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Resumen

Objetivo: Revisar la utilizacion de la estimulacion magnética transcraneal (EMT) en la reha-
bilitacion del ictus, los mecanismos de neuroplasticidad inducidos y su efectividad desde la
evidencia cientifica.

Estrategia de busqueda: Busqueda de articulos publicados en las principales bases de datos
(PubMed, Tripdatabase, Cochrane Library) durante los ultimos 10 afos. Los términos de
busqueda utilizados fueron: estimulacion magnética transcraneal, ictus, neuroplasticidad, reha-
bilitacion.

Seleccion de estudios: Ensayos clinicos aleatorizados, estudios de cohortes y estudios de casos
y controles de pacientes en fase aguda, subaguda, y cronica tras un ictus.

Sintesis de resultados: La EMT y el entrenamiento motor inducen mecanismos de neuroplasti-
cidad (LTP, LTD). La EMT repetitiva a 1 Hz disminuye la inhibicion del hemisferio sano sobre el
afectado, aumenta la excitabilidad del cortex lesionado y facilita la recuperacion del déficit
motor, la heminegligencia, afasia y disfasia postictus.

Conclusiones: La EMT puede ser utilizada como tratamiento coadyuvante en la rehabilitacion
del ictus. Futuros estudios confirmaran su efectividad real.

© 2010 Elsevier Espana, S.L. y SERMEF. Todos los derechos reservados.

Transcranial magnetic stimulation in stroke rehabilitation

Abstract

Objective: To review the use of transcranial magnetic stimulation (TMS) in stroke rehabilita-
tion, current evidence of its effectiveness and mechanisms of neuroplasticity that could be
induced.

Search strategy: Bibliographic search of articles published over the last ten years in PubMed,
Tripdatabase, and The Cochrane Library databases. MesH key words used were: neuroplasticity,
rehabilitation, stroke, transcranial magnetic stimulation.

Study selection: Randomized controlled trials, cohorts studies, and case-control studies, in
acute, subacute and chronic poststroke patients.
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Data synthesis: TMS and motor training can induce neuroplasticity mechanisms (long-term
potentiation [LTP], long-term depression [LTD]). Repetitive 1 Hz TMS reduces transcallosal inhi-
bition from the contralesional hemisphere to the affected cortex. The result is an augmented
excitability of damaged brain areas that facilitates recovery of motor impairment, neglect,
aphasia, and dysphagia in poststroke patients.

Conclusions: TMS could be used in stroke rehabilitation as an adjunct therapy. Future studies
are needed to confirm its real effectiveness.

© 2010 Elsevier Espana, S.L. and SERMEF. All rights reserved.

Objetivo

La estimulacion magnética transcraneal (EMT) es una téc-
nica neurofisiologica no invasiva, segura e indolora, que
permite la induccion de una corriente en el tejido nervioso
cerebral. Inicialmente desarrollada por Barker et al', consti-
tuye una importante herramienta utilizada en el estudio de
las vias motoras centrales, la plasticidad neuronal, la excita-
bilidad cortical y la cartografia de las funciones cerebrales.

La EMT se basa en el principio de induccion electromag-
nética de Faraday.

Una corriente eléctrica primaria que pasa a través de
una bobina de estimulacion situada sobre el cuero cabe-
lludo genera un campo magnético. Este campo magnético
induce una corriente eléctrica secundaria en el tejido ner-
vioso (fig. 1). La intensidad y la focalidad de ésta corriente
secundaria dependeran del voltaje de la corriente primaria,
forma de la bobina de estimulacion, intensidad del campo
magnético generado, frecuencia y duracion de los pulsos
magnéticos producidos?.

La intensidad de la estimulacion sobre el cortex motor
se ajusta en funcion de la estimacion del umbral motor de
reposo (UMR), que es la intensidad minima de estimulacion
capaz de desencadenar un potencial evocado motor que
podemos registrar mediante electromiografia de superficie.

Segun la frecuencia de estimulacion se clasifica en sim-
ple, apareada o repetitiva. La EMT simple produce un pulso
de frecuencia inferior a 1Hz, que despolariza las neuronas
del coértex, determinando la aparicion de un potencial
evocado motor (PEM) en un mdsculo contralateral. En

Figura 1  Estimulacion magnética transcraneal (Laboratorio
Beth Israel Deaconess, Harvard Medical School).

Figura 2 Bobina eléctrica de estimulacion. Forma de ocho.

la EMT con pulsos apareados, dos estimulos de idéntica
o diferente intensidad se aplican sobre una misma area
cortical o sobre diferentes areas, permitiendo estudiar la
conectividad entre ellas.

En la EMT repetitiva (EMTr) se aplican pulsos de baja
(1Hz) o alta frecuencia (hasta 50Hz), durante tiempos
muy cortos (milisegundos), ejerciendo efectos moduladores
sobre la excitabilidad cortical®.

Las bobinas de estimulacion mas empleadas son la bobina
circular y la bobina en forma de ocho. La bobina circular
produce un campo eléctrico mas extendido, permitiendo la
estimulacion simultanea de ambos hemisferios.

En cambio, la bobina en forma de ocho determina un
campo eléctrico de estimulacion mas focalizado (fig. 2).

La estimulacion efectiva no solo dependera de la geo-
metria de la bobina, sino también de la actividad de
las neuronas subyacentes y del grado de conductividad
local®.

El objetivo de este trabajo es revisar la experiencia
reciente en la utilizacion de la EMT en la neurorrehabi-
litacion de pacientes con ictus, describir los diferentes
protocolos de estimulacion, su efectividad desde la eviden-
cia cientifica actual y los mecanismos de neuroplasticidad
inducidos por esta terapia.

Estrategia de busqueda

Revision bibliografica de los trabajos relevantes sobre
el tema recopilados en las principales bases de datos
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(MEDLINE-PubMed, Tripdatabase, Cochrane Library)
durante los Ultimos 10 afos. Los términos empleados
para esta blUsqueda han sido los siguientes: estimula-
cion magnética transcraneal, ictus, neuroplasticidad,
rehabilitacion.

Seleccion de estudios

Se han recopilado para este trabajo ensayos clinicos alea-
torizados (ECA) con nivel de evidencia 1b, estudios de
cohortes (2b) y estudios de casos-controles (3b), reali-
zados en pacientes en fase aguda, subaguda y croénica
tras un ictus. Para establecer el nivel de evidencia cien-
tifica se ha seguido la clasificacion del centro para la
medicina basada en la evidencia de la Universidad de
Oxford>.

Se han seleccionado trabajos en los que se han empleado
escalas de valoracion apropiadas y que han utilizado como
guia de la intervencion métodos de neuroimagen funcional.
No se ha tenido en cuenta el tamano muestral, al tener
muchos de estos estudios un caracter experimental o clinico
limitado.

Sintesis de resultados
EMT y neuroplasticidad

Entre las terapias que han surgido en los ultimos anos con
capacidad de modular fendmenos de plasticidad cerebral en
los pacientes con ictus se encuentra la EMT®.

La EMT podria modificar redes neurales ejerciendo tanto
un efecto de facilitacion sinaptica mantenido en el tiempo
(LTP o potenciacion a largo plazo) como de disminucion en la
formacion y consistencia de las conexiones sinapticas (LTD
o depresion a largo plazo).

Actuaria también bloqueando la liberacion de neuro-
transmisores inhibidores como GABA, activando receptores
del tipo NMDA y modificando, a nivel del cortex, los niveles
de oxigeno y el flujo sanguineo local’.

Cuando una persona que ha sufrido un ictus trata de eje-
cutar un movimiento con un miembro parético, los estudios
de resonancia magnética funcional (RMf) nos demues-
tran que inicialmente se produce una activacion cortical
difusa de areas motoras primarias y secundarias de ambos
hemisferios, con efecto inhibitorio sobre el area cortical
lesionada. Posteriormente, durante la recuperacion clinica,
esta hiperactivacion de areas corticales decrece y se res-
tringe solamente al area correspondiente a la extremidad
afectada, ya que los mecanismos neurofisioldgicos de reor-
ganizacion cortical han sido establecidos conduciendo a una
mayor eficiencia de las redes neuronales y tractos nerviosos
remanentes®’.

La EMT repetitiva de baja frecuencia (< 1Hz), aplicada
sobre el hemisferio sano, disminuye la activacion cortical
difusa aberrante que entorpece la recuperacion funcional en
las fases iniciales después de un ictus. Bloquea la inhibicién
transcallosa que ejerce el hemisferio sano sobre el afec-
tado, aumentando la excitabilidad cortical del area cerebral
lesionada y favoreciendo los mecanismos de recuperacion
motora'®'",

Recuperacion de la funcion motora

Se conoce que la EMT y el entrenamiento motor orientado
a tareas inducen neuroplasticidad a través de mecanismos
similares (activacion del receptor NMDA, bloqueo del sis-
tema gabaérgico).

Algunos investigadores han demostrado que los pacien-
tes sometidos a un tratamiento combinando entrenamiento
motor y EMTr de baja frecuencia (1 Hz), aplicada en el hemis-
ferio contralesional, alcanzan mejoras del déficit motor que
se mantienen en el tiempo'2. Se ha observado mediante
RMf que se restablecen conexiones sinapticas entre la cor-
teza motora primaria y el area motora suplementaria, que
contribuyen a la mejor ejecucion de las secuencias motri-
ces durante los ejercicios de rehabilitacién'>. Ademas, el
aumento de la excitabilidad del cortex parietal y premo-
tor dorsal contralesional, asi como del cortex frontomedial
homolesional, se relacionaria con la mejora en la cinema-
tica del movimiento de pinza y prension que se observa en la
mano parética tras aplicar EMTr en el cortex del hemisferio
no lesionado'.

Otra estrategia neurofisiologica para la recuperacion del
déficit motor en pacientes con ictus consiste en aplicar EMTr
en forma de rafagas repetidas de alta frecuencia (pulsos de
50Hz) y baja intensidad (estimulacion tipo theta-burst).

Este tipo de estimulacion, cuando se aplica sobre la
corteza motora sana de pacientes con ictus isquémico
agudo, aumenta los potenciales evocados motores registra-
dos, disminuye la excitabilidad cortical del hemisferio sano,
estimula mecanismos de neuroplasticidad (LTP) y determina
mayor recuperacion funcional a los 6 meses del ictus'>.

La localizacion de la lesion y la integridad de los haces
corticoespinales y de las conexiones corticosubcorticales son
factores importantes que influyen en el resultado del trata-
miento con EMT.

En un ensayo clinico, pacientes con ictus de la arte-
ria cerebral media fueron sometidos a un protocolo de
ejercicios y EMTr a 10Hz en el cortex lesionado. Se alcan-
zaron mayores ganancias a nivel motor en el miembro
superior parético cuando la localizacion de la lesion era
exclusivamente subcortical, obteniendo peores resultados
los pacientes que presentaban afectacion cortical'e.

En pacientes con ictus isquémicos agudos, un estudio
demuestra que la aplicacion de EMTr a 3Hz y 10Hz sobre
la corteza motora lesionada produce un aumento precoz de
la excitabilidad cortical, que pudiera correlacionarse con la
mejoria significativa del déficit neuroldgico y del nivel de
discapacidad, valorados segun la escala de NIHSS y Rankin
modificada, observables al cabo de 1 afio de seguimiento'’.
Los autores reconocen cierta limitacion del estudio debida
a la imposibilidad de determinar con precision el umbral
motor del hemisferio lesionado, con lo cual es posible que
la intensidad de la estimulacion aplicada no fuese siempre
la optima, pudiendo afectar a los resultados obtenidos.

Segun un ensayo clinico reciente en ictus isquémicos sub-
agudos la aplicacion de EMTr a intensidad subumbral (el
90% del umbral motor de reposo) y alta frecuencia (10Hz)
sobre el cortex motor lesionado mejora la funcion motora
del miembro superior, valorada con la escala de Fugl-Meyer
y el indice motor. Esta mejoria significativa es observada
inmediatamente tras la estimulacion, y se mantiene al cabo
de 3 meses de seguimiento'®. Este estudio, sin embargo,



Tabla 1 Resumen de estudios sobre el efecto de la EMT en la recuperacion del déficit motor

Autor Estudio/nivel Pacientes (n) Tipo de ictus Intervencion Medida resultados Conclusiones
de evidencia

Khedr, 2005 ECA/1b 52 Isquémico, agudo Grupo control (n=26) Barthel. NIHSS. A 10 dias post-EMTr
RHB vs. grupo EMTr 3 Hz Scandinavian Stroke mejor puntuacion en
cortex lesionado 120% Scale (SSS) Barthel y SSS
UMR (n=26) 10 sesiones
+ RHB

Takeuchi, 2005 ECA/1b 20 Isquémico croénico Grupo control (n=10) Escala Fugl-Meyer M. Aumento fuerza pinza y
RHB+ falsa EMT vs. grupo Sup. Pinch gauge. aceleracion del
EMTr (n=10) a 1 Hz 90% Acelerometro monoaxial movimiento. Mejoria
UMR 1 sesion cortex déficit motor M. Sup.
contralesional+ RHB

Malcolm, 2007 ECA/1b 19 Ictus cronicos Grupo control (n=10) 10 Wolf motor function Sin diferencias respecto
sesiones ejercicios con test. Motor Activity Log a recuperacion motora
restriccion movimiento entre grupo EMT y
lado sano + falsa EMT vs. control
grupo (n=9) mismos
ejercicios + 10 sesiones
EMTr 20 Hz cortex
lesionado

Di Lazzaro, 2010 Cohorte/2b 17 Isquémico agudo RHB + estimulacion tipo Escala de Rankin Aumento de amplitud
theta-burst intermitente modificada potenciales evocados
120% UMR a 5Hz cada 10 motores correlacionada
s (600 pulsos) en cortex con recuperacion
lesionado funcional a los 6 meses

postestimulacion

Emara, 2010 ECA/1b 60 Isquémico subagudo Grupo control (n=30) vs. Rankin modificada. A 3 meses post-EMTr
grupo EMTr (n=30) 10 Finger tapping test. mejorias en Rankin y
sesiones a 5 Hz cortex Activity Index Finger tapping test
lesionado y a 1 Hz sobre
cortex sano

Khedr 2010 ECA/1b 48 Isquémico agudo Grupo control (n=16) vs. Escala Rankin Mayor recuperacion
grupo EMTr a 3Hz modificada. Escala NIHSS funcional y motora al
(n=16) vs grupo EMTr a cabo de 1 ano de
10Hz (n=16) en cortex seguimiento post-EMTr
lesionado

Chang, 2010 ECA/1b 28 Isquémico subagudo Grupo control (n=10) Escala Fugl Meyer M. Mayor recuperacion

RHB+ falsa EMT vs. grupo
RHB+ 10 sesiones EMTr
10Hz (n=18) cortex
lesion

Sup. Indice motor.
Fuerza pinza (kg).
Barthel modificado.
Categorias ambulacion

funcion motora M. Sup. a
los 3 meses de
seguimiento en grupo
con EMTr

¥9¢
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no valora las modificaciones en la excitabilidad cortical del
hemisferio lesionado después de la estimulacion, factor que
ha de tenerse en cuenta al influir sobre la efectividad del
tratamiento. Otra limitacion de este trabajo se refiere a
la falta de utilizacion de métodos de neuroimagen funcio-
nal que facilitarian la localizacion del area de estimulacion,
haciéndose esta con mayor precision.

En ictus cronicos severos, con extensas lesiones hemis-
féricas, la EMTr a 1Hz aplicada dos veces al dia durante
una semana consiguié alivio transitorio de la espasticidad y
escasa mejoria del déficit motor, limitada a las areas circun-
dantes a la lesion en las cuales las vias nerviosas motoras se
encontraban relativamente preservadas'®.

También parece influir en los resultados del tratamiento
el lugar de aplicacion de la propia estimulacion.

En un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego, se com-
probo6 que los pacientes que realizaban ejercicios y EMTr a
1Hz en el hemisferio sano y a 10Hz en el hemisferio lesio-
nado obtenian una mayor recuperacion motora en la mano
afectada que los pacientes que solo recibian estimulacion
en un hemisferio®.

Se ha encontrado también como resultado de este tipo
de estimulacion bihemisférica una reduccion del nivel de
discapacidad. Asi, en un estudio realizado con 60 pacientes
con ictus isquémico subagudo, que recibieron un protocolo
de 10 sesiones de EMTr a 5Hz en el hemisferio lesionado y
a 1Hz en el contralateral sano, se comprobd que experi-
mentaban mejoras en la puntuacion de la escala de Rankin
modificada que se mantenian durante un periodo de segui-
miento de 3 meses, sin observarse efectos adversos a causa
del tratamiento?'.

Algunos autores cuestionan los efectos potenciadores
sobre la recuperacion funcional que tendria la EMT cuando
se aplica conjuntamente con un programa de ejercicios.

En un ensayo clinico aleatorizado, un grupo de pacien-
tes en fase cronica postictus se sometié durante 10 dias a
EMTr a 20 Hz sobre el cortex motor primario afectado y otro
grupo recibi6 estimulacion placebo. A todos se les realiza-
ron ejercicios con restriccién del miembro superior sano. Los
resultados demostraron que los pacientes sometidos a EMTr
no obtenian ganancias funcionales adicionales??.

En la tabla 1 se resumen algunos de los principales estu-
dios sobre el efecto de la EMT en la recuperacion del déficit
motor en pacientes con ictus.

Trastornos perceptivos y cognitivos

Ademas de la alteracion motora, la EMT también se ha
empleado como tratamiento coadyuvante de otros proble-
mas asociados al ictus.

La heminegligencia unilateral es una alteracion percep-
tiva que se relaciona con un mal pronéstico de recuperacion
funcional en estos pacientes?3.

En un estudio no aleatorizado de casos y controles, de 14
pacientes con ictus hemisférico derecho y heminegligencia,
7 recibieron un protocolo de terapia ocupacional y 10 sesio-
nes de EMTr de baja frecuencia a 1 Hz sobre el lébulo parietal
izquierdo sano, mientras que los del grupo control realiza-
ron solo ejercicios de terapia ocupacional. Se observo que
los pacientes que recibian EMTr alcanzaban mayores niveles
de recuperacién del trastorno perceptivo?.

Respecto al efecto sobre la funcion cognitiva en pacien-
tes que habian sufrido un ictus, un reciente ensayo clinico
aleatorizado de caracter prospectivo® ha concluido que la
aplicacion de EMTr sobre la corteza prefrontal no modifica
de manera significativa las funciones ejecutivas y cogniti-
vas en los pacientes estudiados, aunque probablemente sean
necesarios nuevos estudios que confirmen o descarten esta
conclusion.

Depresion

La depresion es la alteracion emocional mas prevalente en
los pacientes con ictus. La EMTr puede ser (til y segura como
tratamiento coadyuvante de la depresion en ciertos casos.

En los pacientes con ictus se ha aplicado EMTr de alta
frecuencia a 10 Hz sobre la corteza prefrontal dorsolateral
izquierda (areas 46 y 9), segun un protocolo de 10 sesiones
distribuidas durante 2 semanas, resultando en una mejora
significativa de las alteraciones del estado de animo valora-
das seglin la escala Beck Depresion Inventory?.

Trastornos del lenguaje y la deglucion

La EMT también se esta empleando en el tratamiento de la
afasia y la disfagia de pacientes con ictus.

Se ha observado, mediante RMf, que los pacientes afa-
sicos presentan una mayor hiperexcitabilidad cortical en
determinadas regiones perisilvianas y en el area homéloga
a la de Broca del hemisferio derecho.

En un ensayo clinico se aplicaron 10 sesiones de EMTr
de baja frecuencia (1Hz) sobre estas areas, consiguiendo
reducir esta hiperexcitabilidad, disminuir la inhibicion trans-
callosa y modular las conexiones nerviosas remanentes, de
forma que pacientes afasicos cronicos lograban mejoras
en la capacidad de denominacion que se mantenian en el
tiempo?¢.

En cuanto al tratamiento de la disfagia postictus, en un
ensayo clinico reciente, pacientes con ictus isquémico bul-
bar agudo fueron divididos en dos grupos recibiendo EMTr a
3 Hz o estimulacion placebo. Se comprobd que aquellos que
recibian EMTr mejoraban, y este efecto beneficioso se man-
tenia a lo largo de 2 meses de seguimiento? . El tratamiento
coadyuvante con EMTr en la rehabilitacion de pacientes con
disfagia facilitaria la coordinacion de la deglucion, disminu-
yendo la aspiracion de liquidos?®%°,

Conclusiones

La EMT es una técnica neurofisioldgica no invasiva que per-
mite modificar la excitabilidad de las neuronas de la corteza
cerebral. Es una técnica segura siempre que se utilicen para-
metros de estimulacion apropiados.

Su relevancia terapéutica en la rehabilitacion del ictus
estriba en la posibilidad de modificar las redes neuronales
induciendo mecanismos de neuroplasticidad.

El area de aplicacion de la estimulacion, la integridad de
los haces nerviosos y conexiones sinapticas y la estimulacion
hemisférica bilateral o unilateral son factores que parecen
influir en los resultados del tratamiento.
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En los pacientes con ictus la EMTr de baja frecuencia
aumentaria la excitabilidad cortical de las areas cerebrales
lesionadas y favoreceria la recuperacion funcional al dis-
minuir la activacion cortical aberrante del hemisferio sano
y bloquear el fenémeno de inhibicion desde el hemisferio
sano al lesionado. Ademas del déficit motor, se han obtenido
resultados esperanzadores en el tratamiento de la hemine-
gligencia unilateral, la afasia y la disfagia.

Futuros estudios con amplios tamanos muestrales, segui-
mientos prolongados en el tiempo, mayor homogeneidad en
los criterios de seleccion y en los parametros de estimula-
cion serviran para confirmar la efectividad de la EMT en la
rehabilitacion de los pacientes con ictus.

Responsabilidades éticas

Proteccién de personas y animales. Los autores declaran
que para esta investigacion no se han realizado experimen-
tos en seres humanos ni en animales.
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en este articulo no aparecen datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado.
Los autores declaran que en este articulo no aparecen datos
de pacientes.
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