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Resumen

Objetivos. La neuromodulacion quirirgica se refiere
al estudio de todas aquellas técnicas quirargicas que
utilizan equipos implantables que liberan electricidad
o sustancias quimicas con la finalidad de modificar la
transmisién de las sefiales nerviosas para conseguir
inhibir, excitar o modular la actividad de grupos y
redes neuronales y obtener un efecto terapéutico. La
neuromodulacion engloba diferentes aspectos cienti-
ficos y tecnologicos por lo que puede definirse desde
distintas 6pticas.

Material y método. Desde el punto de vista de los
aspectos quirurgicos, la neuromodulacion quirtirgica
se define como: aquellas técnicas intervencionistas
que alteran la transmision de las sefiales neuronales
mediante equipos implantables tanto eléctricos como
quimicos, con la finalidad de excitar, inhibir o modular
la actividad de neuronas o redes neuronales para con-
seguir efectos terapéuticos. Una definicion clinica es la
que hace referencia a la utilizacion de forma reversible
de la estimulacion eléctrica o quimica aplicada al sis-
tema nervioso para manipular su actividad con la fina-
lidad de tratar algunos tipos especificos de dolor croémnico,
espasticidad, epilepsia, isquemia cardiaca, alteraciones
de la motilidad del intestino y de la vejiga, lesiones
del sistema nervioso y alteraciones del movimiento,
visuales, auditivas o psiquidtricas Los neurocirujanos
estamos actualmente perfectamente entrenados para la
realizacion de un gran nimero de técnicas quirargicas
de neuromodulacion, justo cuando asistimos a un incre-
mento muy significativo de las actividades biomédicas y
de alta tecnologia aplicadas al sistema nervioso central
y periférico.

Conclusiones. La neuromodulacion quiridrgica im-
plica para los neurocirujanos entrar en una nueva
neurocirugia, mas alla de las clasicas técnicas de resec-
cién quirurgica y de los procedimientos neuroablativos,
para entrar en el campo de la neuroingenieria y el
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restablecimiento de las funciones neurologicas perdi-
das. Las posibles interrelaciones entre el cerebro y un
computador (conexion cerebro-maquina) ya es un echo
y ha sido utilizado en el campo de las neuroprétesis y
la estimulacion cerebral profunda. A la neurocirugia
en general y a la espafiola en concreto, se le presenta
una oportunidad nueva de embarcarse en una travesia
altamente tecnificada que nos llevara en pocos aifios a
descubrir y aplicar nuevas formas de resolver los pro-
blemas neurolégicos de muchos de nuestros pacientes
gracias al empleo de las nuevas tecnologias quirurgicas
no lesivas.

PALABRAS CLAVE: Neuromodulacion quirargica. Esti-
mulacion cerebral. Estimulacion medular. Estimulacion
nervios periféricos. Interfase cerebro-maquina.

Surgical neuromodulation: new frontiers in neurosur-
gery

Summary

Objectives. Surgical neuromodulation refers to all
those techniques that use implantable devices that dis-
charge electricity or chemical substances that modify
nerve signal transmission in order to achieve inhibition,
excitation or modulation of the activity of neuronal
groups and networks, and to achieve a therapeutic
effect. Neuromodulation encompasses different scienti-
fic aspects and technologies which need to be defined.

Abreviaturas. CH: cluster Headache. DES: deep brain sti-
mulation. FDA: food and drug administration. GABA: dcido
gamma amino butirico. Gpi. globus pallidus internus. IFEES:
Internacional Functional Eectrical Stimulation Society. INS:
International Neuromodulation Society. NMQ: neuromodulacion
quirurgica. PET: positron emission tomography. RNMf: resonan-
cia nuclear magnética funcional. SENEMO: Sociedad Espariola
de Neuromodulacion. STN.: niicleo subtalamico. TAC: tomografia
axial computarizada. Vim: ventralis intermedius. WFNS: World
Federation Neurosurgical Societies
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Material and method. From the surgical point of
view, neuromodulation is defmed as: those interven-
tion techniques that alter the transmission of neuronal
signals using implantable electrical or chemical devices
with the objective of stimulating, inhibiting or modu-
lating the activity of neurones or neuronal networks to
achieve therapeutic effects. A clinical definition makes
reference to the use of reversible electrical or chemical
stimulation of the nervous system to manipulate its
activity in order to treat some specific types of chronic
pain and conditions such as spasticity, epilepsy, cardiac
ischemia, alterations in the motility of the intestine and
of the bladder, lesions of the nervous system, and altera-
tions in mobility, visual, auditory or psychiatric status.
Neurosurgeons have been well trained to perform a
great number of surgical techniques of neuromodu-
lation, even including helping to significantly increase
biomedical activities and the application of high tech-
nology to the central and peripheral nervous system.

Conclusions. Surgical neuromodulation encourages
the neurosurgeon to go also away from the classical
techniques of surgical resection and neuroablative pro-
cedures, and to enter into the new field of neuroengi-
neering to re-establish lost neurological functions. The
inter-relationship between the brain and the computer
(brain-machine interface) has already occurred and has
been applied in the field of neuroprosthetics and deep
brain stimulation. For neurosurgery in general and for
Spain in particular, this represents a new opportunity
to embark on a high technology path that would involve
years of research but, applying these new, non-invasive
surgical techniques would help resolve the neurological
problems of many of our patients.

KEY WORDS: Surgical neuromodulation. Deep brain
stimulation. Spinal cord stimulation. Peripheral nerve sti-
mulation. Brain-computer interface.

Introduccion

La neuromodulacién quirtrgica (NMQ) se refiere
inicialmente a todas aquellas técnicas quirtrgicas que
utilizan equipos implantables que liberan electricidad o
sustancias quimicas con la finalidad de alterar la trans-
mision de las sefales nerviosas para conseguir inhibir,
excitar o modular la actividad de grupos y redes neuronales
y obtener un efecto terapéutico. Los neurocirujanos esta-
mos perfectamente entrenados para la realizacion de un
gran numero de técnicas quirirgicas de neuromodulacion
ahora que asistimos a un incremento muy significativo de
las actividades biomédicas y de alta tecnologia aplicadas
al sistema nervioso. La neuromodulacion implica para los
neurocirujanos entrar en una nueva neurocirugia, mas alla
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de las clasicas técnicas de reseccion quirtrgica y de los
procedimientos neuroablativos, para entrar en el campo
de la neuro-ingenieria y el restablecimiento de las funcio-
nes neurologicas perdidas'®. La NMQ se desarrolla en un
campo de actividades multidisciplinares donde confluyen
las neurociencias, las técnicas biomédicas y biotecnologi-
cas, no solo para ayudar a los pacientes que es su principal
objetivo, sino también para profundizar en el conocimiento
de como el sistema nervioso modula y controla al resto del
organismo.

La Sociedad Internacional de Neuromodulacion (Inter-
national Neuromodulation Society-INS) ha nacido para
aglutinar todos los esfuerzos para favorecer la investigacion,
la diseminacién de los conocimientos y estimular la educa-
cion y la aplicacion de las técnicas de neuromodulacion. La
INS esta directamente asociada a la Sociedad Internacional
de Estimulacion Eléctrica Funcional (Functional Electrical
Stimulation Society—IFEES), que se orienta hacia la inves-
tigacion y la aplicacion de la estimulacion eléctrica en el
campo de la medicina rehabilitadora®.

La Federacion Mundial de Sociedades Neuroquirurgicas
(World Federation Neurosurgical Societies-WFNS) ha visto
el potencial de este nuevo campo y ha creado el comité de
neuromodulacion”.

Como hemos visto, la neuromodulacion engloba dife-
rentes aspectos cientificos y tecnologicos, por lo que puede
definirse desde distintas opticas. Asi, comenzando por los
aspectos biologicos, la neuromodulacion, se define como
aquel proceso quimico, neuronal o de redes neuronales, que
excita, inhibe o modula neuronas, redes neuronales adya-
centes o remotas, para que estas ultimas, emitan respues-
tas que se adapten de una mejor manera a las demandas
ambientales de un determinado organismo para asegurar
su supervivencia. Desde los aspectos biotecnologicos, se
define la neuromodulacion, como aquel campo de la cien-
cia, la medicina y la bioingenieria, que estudia las tecnolo-
gias implantables y no implantables, eléctricas o quimicas,
que se aplican con la intencion de mejorar la calidad de vida
de las personas que sufren trastornos neurologicos. Desde
el punto de vista de los aspectos clinicos, se han acufiado
diferentes definiciones tales como: a) la ciencia que estudia
como procedimientos eléctricos, quimicos y mecanicos,
pueden modular o cambiar el funcionamiento del sistema
nervioso central y periférico; b) una forma de terapia en la
que se activan seflales neurofisiologicas con la finalidad de
conseguir un efecto terapéutico mediante la modificacion
de la actividad del sistema nervioso; c¢) la modificacion
con fines terapéuticos de la actividad del sistema nervioso
central, periférico o autonomico, mediante la aplicacion de
estimulos eléctricos o farmacologicos, empleando sistemas
implantables o no; d) la utilizacion de forma reversible de
la estimulacion eléctrica o quimica aplicada al sistema ner-
vioso para manipular su actividad con la finalidad de tratar



Neuromodulacion quirrgica. Nuevos horizontes en Neurocirugia

algunos tipos especificos de dolor crénico, espasticidad,
epilepsia, isquemia cardiaca, alteraciones de la motilidad
del intestino y de la vejiga, lesiones del sistema nervioso y
alteraciones del movimiento, visuales, auditivas o psiquia-
tricas’®.

Desde el punto de vista de los aspectos quirurgicos, la
NMQ, se define como: aquellas técnicas intervencionistas
que alteran la transmision de las sefiales neuronales
mediante equipos implantables tanto eléctricos como
quimicos, con la finalidad de excitar, inhibir o modular la
actividad de neuronas o redes neuronales para conseguir
efectos terapéuticos. Generalmente, los especialistas cli-
nicos relacionados con las técnicas de neuromodulacion
han sido los anestesidlogos, los neurocirujanos, neurofi-
siologos, neurdlogos, cardidlogos, y traumatdlogos, pero
debido a los efectos sistémicos de estas técnicas, otras
especialidades médicas se incorporaran a este nuevo campo
multidisciplinar de la medicina. La neuromodulacion,
aunque afecta como vemos a muchas especialidades médi-
cas, biomédicas y biotecnoldgicas, esta considerada actual-
mente como el campo de mayor crecimiento de la medicina
actuaIS‘), 60,100-

La reciente publicacion del primer libro de texto sobre
neuromodulacion quirurgica (Operative Neromodula-
tion)’*8!, nos permite, basandonos en su extenso contenido
neuroquirdrgico, reclamar para la neurocirugia una presen-
cia fundamental tanto en la realizacion de las investigacio-
nes como en la practica de las técnicas que como puede
apreciarse estan desarrollandose a gran velocidad en estos
momentos en la comunidad cientifica y tecnologica®®s!,

Como evidencia Sakas y cols.!®, ha sido el manejo del
dolor crénico el gran éxito de la neuromodulacion hasta
la fecha, concretamente la estimulacion eléctrica de
los cordones posteriores, existiendo una gran cantidad de
publicaciones que demuestran su eficacia. Espafa, no se
ha quedado a la saga, sino que ha participado con nume-
rosos grupos de investigadores tanto desde el campo de la
anestesiologia como de la neurocirugia los cuales mas ade-
lante iremos mencionando en los diferentes apartados de
esta revision. Igualmente, los espafioles, hemos participado
y lo seguimos haciendo en los avances conseguidos con la
infusion espinal de medicamentos tanto para el manejo del
dolor crénico como de la espasticidad, autores que igual-
mente mencionaremos también mas adelante en el apartado
correspondiente.

La finalidad del presente articulo de revision radica en
la necesidad a mi juicio de exponer ante los neurocirujanos
espafloles jovenes y no tan jovenes, las nuevas técnicas de
NMQ en las que muy posiblemente algunos ya estan par-
ticipando o se veran avocados a participar a corto plazo,
ya que la presion de otras especialidades como la neuro-
logia, la neurofisiologia, la rehabilitacion y la psiquiatria,
entre otras, demandaran la realizacion de dichas técnicas
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en alguno de sus pacientes. No se trata en este articulo de
revision de describir en profundidad las diferentes técnicas
de NMQ, sino presentar la situacion actual de muchas de
ellas clasicas y algunas técnicas emergentes novedosas
para tener una idea de la cantidad de intervenciones funcio-
nales que se avecinan y que se realizan o se realizaran en
los servicios de neurocirugia con la colaboracion de otras
especialidades ya descritas, o colaborando con otras nuevas
especialidades como la urologia o la cirugia digestiva como
ya veremos mas adelante.

Posiblemente, debido al enorme auge que se espera de
muchas de estas técnicas, los pacientes candidatos a las
mismas deberian ser remitidos a hospitales con redes de
neurociencias bien desarrollas, con equipamiento tecnolo-
gico adecuado y personal con especial dedicacion o interés
en la NMQ. Por lo tanto, aquellos servicios de neurocirugia
que no estén preparados pero si interesados, ya saben que
deben irse equipando técnicamente y dotandose de per-
sonal con especial dedicacion a este campo emergente de
nuestra especialidad.

Un aspecto importante que da una idea del auge de las
técnicas de NMQ estriba en las previsiones econéomicas
referentes al nimero de equipos implantables que se uti-
lizaran en los proximos aflos. Se estima, que a finales del
afno 2008, el mercado de la neuromodulacién ascienda en el
mundo hasta "dos billones de dolares".

En Espaiia, se ha constituido recientemente el capitulo
espaiol de la Internacional Neuromodulation Society (INS),
denominado Sociedad Espafiola de Neuromodulacion
(SENEMO), que nace con la intencion de aglutinar y cola-
borar con todas las especialidades médicas que realizan o
realizaran procedimientos de neuromodulacion, asi como
con las empresas de bioingenieria que promueven investi-
gacion y desarrollo en este campo®®. Deseamos que al igual
que la WENS ha creado puentes con la INS a nivel inter-
nacional, aqui en Espafia, esperamos que ocurra lo mismo
entre sociedades que abarcan muchos campos de aplicacion
e investigacion en neuromodulacion.

Al adentrarnos en la descripcion de las técnicas de
NMQ, comenzaremos analizando las nuevas técnicas
aplicadas en el sistema nervioso central tanto a nivel
cerebral como medular. Posteriormente, veremos cuales
son las nuevas aplicaciones de las mismas en el sistema
nervioso periférico tanto en el campo del dolor como en la
novedosa esfera urolégica y en la proctologia. El campo de
las neuroprotesis y la rehabilitacion funcional del lesionado
medular y cerebral también sera motivo de una breve puesta
al dia, tanto de su situacion actual como de las expectativas
a corto plazo.

Destacar ya desde este momento que el mayor niimero
de innovaciones técnicas se estd produciendo en el area
cerebral, lo que hara que los neurocirujanos seamos mucho
mas necesarios que lo hemos sido o somos actualmente
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Tabla I
Aplicaciones rutinarias de la Estimulacion Cerebral Profunda

Enfermedad de Parkinson

- Nucleo ventralis intermedius (Vim), globus pallidus internus (GPi),
nucleo subtalamico (STN), zona incerta

Distonia

- Globus pallidus internus (GP1)

Temblor (esencial, cerebeloso, esclerosis multiple)
- Nucleus ventralis intermedius (Vim), zona incerta

Coreoatetosis

- Nucleus ventralis intermedius (Vim), nucleus ventro-oralis posterior (Vop),
globus pallidus internus (Gpi), zona incerta

Dolor Neuropatico/Dolor por Deaferentizacion

- Nucleo ventro-postero-medial (VPM), nicleo ventro-postero-lateral (VPL),
Nucleo centro mediano (CM), sustancias gris periacueductal (PAG), sustancia gris
Periventricular (PVG)

Cita bibliografica ( 34)

Tabla II
Otras aplicaciones experimentales de la Estimulacion Cerebral Profunda

Epilepsia

-Téalamo anterior, nticleo centro mediano (CM), nucleo subtalamico (STN), hipocampo

Cluster Headache

- Hipotdlamo posteromedial

Trastorno obsesivo compulsivo

- Extremidad anterior de la capsula interna, nucleo accumbens

Sindrome de Tourette

- Nucleo centro mediano (CM), nacleo ventro-oral-interno (Vol), globus pallidus intemus (GP1i),
sustancia gris periventricular (PVG)

Depresion

- Extremidad anterior de la capsula interna, nucleo accumbens, cingulo anterior

Adiccion a drogas
- Nucleo accumbens

Conducta agresiva
- Hipotalamo posteromedial

Obesidad
- Hipotalamo anterior

Cita bibliografica ( 34)
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para la realizacion de las intervenciones quirdrgicas de
NMQ.

Neuromodulacion cerebral

Las técnicas de neuromodulacion cerebral han expe-
rimentado un gran avance en los ultimos afos gracias a
la llegada de los sistemas de cirugia guiada por la imagen
(neuronavegacion)®. Practicamente todos los clasicos
targets para termolesiones con radiofrecuencia son ahora
estimulados eléctricamente. Las nuevas técnicas de
neuromodulacion se caracterizan por su reversibilidad,
bilateralidad, no son lesivas, presentando una baja inci-
dencia de complicaciones y menor riesgo que las técnicas
ablativas®. Las técnicas estereotacticas clasicas con marco
fijo estan siendo reemplazadas por la cirugia sin marco
(Frameless), con excelentes resultados en términos de pre-
cision, fiabilidad, complicaciones y tiempo empleado en la
realizacion de los implantes de los electrodos®.

La Food and Drug Administration (FDA) norteameri-
cana, ha aprobado el empleo de la estimulacion cerebral
profunda (DBS) uni o bilateral del nticleo ventralis interme-
dius (Vim) del talamo en caso de temblor esencial y tem-
blor del Parkinson, asi como la estimulacion uni o bilateral
del globus pallidus internus (GPi) y el ntcleo subtalamico
(STN) en la enfermad de Parkinson''>7. Estas técnicas
no estan exentas de complicaciones incluyendo algunas
serias como las hemorragicas debido generalmente al
empleo de los microrregistros y a la curva de aprendizaje
necesaria'#4047487 1 a tabla I, muestras las indicaciones
actuales de la DBS donde existe un consenso general en su
aplicacion y seleccion de pacientes y, la tabla II, muestra
las indicaciones en que experimentalmente esta siendo uti-
lizada la DBS sin que exista definitivamente un consenso.
No obstante, ambas tablas dan una idea clara del amplisimo
panorama de aplicaciones de la DBS que se abre ante los
neurocirujanos.

Una nueva aplicacion en el manejo del dolor cronico
mediante DBS es su empleo para el control del dolor del
Cluster Headache (CH) en su fase cronica, rebelde a todo
tipo de tratamiento médico, y que puede persistir meses y
afios. En un grupo de pacientes con este diagnodstico se han
implantando electrodos a nivel del hipotalamo ipsilateral,
ya que estudios mediante resonancia nuclear magnética
funcional y/o tomografia por emision de positrones (PET)
durante las crisis de dolor demuestran la activacion de esta
Z0n363’103’]07.

Las indicaciones de la DBS en otros trastornos del
movimiento incluyen el temblor, las diskinesias, bradiki-
nesias, rigidez, distonia y alteraciones de la marcha’*.
La DBS se emplea actualmente en algunos casos de dolor
neuropdtico®, cluster headache®3%%31  epilepsia'>*>'5,
trastorno obsesivo compulsivo*®, sindrome de Tourette'™,
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5269 conducta violenta®, otras alteraciones psi-

110

depresion
quiatricas® y en casos de coma por estado vegetativo

La estimulacion de la corteza motora esta siendo
utilizada para el tratamiento de algunos casos de dolor
neuropatico de predominio en cara y mano con muy buenos
resultados y constituye una técnica que se realizara cada
vez con mayor frecuencia a medida que se difunda su cono-
cimiento entre los futuros médicos referidores?*-3*-547685.86.111
La estimulacion de la corteza motora se estd explorando
también como target para el control de los sintomas de la
enfermedad de Parkinson®.

La corteza auditiva ha sido estimulada eléctricamente
para el tratamiento del tinnitus incontrolable con muy
buenos resultados clinicos y escasas complicaciones meno-
res?’.

Otro aspecto novedoso de la neuromodulacion cere-
bral lo encontramos en el manejo de la epilepsia. La
estimulacion del nervio vago cada vez va cobrando mayor
presencia en el manejo de las crisis complejas no suscepti-
bles de reseccion quirtrgica®. Igualmente, la estimulacion
eléctrica del nervio vago, se ha indicado y se aplica actual-
mente en algunos casos de depresion severa que no res-
ponde al tratamiento farmacoldgico®. Ambas indicaciones
de la estimulacion del nervio vago han sido aprobadas por
la FDA norteamericana.

La aplicacion de la estimulacion cerebral profunda
(DBS) en el campo de la epilepsia también estd aumen-
tando tal y como lo demuestran los articulos que actual-
mente se publican no sé6lo en el campo de los estudios de
los mecanismos neurofisiologicos, sino también en el de sus
verdaderas aplicaciones clinicas, preconizandose incluso
la implantacion de electrodos en distintas localizaciones
cerebrales para inhibir las crisis mediante la estimulacion
cronica de la zona®.

Actualmente esta comercializado un dispositivo elec-
troénico subcutaneo alojado en una pequefla craniectomia,
el cual mediante dos electrodos implantados uni o
bilateralmente en diferentes areas del cerebro en pacientes
no candidatos a reseccion quirurgica, es capaz de detectar
con un electrodo el inicio de la crisis y automaticamente
suprimirla estimulando la zona con un segundo elec-
trodo®.

Mencion especial se merece por novedosa y trascenden-
tal la aplicacion de la DBS en psiquiatria. La psicocirugia
ha experimentado un cierto auge en los ultimos 10 afios
coincidiendo con la relativa facilidad para realizar la DBS
gracias a los sistemas de cirugia por imagen, la facilidad
para emplear los microrregistros y la fiabilidad de los pro-
ductos que se implantan. Actualmente la DBS en psiquia-
tria debe entenderse como una modalidad de tratamiento y
no como una alternativa terapéutica en sentido estricto ya
que se puede conseguir una mejoria en los sintomas psi-
quiatricos en un limitado niimero de pacientes sin producir
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una lesion permanente'”'. Se han propuesto diferentes tar-
gets, algunos experimentales como el niicleo accumbens y
otros con aplicaciones clinicas directas como es la DBS en
el pedinculo talamico inferior en caso de depresion severa
y trastorno obsesivo compulsivo™!!,

El hipotalamo medial ha sido usado clinicamente para
tratar episodios severos de Cluster Headache al igual que
sindromes de alteracion de la conducta, generalmente agre-
sivos y de etiologia connatal®®. Ya hemos mencionado ante-
riormente la utilidad de la estimulacion eléctrica del nervio
vago en el cuello para el control de la depresion al igual
que algunos tipos de epilepsia. En julio de 2005 la FDA
norteamericana aprobo el empleo de un estimulador vagal
para el tratamiento a largo plazo de la depresion cronica
recurrente en pacientes mayores de 18 afios que no han res-
pondido al empleo de cuatro antidepresivos diferentes®.

Destacar, finalmente, en este apartado, que los espafo-
les también hemos aportado nuestro conocimiento para el
desarrollo y divulgacion de las técnicas y aplicaciones de
la DBS a lo largo de los ultimos 10 afios, tal y como se

demuestra en la bibliografia que puede consultarse al res-
pect02,3,9,10,30-33,41,44—46,7],102

Neuromodulacion medular

Son ya clasicas las aplicaciones de la neuromodulacion
eléctrica y quimica de la médula espinal para el control del
dolor cronico de diferentes etiologias y la espasticidad de
origen traumatico o degenerativa. Los espafloles hemos
participado desde los inicios de estas técnicas quirtrgicas
en el desarrollo y aplicacion de las mismas, tanto en las
técnicas de estimulacion eléctrica medular como en la de
infusion espinal de medicamentos!-7:15-17:23:42.88-90.116

Recientemente, se han publicado nuevos estudios que
corroboran todos los resultados publicados a lo largo de
casi 30 afios en el campo del manejo del dolor crénico vy,
donde como ya mencioné anteriormente, los espafoles,
hemos participado activamente tanto clinica como experi-
mentalmente?*61-93112,

Otro de los aspectos novedosos de la estimulacion eléc-
trica medular es su aplicacion en el campo del dolor visceral
abdominal, en situaciones posteriores a pancreatitis, neuro-
mas en pared abdominal, esplenectomias postraumaticas y
dolor abdominal difuso postquirtrgico. La estimulacion
de los cordones posteriores de la médula espinal entre D5
y D8 (niveles vertebrales), permite controlar este tipo de
dolor altamente incapacitante®®.

Existen ademas aplicaciones emergentes que muestran
la utilidad de la estimulacion eléctrica de los cordones pos-
teriores de la médula espinal a nivel cervical con la finali-
dad de mejorar la oxigenacion cerebral y el metabolismo
locorregional, abriendo expectativas en el manejo de la
isquemia cerebral e incluso la aplicacion de esta técnica en
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el tratamiento radio y quimioterapico de los tumores cere-
brales malignos®'. Este tltimo aspecto esta pendiente de un
estudio multicéntrico que pueda confirmar los hallazgos y
resultados obtenidos por los autores de los unicos trabajos
publicados hasta la fecha con esa indicacion®2.

La estimulacion eléctrica medular epidural a nivel
cervical se ha aplicado también en pacientes en estado
vegetativo persistente postraumatico. Los estudios recien-
temente publicados en pacientes jovenes con atrofia cere-
bral y con flujo sanguineo cerebral disminuido valorado
mediante PET (superior a 20m1/100gr), hablan de un 80%
de "resultados positivos" en funcion del aumento del flujo
cerebral y del grado de alerta que presentaba cada paciente
antes de ser estimulado™.

Neuromodulacion nervios periféricos

Este es un campo en franco crecimiento para la bus-
queda de soluciones a casos complejos de dolor croénico.
El empleo de la estimulacion de nervios periféricos direc-
tamente en el tejido subcutaneo utilizando electrodos
implantados percutaneamente, ha permitido aplicar esta
técnica en casos rebeldes de neuritis postherpética en la
primera y segunda ramas del trigémino con resultados bas-
tante esperanzadores. Las ventajas iniciales de estas téc-
nicas son su reversibilidad y posibilidad de bilateralidad.
Se puede conseguir alivio del 50% de la intensidad del
dolor en el 70% de los pacientes™. Otras aplicaciones de la
estimulacion de los nervios periféricos en el espacio sub-
cutaneo a nivel facial, lo constituyen otros casos de dolor
de origen neuropatico postraumatico o postquirurgico
en zonas inervadas por la primera y segunda ramas del
trigémino!%>-1%,

Uno de los aspectos novedosos de la aplicacion de
estas técnicas de estimulacion subcutanea muy utiles en la
practica diaria es su aplicacion en el complejisimo manejo
del tratamiento médico y quirurgico del Cluster Headcache
(CH). Un 10% de los pacientes afectos de CH desarrollan
una variante cronica, que puede extenderse mas alla de un
afio sin remisiones y no responden al tratamiento médico
con triptanes inyectables o nasales, inhalaciones de oxi-
geno, esteroides, verapamil, metisergida, o carbonato de
litio. Los bloqueos anestésicos o la radiofrecuencia del
ganglio esfenopalatino en la fosa pterigomaxilar no consi-
guen aliviar el dolor en muchos de estos casos de CH en su
variante cronica (experiencia personal del autor).

Como ya vimos en el apartado dedicado a la DBS, esta
modalidad terapéutica puede emplearse también en estos
casos aunque implica asumir mayores riesgos de generar
lesiones neurologicas permanentes e incluso riesgo de
muerte por hemorragia intracerebral'®. Ello ha motivado
el buscar nuevas alternativas terapéuticas dentro del campo
de la NMQ. Asi, parece que se estan obteniendo buenos
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resultados en el CH rebelde mediante la estimulacion eléc-
trica subcutanea de los nervios suboccipitales. Los estudios
clinicos iniciados por Weiner en 1992 demostraron que el
efecto analgésico a largo plazo persistia en muchos casos
de cefalea cervicogénica o cefalea occipital'??, dando paso
a la aplicacion de la técnica en el CH rebelde. Articulos de
reciente publicacion demuestran como se consiguen eleva-
dos porcentajes de alivio persistente del dolor a largo plazo
en este tipo de pacientes'®%. El mecanismo de accion de
la neuromodulacion suboccipital propuesto consiste en la
activacion de la region dorsal superior del tronco cerebral
registrada mediante PET en pacientes sometidos a este
tipo de terapia®®. Es posible, ademas, que la estimulacion
periférica de los nervios suboccipitales induzca cambios
en el flujo sanguineo de las regiones activadas y a su vez
influya en los mecanismos trigeminovasculares a nivel de
la médula cervical alta'*>.

Otro aspecto de la NMQ a nivel del sistema nervioso
periférico en la que los neurocirujanos podemos participar
multidisciplinariamente es colaborando con los urdlogos y
los proctologos en sus respectivos campos (bastante aleja-
dos por cierto de nuestro campo principal que es el cerebro
y la médula espinal), pero ayudando a resolver casos muy
complejos de dolor créonico e incontinencia urinaria o rectal
entre otros. La estimulacion eléctrica de las raices sacras
por via transforaminal permite afrontar los trastornos
neurdgenos de la vejiga tanto la hipertonia como la incon-
tinencia urinaria'®. La incontinencia fecal es otra de las
aplicaciones emergentes de este tipo de neuromodulacion
periférica®. También se aplica la estimulacion de las
raices sacras para aumentar la funcion sexual, aunque la
estimulacion en estos casos no es transforaminal sacra
sino epidural lumbar con electrodos localizados a nivel
L1-L27. En el campo de la cirugia invasiva no percutanea
como la que hemos estado describiéndo a nivel urolégico,
destacan las rizotomias posteriores combinadas con la
estimulacién eléctrica de las raices anteriores sacras,
mediante laminectomias L.3-S1 e implante de electrodos
directamente sobre las raices anteriores S2-S4. Los resulta-
dos descritos en estudios de neurorchabilitacion urologica
son altamente favorables y nuestra colaboracion como
neurocirujanos para la realizacion de este tipo de cirugia es
logicamente indispensable®!”7.

Neuroprotesis

Desde hace mas de 20 afios se estan desarrollando
aplicaciones de la microelectronica a los implantes ner-
viosos desarrollando neuroprotesis motoras y sensitivas.
Se han estado describiendo aplicaciones de microsistemas
electronicos en los nervios periféricos y en el sistema
nervioso central, como es el caso de las protesis visuales
y la intrigante interfase cerebro-maquina que mas tarde
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desarrollaremos en otro apartado'®. El restablecimiento de
las funciones motoras y sensitivas perdidas tras una lesion
medular o cerebral es un campo que esta siendo seriamente
explorado y donde los neurocirujanos neuromoduladores
tendran que colaborar activamente. En el campo de las
neuroprotesis motoras destacan los marcapasos frénicos
que permiten respirar a pacientes con lesiones medulares
altas. Igualmente los implantes en las raices anteriores en
los lesionados medulares para favorecer la miccion ya des-
critas®®!'”- o el restablecimiento de la motilidad del brazo
y la mano en algunos lesionados medulares por encima de
C4 mediante sistemas que canalizan los impulsos nervio-
sos. Recientemente se han publicado resultados favorables
para realizar la pinza de la mano en tetrapléjicos’ 47,

Como ya hemos comentado previamente en este apar-
tado, la restitucion de las funciones sensoriales es otro de
los caballos de batalla de las técnicas de NMQ. Ejemplo de
ello lo vemos reflejado en el campo de la audicion y en el
de la vision. En el primero, podemos distinguir claramente
dos tipos diferentes de protesis: los implantes cocleares y
los del tronco cerebral, estando indicados cada uno de ellos
en pacientes diferentes. El electrodo de tronco cerebral
es una modificacion del implante coclear y la necesidad
de este tipo de implante queda para aquellos pacientes
completamente sordos debido a una lesién completa del
VIII par durante una cirugia para extirpar neurofibromas
bilateralmente, o en pacientes con neurofibromatosis
tipo2?. Nuestro pais ha participado con algunos autores
en la experiencia adquirida en el mundo en el implante de
tronco cerebral y actualmente se realizan estudios experi-
mentales con simios en la Universidad de Navarra®'.

No podemos dejar de comentar nuevamente en este
campo de la neuromodulacion de la audicion en general,
los buenos resultados que comienzan a publicarse en rela-
cion a la estimulacion de la corteza auditiva en la region
parietal que se observa como se activa en la resonancia
nuclear magnética funcional (RNMf) durante las crisis de
tinnitus incontrolable®.

El campo de las neuroprotesis visuales esta siendo cla-
ramente explorado tal y como se puede observar en publi-
caciones recientes en el campo de la neuro-oftalmologia.
La degeneracion macular y la retinitis pigmentosa son las
dos causas mas frecuentes de pérdida de vision. El ojo bid-
nico estd muy cerca de ser implantado en humanos'".

Recientemente, nos consta (informacion recibida por
el autor por e-mail), que la Cleveland Clinic, USA (Func-
tional Electrical Stimulation Center, FES), estd buscando
investigadores para desarrollar un programa independiente
de protesis neurales en el territorio cabeza-cuello. Concre-
tamente, quieren desarrollar el campo de las neuroprotesis
para restablecer la voz, la paralisis facial y el mecanismo de
la deglucion en pacientes lesionados neurologicos.

Los aspectos bioéticos de todas estas nuevas tecnolo-
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gias de bioingenieria deberan ser resueltos adecuadamente,
ya que ademas de todo lo descrito, se empieza a hablar de
"aumentar las capacidades del sistema nervioso de perso-
nas sanas"**. Existen aspectos sociales y legales que debe-
ran ser resueltos adecuadamente a medida que avancemos
en la investigacion y desarrollo de este fascinante campo de
las neuroprotesis y la interfase cerebro- maquina'®.

Indicaciones emergentes

Las diferentes lineas de investigacion que se estan
siguiendo en la NMQ estan aportando nuevas aplicaciones
tanto a nivel del sistema nervioso como en el campo de la
bioingenieria aplicada. A nivel medular, como ya hemos
mencionado previamente en su apartado correspondiente,
destacan como aplicaciones emergentes la utilizacion de
la estimulacion de los cordones posteriores a nivel cer-
vical para incrementar el flujo y la oxigenacion cerebral
en humanos, tanto en el accidente cerebrovascular como
en los tumores cerebrales malignos, con una finalidad
terapéutica’?. Igualmente, mencionamos el empleo de la
estimulacion medular cervical alta en pacientes con niveles
de conciencia alterada en estado casi vegetativo’.

A nivel cerebral, destacan los fascinantes estudios
que hablan del empleo de la DBS para el control y esta-
bilizacion de la tension arterial (hipertension arterial
e hipotension ortostatica), sin la necesidad de recurrir
a medicacion que pudiera derivar en fallos cardiacos.
La estimulaciéon mediante electrodos implantados en la
sustancia gris periacueductal pueden conseguir efectos
beneficiosos en el campo cardiovascular en casos muy
complejos®. Igualmente, destaca la aplicacion de los
"estudios neurofisiologicos tridimensionales" durante los
procedimientos de DBS en humanos, integrando toda la
informacion derivada de la RNM, la TAC, los atlas cere-
brales tridimensionales y los microrregistros, permitiendo
optimizar de esta manera el implante definitivo del electro-
do®™. La nanotecnologia también ha llegado al campo de
la DBS mediante la fabricacion de electrodos de fibra de
carbono, permitiendo en el futuro estimular una sola célula
al mismo tiempo que podremos detectar las variaciones
de los diferentes neurotransmisores como la dopamina,
glutamato y el acido gamma-aminobutirico (GABA) en
el espacio extracelular®. Los modelos computarizados
-neuromodulacion computacional-, se estan empleando
para aumentar nuestro conocimiento sobre como la infor-
macion es procesada en las diferentes estructuras cerebra-
les como por ejemplo los ganglios basales y sus ulteriores
interacciones con el resto del cerebro”. Igualmente, las
simulaciones de la distribucion de los campos eléctricos
durante la estimulacion de la corteza motora permite
conocer como se distribuyen y se modifican los mismos en
funcion de las diferentes variables estudiadas tales como
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la polaridad de los electrodos o la presencia de mayor
o menor cantidad de liquido cefaloraquideo®. Se estan
desarrollando también modelos computarizados del enve-
Jecimiento cerebral, que permiten estudiar las diferentes
situaciones que se pueden presentan en los fenomenos de
envejecimiento cerebral'®,

Interfase cerebro-maquina

He dejado para el final este llamativo apartado que ya
hemos mencionado en varias ocasiones en lineas anteriores
ya que abre unas perspectivas actualmente desconocidas.
Las posibles interrelaciones entre el cerebro y un computa-
dor han sido ya exploradas y utilizadas en el campo de las
neuroprotesis y la DBS como hemos analizado previamente
en este articulo. Recientemente, hemos asistido a la publi-
cacion de algunos articulos que muestran los resultados
obtenidos en pacientes con accidentes cerebrovasculares
de tronco a los que se les ha implantado lo que se ha deno-
minado "3 generacion de implantes cerebrales", que les
ha permitido mover un cursor en un pantalla de ordenador
ordenandolo mentalmente. Los electrodos de esta nueva
3* generacion se denominan "electrodos neurotroficos",
ya que son de cristal y van rellenos de dos filamentos de
oro y un componente neurotréfico. Se implantan en la
corteza motora en el area de maxima actividad detectada
por RNMT. El factor neurotréfico estimula el crecimiento
del tejido neural en el interior del tubo-electrodo de cristal.
Este ejemplo demuestra que es posible acoplar el cerebro
y/o la médula espinal a un computador para conseguir una
determinada accion. Hoy existen en el mercado diferentes
tipos de electrodos para este propdsito’®”. Cuando este
tipo de electrodos se implanten en lesionados medulares,
sera posible conseguir una gran cantidad de efectos bene-
ficiosos, algunos de ellos impensables hasta ahora tales
como: reeducacion cerebral; prevencion de deformidades
vertebrales; tratamiento del dolor; manejo de la vejiga;
alivio de la espasticidad; prevencion de tlceras cutaneas;
restablecimiento de funciones sexuales; mejoria de la capa-
cidad de movimiento y otras mas'?!. En este extenso campo
de las interacciones cerebro-maquina debera caminarse con
sumo cuidado y resolviendo las cuestiones éticas que vayan
presentandose ante cada nuevo reto.

Conclusiones

No es mi intencién extenderme mucho en las conclu-
siones ya que el que haya llegado hasta este punto habra
sacado las suyas propias al vislumbrar el alto potencial de
las técnicas de neuromodulacion quirurgica para el desa-
rrollo de nuestra especialidad, puesto que este articulo es
exclusivamente de caracter informativo. No obstante, si
quisiera decir, que a la neurocirugia en general y a la espa-
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flola en concreto, se le presenta una nueva oportunidad de
embarcarse en una travesia altamente tecnificada que nos
llevara en pocos afios a descubrir nuevas formas de resolver
los problemas neurologicos de muchos de nuestros pacien-
tes, aplicando al cerebro y/o a la médula espinal (al sistema
nervioso en general), nuevas tecnologias neuromodulado-
ras no lesivas.

Todos aquellos neurocirujanos jovenes y no tan jovenes
que crean factible el que podamos modificar la actividad del
sistema nervioso para conseguir efectos terapéuticos que
mejoren la calidad de vida de nuestros pacientes e incluso
podamos mejorar algun dia las capacidades neurales de las
personas sanas, deberian relacionarse rapidamente con este
enorme campo de la neurociencia que es la NMQ.

Nuestra sociedad cientifica, la Sociedad Espaiiola de
Neurocirugia, deberia recoger toda la informacion existente
sobre NMQ, alguna de la cual aqui se ha intentado plasmar,
para que aquéllos que la dirigen actualmente, los que cien-
tificamente influyen en ella y los que "politicamente tam-
bién influyen", sepan potenciar adecuadamente este nuevo
campo que se abre para nuestra especialidad, pero sin olvi-
dar que se trata realmente de un campo multidisciplinar en
el que tendremos que saber movernos entre las diferentes
ramas de las neurociencias, la bioingenieria, la industria y
la bioética. Bienvenidos a la neurocirugia del tercer mile-
nio.
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