enfoques adicionales. A medida que
avanzaba la investigacion, se exploraron otras modalidades de tratamiento para la epilepsia
refractaria, se desarrollaron técnicas de estimulacion cerebral profunda, en las que se implantan
dispositivos eléctricos en el cerebro para modular la actividad neuronal y reducir las
convulsiones como la “‘estimulacion del nervio vago’’ (ENV) (6,7). La misma fue aprobada
como opcion terapéutica neuromoduladora alternativa por la FDA en 1997, especificamente
para pacientes con edad mayor a los 12 que cuenten con una epilepsia refractaria grave como
parte de su diagnostico y que no sean candidatos viables para la reseccion quirurgica. Diferentes
estudios mencionan a la ENV como una alternativa terapéutica de tratamiento segura y eficaz,
que contribuye a la reduccion significativa de las crisis convulsivas. A lo largo de la historia la
epilepsia refractaria a representado un desafio para el personal de salud, razon por la cual se

contintia desarrollando diferentes enfoques multidisciplinarios (8).
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ANTIGUO EGIPTO EDAD MEDIA AVANCES
Se crefa que la epilepsia era Los pacientes eran Se introdujeron los primeros
una enfermedad sagrada y los estigmatizados y a menudo se medicamentos antiepilépticos.
pacientes eran tratados en los les consideraba brujos o Con el avance de la neurologia
templos por sacerdotes que poseidos. Los tratamientos y la investigacidn cientifica, se
buscaban la intervencidn incluian métodos crueles como han desarrollado nuevas
divina guemar las dreas afectadas opciones de tratamiento
MESOPOTAMIA GRECIA ANTIGUA DESCUBRIMIENTO APROBACION
Se creia que la epilepsia era Los médicos como Hipdcrates Se descubrid que la actividad La ENV fue aprobada como
causada por la posesidn y Galeno realizaron eléctrica anormal en el opcidn neuromoduladora
demoniaca. Con tratamientos importantes contribuciones al cerebro era responsable de las alternativa, especificamente
como rituales religiosos y estudio de la epilepsia convulsiones epilépticas para pacientes mayores a los
exorcismos 12 afios

Ceem) () (] C=ag

llustracion 2. Historia de la epilepsia. Elaboracion propia. Adaptado de: Val cols GM, cols PD, cols LN, cols O, Ospina cols

AY. Historia de la epilepsia: desde la Antiguedad a la Edad Media (5).

1.3. Epidemiologia
El conjunto de las patologias que abarcan la clasificacion de la epilepsia es comun y afectan
aproximadamente al 1% de la poblacion general, las mismas representan un resultado negativo
en la vida del paciente y la gravedad de este compromiso depende de la etiologia de base y sus
complicaciones asociadas. La prevalencia de la epilepsia refractaria varia segun las poblaciones
estudiadas y los criterios utilizados para definir la refractariedad, se calcula que
aproximadamente el 30% de los pacientes que cuentan con un diagndstico de epilepsia no
responden adecuadamente a los medicamentos antiepilépticos. En cuanto a la incidencia, se ha
observado que la epilepsia refractaria es mas comudn en pacientes que han tenido epilepsia
durante un periodo prolongado, a medida que la patologia empeora al progresar y las
convulsiones no se controlan con los tratamientos iniciales, se presenta un porcentaje alto de

riesgo para desarrollar este tipo de epilepsia (9,10).
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Se calcula que en Europa se producen alrededor de 24 y 53 casos anuales de epilepsia refractaria
infantil por cada 100.000 pacientes pediatricos con edad aproximada de menores a 5 afios. En
Latinoamérica, la prevalencia de casos de nifios con epilepsia refractaria es mucho mas alta,
con 190 casos anuales por cada 100.000 habitantes infantiles. Esto indica que esta patologia
llega a ser una de las méas conocidas problematicas de salud publica significativo, especialmente
por los altos niveles de morbilidad que causa. En el caso de Ecuador, se registran entre 120 y
165 casos anuales de epilepsia refractaria infantil en el sistema de salud publica por cada
100.000 nifios menores de 10 afios (9,11).

1.4. Factores de riesgo
Aunque la fisiopatologia exacta de la epilepsia refractaria aun no se comprende completamente,
existen varios aspectos que pueden influir en su aparicién, y que cuando son identificados
correctamente nos debe indicar un riesgo aumentado de desarrollar una epilepsia mal
controlada. Es importante tomar en cuenta principalmente a la historia farmacologica del
paciente, al tipo de sindrome epiléptico que estamos tratando y a los examenes de imagenes

como la resonancia magnética (12).

Algunas de las causas frecuentes de la presencia de resistencia al tratamiento pueden basarse la
edad que presenta en paciente cuando presenta su primer cuadro convulsivo, ya que tiene
muchas mas probabilidades de presentar refractariedad si es que el paciente se encuentra en
edad pediatrica. Se puede considerar también la posibilidad de presentar lesiones traumaticas,
malformaciones cerebrales o tumores como causa subyacente, ademas de que contar con
familiares de primer grado que padecen esta condicion también es un factor de predisposicion
genética que influye en la persistencia de las crisis convulsivas. Los trastornos metabolicos,
psiquiatricos, trastornos del suefio y trastornos del neurodesarrollo, se han asociado con un
mayor riesgo de epilepsia refractaria, la presencia de estas comorbilidades puede dificultar el

control de las crisis epilépticas (11,12).

Es muy importante prestar atencion a la evolucién de los pacientes con epilepsia
farmacorresistente, ya que muchos de los casos se presentan al realizar un diagnostico erréneo
en pacientes con otro tipo de evento de tipo paroxistico o trastorno del movimiento, lo que lleva
al uso de un tratamiento inadecuado y al empeoramiento de las crisis convulsivas
conjuntamente con la incapacidad para conllevar una seleccion adecuada del farmaco. Dentro

del estilo de vida de los pacientes, multiples factores pueden contar con el desarrollo de una
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epilepsia resistente a los farmacos como la falta de adherencia al régimen de medicacion
prescrito o el uso inadecuado de los medicamentos antiepilépticos. La epilepsia refractaria es
una condicién desafiante que requiere un enfoque integral y personalizado en el manejo,

especialmente en la clinica (11,13).

Edad de inicio de epilepsia en el paciente: esto puede influir en la presencia de refractariedad,
los pacientes pedidtricos son mas predisponentes a presentar este tipo de patologia

Tipo de epilepsiay clasificacién: la epilepsia del I6bulo temporal tiene mayor propensién a ser
refractarios al tratamiento en comparacién con otros tipos

Causa subyacente: lesiones traumaticas, malformaciones cerebrales o tumores.
Los trastornos metabdlicos, trastornos del suefio y trastornos del neurodesarrollo, se han
asociado con un mayor riesgo de epilepsia refractaria

Genética: factor de predisposicién genética que influye en la persistencia de las crisis
convulsivas

Comorbilidades: las comorbilidades médicas o trastornos psiquiatricos pueden complicar el
tratamiento y aumentar el riesgo de refractariedad

Factores extrinsecos: falta de adherencia al régimen de medicacién prescrito o el uso
inadecuado de los medicamentos antiepilépticos

llustracion 3. Factores de riesgo que influyen en la aparicion de refractariedad en epilepsia. Elaboracion propia. Adaptado

de José M, Pilozo P. Factores asociados a epilepsia refractaria. Hospital Abel Gilbert Ponton (11).

1.5. Diagndstico
El diagnostico de la epilepsia se basa principalmente en la evaluacion clinica, comenzando por
determinar la frecuencia de las convulsiones en el paciente, el historial familiar, antecedentes
de traumatismos craneales, infecciones cerebrales y otros factores relevantes. Lo primero que
se debe determinar es el tipo de sindrome epiléptico que presenta el paciente, ademas de los
factores prondsticos. A continuacion, se realiza una evaluacion neuroldgica exhaustiva para
examinar la funcion cerebral, las habilidades motoras, el comportamiento y otras caracteristicas
que puedan indicar alguna anomalia asociada con la enfermedad. Ademas, se pueden realizar
analisis sanguineos para detectar posibles infecciones, patologias genéticas o trastornos que
estén relacionados directamente con la epilepsia y la aparicion de las convulsiones. Es crucial
realizar un diagndstico rapido de refractariedad para poder seleccionar el tratamiento adecuado

de manera oportuna (14,15).



Protocolo de

Tratamiento de epilepsia

FARMACOLOGICO

La primera opcidn para tratar
epilepsias es la administacion de
férmacos:

QUIRURGICO

La cirugia es recurrida cuando se
considera que el tratamiento
farmacoldgico no esta siendo

Otra opcidn utilizada durante el
tratamiento es el seguimiento de
una dieta cetogénica. Este tipo de
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efectivo, pese a ser utilizado de
forma correcta.

dieta se caracteriza por tener
alimentos con una gran cantidad de
grasas y proteinas y evitar el
consumo de carbohidratos.

* Gabapentina
* Lamotrigina

* Cannabidiol

* Levetiracetam

ESTIMULACION DEL NERVIO
VAGO

Se coloca un aparato que envia una
sefial al nervio vago, disminuyendo
la frecuencia y cantidad de las
crisis.

ELECTROESTIMULACION

La estimulaci6n eléctrica o
electroestimulacién es una
tecnologia utilizada para tratar
problemas neuroldgicos. Con
esta técnica se estimulan
directamente los nervios,
envidndose sefiales eléctricas al
drea defectuosa.

lustracion 4. Protocolo de tratamiento de la epilepsia. Elaboracion propia. Adaptado de: Fernandez NA, Torralba
Fernandez L, Amador Fernéndez N. Elaboracion de una guia de Seguimiento Farmacoterapéutico en el paciente con
epilepsia. Ars Pharmaceutica. 2019; 60(1):35-40 (7).

El proceso diagnostico involucra maltiples examenes que nos ayudan a identificar la etiologia
de la presencia de crisis convulsivas en el paciente. Se realizard una electroencefalografia
(EEG) en la cual es posible que observemos actividad epiléptica intercritica anormal como
descargas epileptiformes persistentes. Adicionalmente, se puede realizar una resonancia
magnética en la que podemaos identificar anomalias estructurales en el cerebro que puedan estar
asociadas con la epilepsia, esto puede incluir malformaciones cerebrales, tumores, cicatrices o

lesiones cerebrales previas que pueden contribuir a la refractariedad de la epilepsia (16).

El Video-EEG de larga duracion es de gran utilidad en algunos casos y contribuye a realizar un
monitoreo para registrar las convulsiones y correlacionarlas con los cambios en las ondas
cerebrales, esto puede ayudar a encontrar el tipo exacto de epilepsia y evaluar la forma en la
que responde al tratamiento. Es muy importante llevar a cabo una evaluacion multidisciplinaria,
especialmente en la epilepsia refractaria, en la que un equipo multidisciplinario que incluya
neurologos, neuro radiologos, neuropsicologos y neurocirujanos que contribuyan al analisis de
los resultados de las multiples pruebas para y determinar las opciones de tratamiento mas
adecuadas. Es importante tener en cuenta que el diagndstico de epilepsia resistente a los
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farmacos implica la exclusion de diferentes causas de los sintomas epilépticos y la confirmacién
de que los tratamientos antiepilépticos adecuados no han logrado un control adecuado de las

convulsiones (17,18).

Protocolo de
Diagndéstico para Epilepsia refractaria

#1 EVALUACION CLINICA #2 EVALUACION NEUROLOGICA

Determinar frecuencia de las Determinar la funcién cerebral, las » Electroencefalografia (EEG)
convulsiones, historial familiar, habilidades motoras, el « Resonancia magnética
antecedentes de traumatismos, comportamiento y signos que » Video EEG

puedan asociarse a las crisis

infecciones y otros factores de .
convulsivas del paciente

relevancia

lustracion 5. Protocolo de diagnostico de la epilepsia refractaria. Elaboracion propia. Adaptado de: Hernandez Varela D.
Estimulacion del nervio vago para el tratamiento de la epilepsia refractaria al tratamiento médico en el Hospital

Universitario de Canarias (19).

1.6. Tratamiento
El nervio vago es considerado un nervio parasimpatico, este cuenta con un trayecto complejo a
lo largo del sistema nervioso y se asocia a su vez a diferentes estructuras, entre las mas
importantes: el nucleo del tracto solitario y el ndcleo del tractoespinal del trigémino. Este nervio
se origina en el bulbo ragquideo, de forma especifica en dos nucleos especificos: el nucleo
ambiguo y el nucleo dorsal del vago. (1,20,21). En el ndcleo ambiguo se originan las diferentes
fibras motoras que llegan a inervar a los musculos de tanto la faringe como la laringe. Por otro
lado, el nucleo dorsal del vago se encarga de recibir informacion de tipo sensitiva, como la
propiocepcion y sensaciones viscerales. Inmediatamente después de salir del bulbo raquideo, el
nervio vago desciende por el cuello, el térax y abdomen, a lo largo de su trayecto emite ramas
de inervacién al corazén y a los pulmones, cumpliendo la funcion de regular la frecuencia
cardiaca y la respiracion, ademas de fibras que se comunican con el sistema entérico, el cual se
encarga de regular funciones de tipo digestivas a nivel del tracto gastrointestinal (22,23). Todas
estas fibras recogen sensibilidad e informacién de las estructuras del cuerpo y se conectan al
tracto espinotalamico, el cual es una via neural que inicia en la médula, asciende por la misma,
ingresa en el tallo cerebral haciendo conexion los nucleos del bulbo raquideo, continuando su
trayecto hacia el tdlamo y sus fibras se proyectan hacia la corteza cerebral en el area

somatosensorial, y a los ganglios de base (parte del sistema extrapiramidal) (24,25).
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De esta forma se plantea la posibilidad de un tratamiento denominado ENV (estimulacion del
nervio vago), la cual es una terapia que comprende un metodo de implantacion de un dispositivo
tecnoldgico en el cuerpo para estimular eléctricamente el nervio vago, este enfoque modula la
actividad cerebral el cual reduce la gravedad y la frecuencia de las convulsiones en pacientes
con epilepsia refractaria (26, 27,28). El estimulador del nervio vago emite pulsos eléctricos de
baja intensidad de manera continua a lo largo del dia, lo que contribuye a evitar episodios de
convulsiones. Ademas, si se detecta que el paciente esta a punto de experimentar una crisis
convulsiva, el generador identificard estos cambios mediante la monitorizacion de la frecuencia
cardiaca. En consecuencia, se enviaran impulsos adicionales con el objetivo de prevenir la crisis
0 de reducir su intensidad, conocido como el modo de "autoestimulacion”. Los impulsos
eléctricos de la ENV pueden modificar la actividad de las neuronas, regula la liberacion de
neurotransmisores, como el &cido gamma-aminobutirico (GABA), que desempefia un papel
inhibidor en el cerebro (30,31). La estimulacion cronica del nervio vago puede promover la
neuroplasticidad, que es la capacidad del cerebro para reorganizarse y adaptarse, esto podria
tener efectos beneficiosos en la reduccion de la excitabilidad neuronal anormal asociada con la
epilepsia y contribuir a la disminucion de las convulsiones. Se ha observado que la ENV
también estimula el sistema limbico, que estéa involucrado en la regulacion del estado de &nimo

y la respuesta emocional (32,33).

El componente utilizado para llevar a cabo la estimulacion se implanta en la region cervical
izquierda, enroll&ndose alrededor del nervio vago en la parte proximal. Este componente esta
conectado a través de un cable a un dispositivo generador que tiene la capacidad de emitir
impulsos eléctricos. El generador se coloca en la parte distal, alojado en un bolsillo subcutaneo
en la region infraclavicular. Este dispositivo, que tiene dimensiones de 55 mm x 7 mm, alberga
una bateria de litio altamente duradera compuesta por dos terminales de platino, lo cual facilita
la fijacion del electrodo en el nervio vago.. Este generador tiene una vida util de
aproximadamente 5 afios (33,34). La cirugia para realizar la implantacion del estimulador se
lleva a cabo con el paciente bajo anestesia general, en posicion de decubito dorsal con el cuello
ligeramente extendido. Se efectdan dos incisiones: la inicial de 5 cm, se realiza de forma
transversal en la regién cervical izquierda, atravesando distintos planos anatémicos. Se
identifica y libera el nervio vago izquierdo. Y la siguiente incision es de 6 cmy se realiza en la
region infraclavicular izquierda del torax, se crea una bolsa subcutanea sobre la fascia pectoral
para albergar la pila. (34,35). Ademas, se utilizan diferentes tipos de escalas para medir o

determinar resultados quirargicos dentro de la epilepsia, en este caso contribuye a medir la



frecuencia de las crisis después de la cirugia. Esta escala se denomina escala de

modificada, y es la que se utiliza con mayor frecuencia.

Escala de Engel

CLASE I: Libre de crisis

a) Exento de crisis luego de la
intervencion quirdrgica

b) Crisis parciales simple

c) Pocas crisis después de la
cirugfa y libres de ellas después
de 2 afios

d) Crisis generalizada con retiro
del anticomicial

CLASE II: Casi libre de crisis

a) Al inicio libre de crisis, luego
esporddica

b) Crisis esporadica desde la
cirugia

¢) Inicialmente crisis més
frecuentes, en los 2 dltimos afios
esporddicas

d) Crisis solo nocturna

CLASE III: Significativa mejoria

a) Importante disminucién del
ndmero de crisis

b) Libre de crisis por un intervalo
prolongado y por un tiempo

CLASE IV: No alivio expresivo

a) Disminucién de crisis entre 50
a 90%

b) No cambio apreciable

c) Empeoramiento de crisis
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Engel

mayor de 24 meses

llustracion 6. Escala de Engel. Elaboracion propia. Adaptado de: Hernandez Varela D. Estimulacion del nervio vago para
el tratamiento de la epilepsia refractaria al tratamiento médico en el Hospital Universitario de Canarias (19).

De esta forma el tratamiento de estimulacion vagal demuestra ser efectivo en diversos estudios
clinicos. Se ha observado que un porcentaje significativo de alrededor al 50-60% de pacientes
experimenta una disminucion en la frecuencia de las crisis y de su duracién, lo que resulta en
una mejoria significativa en su calidad de vida (34-36). Uno de los beneficios de la estimulacion
vagal es que es un enfoque no invasivo y relativamente seguro, los efectos secundarios suelen
ser leves y transitorios, como dolor cervical, voz ronca, tos o dificultad para tragar, sin embargo,
cada paciente es Unico y los resultados pueden variar o agravarse como hemorragias,
infecciones, e incluso fallecimiento. Aunque la estimulacién vagal ha demostrado su eficacia
en muchos casos, no es la solucion adecuada para todos los pacientes con epilepsia refractaria,
algunos pacientes pueden no responder adecuadamente al tratamiento o pueden experimentar
efectos secundarios significativos, es por esto que se plantean diferentes criterios para poder
realizar este tipo de plan terapéutico en un paciente. Ademas, es importante destacar que la
estimulacion vagal no reemplaza por completo el tratamiento farmacoldgico, sino que se utiliza

como una terapia complementaria (37-40).



Criterios
Estimulacioén del nervio vago

Edad del paciente de 10 a
60 afos

Tipo de crisis (parciales o
generalizadas)

Periodo de crisis
convulsiva menor a 3
semanas

Terapéutica fallida de 30
dias con més de una
drogas y niveles estables

Vagotomia cervical previa
Arritmia cardiaca
Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica

* Asma

Ulcera péptica

Diabetes dependiente de
insulina
Embarazo
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lustracion 7. Criterios de inclusion y exclusion para la estimulacion del nervio vago. Elaboracion propia. Adaptado de:
Hernandez Varela D. Estimulacion del nervio vago para el tratamiento de la epilepsia refractaria al tratamiento médico en

el Hospital Universitario de Canarias (19).
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CONCLUSIONES

La estimulacién del nervio vago (ENV) es un enfoque terapéutico que ha demostrado seguridad,
eficacia y beneficios significativos en determinados pacientes con diagnostico de epilepsia
refractaria. A pesar de ser un procedimiento relativamente seguro, la ENV no esta exenta de
efectos secundarios, como tos, dolor de garganta y problemas vocales. Estos efectos deben
sopesarse contra los posibles beneficios. Es importante tomar en cuenta la evaluacion cuidadosa
de los pacientes y la consideracién de su historial clinico son esenciales para determinar si
retnen los requisitos necesarios para ser candidatos adecuados para la ENV, no todos los
pacientes que cuentan con este diagndstico son aptos para este plan terapéutico. La estimulacion
vagal no es la unica opcién para el tratamiento de la epilepsia refractaria, se presentan otras
alternativas como la cirugia de epilepsia o la dieta cetogénica, que también puede llegar a ser
efectivas y deben considerarse en base a las necesidades individuales del paciente.

A pesar de los avances en la comprension de la ENV, todavia se requiere de mas investigacion
para aclarar los mecanismos de accion y su eficacia a largo plazo. Los estudios a largo plazo
son esenciales para evaluar como el estimulador del nervio vago condiciona de forma negativa
la calidad de vida de los pacientes. En conclusion, la ENV es una opcion terapéutica
prometedora para algunos pacientes con epilepsia refractaria. Sin embargo, la toma de
decisiones debe ser individualizada y considerar cuidadosamente los riesgos y beneficios. La
investigacion continua en este campo es esencial para mejorar nuestra comprension de esta
terapia y su impacto en los pacientes con epilepsia resistente a los farmacos. En Gltima instancia,
la eleccion de tratamiento debe basarse en una evaluacidn integral de las necesidades y

circunstancias del paciente.
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