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l. INTRODUCCION

A lo largo de la préctica clinica, principalmente en el transcurso de los siglos IX
y XX, se ha demostrado la gran relevancia y efectividad que tienen los estudios
neurofisiolégicos (EN) en el diagndstico, prondstico e investigacion del estado

anatomico y funcional del sistema nervioso.

Kothari* et al demostraron que aplicando los métodos neurofisiolégicos, se
cambiaba el diagnéstico inicial del paciente en un 37%, y en el 55 %, se
modificaba el tratamiento médico como consecuencia de estos, lo que puede
repercutir en un mejor diagnostico y tratamiento de los pacientes, disminuyendo

asi la morbilidad secundaria.

Los EN complementan la exploracion clinica proporcionando precision y
objetividad. Asi también delimitan gran variedad de cambios patologicos que

pueden de otro modo no ser detectados.

El electrodiagndstico, como extension de la exploracion neuroldgica, se sirve
de los mismos principios anatémicos de localizacion, para evidenciar las
alteraciones del sistema nervioso, investigando el compromiso motor y

sensitivo 2.

La interpretacion adecuada y completa de los hallazgos electrofisiolégicos

requiere, por lo tanto, un conocimiento preciso de la neuroanatomia. Ademas,
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de ello también depende que la técnica se realice adecuadamente, ya que la
localizacion de los musculos esqueléticos superficiales y de los nervios
periféricos es indispensable en la colocacion de los electrodos de registro y de

estimulacion °.

Los estudios de conduccion nerviosa tienen una aplicacion importante en el
estudio del aparato neuro-muscular, tanto en clinica como en investigacién en
especial en las afecciones de plexos nerviosos, nervios periféricos y en el

diagnostico diferencial de estas.

Asi por ejemplo en las udltimas décadas se han desarrollado numerosos
estudios que han incrementado el conocimiento de los procesos moleculares y
celulares que ocurren después de la lesibn de un nervio periférico y en
consecuencia se han puesto en practica diversas técnicas quirdrgicas,
rehabilitadotas y biolégicas, dirigidas a la reparacion de este, donde los
estudios de conduccidn nerviosa han sido indispensables para el seguimiento

objetivo de la recuperacion neuronal y el avance cientifico de dichas técnicas .

5



ESTUDIOS NEUROFISIOLOGICOS DE CONDUCCION NERVIOSA MOTORA EN LA PRACTICA CLINICA Y EN LA INVESTIGACION
Master en Investigacion en Ciencias de la Salud: Neurobiologia

1. GENERACION Y CONDUCCION DE POTENCIALES EN EL

SISTEMA NERVIOSO

El sistema nervioso lleva a cabo la transferencia de informacion como
consecuencia de cambios eléctricos que producen modificaciones sobre la
membrana celular de la neurona. Estas variaciones son posibles debido a la

capacidad excitatoria que poseen las células, en especial la neurona 3.

1.1. POTENCIAL DE REPOSO

La neurona esta dotada de una membrana plasmatica que le permite, entre
otras cosas, mantener comunicacion con las células de su vecindad.

Esta membrana esta cargada eléctricamente, gracias a la distribucion de iones
tanto positivos (aniones) como negativos (cationes), en la superficie externa e
interna de dicha membrana “. La especial propiedad de semipermeabilidad que
posee la membrana celular, juega un papel primordial en el intercambio i6nico,
donde su bicapa lipidica actia como condensador (es capaz de separar cargas
distintas en ambos lados y no permite que atraviesen la membrana) y los canales o
poros transmembranosos actGian como resistencia al flujo i6nico °. Asi pues, el

cierre o apertura de los canales determina el potencial de membrana.

El espacio intracelular de una neurona en reposo esta cargado negativamente
respecto al espacio extracelular, esto es asi por que existe un exceso de

cargas negativas predominantemente en la cara interna de la membrana y un
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exceso de cargas positivas en la proximidad de la cara externa. Estas cargas
permanecen alejadas entre si, gracias a la semipermeabilidad de la membrana.
Esta separacion de cargas es la responsable del potencial de reposo de la
membrana celular.

El potencial de membrana es el resultado de la diferencia del potencial entre el
interior y exterior celular, en cualquier estado de activacion neuronal, incluido el
reposo. En la mayoria de las neuronas este potencial intracelular es de -60 a
-70 mV, estableciéndose como 0 el potencial del liquido extracelular *°.

Cuando se produce una disminucion de la negatividad en el potencial de
membrana (es decir que el potencial se acerque al cero) se dice que la célula
se ha despolarizado, por el contrario cuando hay un aumento en la negatividad
del potencial de membrana (es decir que el potencial se aleje del cero), se dice
que la célula se ha hiperpolarizado.

La membrana genera respuestas pasivas a flujos de corriente, denominados
potenciales electrotonicos, que son responsables de despolarizaciones de
pequefio tamafo y de la hiperpolarizacion de la membrana.

Dependiendo de la intensidad de despolarizacion se producira el potencial de
accion, gue es una respuesta electrotonica, de caracteristica “todo o nada” que
se genera cuando la despolarizacion alcanza un valor umbral de

aproximadamente +15 mV. °

Como se ha indicado anteriormente la concentracion de iones en el espacio
intra y extracelular es variable. Las neuronas son permeables principalmente a
los iones sodio (Na+), potasio (K+) y al cloro (Cl-) y en menor medida al calcio

(Cat++).
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Los iones difunden a través de estructuras especializadas, de naturaleza
proteica, dispuestas especificamente en todo el espesor de la membrana, los
denominados poros o canales i6nicos °, estos reconocen y seleccionan un ién
concreto, para el que se abren o cierran, de acuerdo al tipo de sefial que
reciben (eléctricas, mecénicas o quimicas).’

Los canales idnicos peden ser pasivos (permanecen abiertos; no regulables) o
activos (regulables). Los iones sodio y cloro se encuentran en mayor
concentracion en el espacio extracelular y el potasio junto con los aniones
organicos en el espacio intracelular lo que confiere una distribucion desigual de
los mismos.

El flujo de los diferentes iones a través de la membrana, se produce gracias a
dos fuerzas; el gradiente eléctrico que esta determinado por su carga
(conduccidn eléctrica) y el gradiente de concentracion (conduccion quimica). La

relacién entre estas dos fuerzas esta descrita por la ecuacion de Nerst 2.

El potencial de Nerst o potencial de equilibrio para un ion es el potencial de
membrana en el que el flujo dado de ese ion a través de la membrana es cero y
representa el punto en el que la conduccion quimica y eléctrica estan
equilibradas *.

Los gradientes iGnicos se pueden mantener sin gasto energético si coincide el
potencial de membrana y el potencial de equilibrio para un ién, esto es tipico en

las células gliales, que son permeables selectivamente solo al ion K+.

Por el contrario en las células que son permeables a distintos iones (K+, Na+,

Cl-, Cat+), como es el caso de la neurona el potencial de membrana viene
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dado por la ecuacion de Goldman, este dependera del numero de canales que
se encuentre abierto %%,

Cuanto mayor es la concentracion de un ion y cuanto mayor es la
permeabilidad de la membrana para ese i6n, mayor sera su contribucion al
potencial de membrana®. Los gradientes iénicos en su mayor parte estan
mediados por mecanismos que consumen energia (obtenida por la hidrolisis
del ATP), como la bomba sodio-potasio, que extrae sodio intracelular e
introduce potasio extracelular, movilizando estos iones en contra de su

gradiente electroquimico °.

1.2. PROPIEDADES ELECTRICAS ACTIVAS Y PASIVAS DE LAS
NEURONAS.

La neurona posee tres propiedades fundamentales que utiliza como
herramienta para llevar a cabo la generaciéon de sefales, estas son; los canales
ionicos, los gradientes de concentracion ionica y la capacidad de almacenar
cargas eléctricas. Estas se pueden representar en un circuito eléctrico simple
llamado circuito equivalente, que permite una mayor comprension de la
generacion de las sefales neurales y proporciona las bases para el
entendimiento de los métodos de aplicacion clinica en el estudio de la funcién
neural 2.

Como se ha descrito anteriormente, la membrana celular actia como
condensador, es decir es capaz de almacenar cargas de distinto signo a cada
lado de su superficie, la denominada capacitancia.

Cada canal i6nico actia como un conductor y una bateria. La facilidad con la

qgue un i6n atraviesa la membrana a través de un canal idénico se denomina
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conductancia, que se expresa como resistencia, (en el circuito eléctrico) debido

a que la membrana celular es semipermeable. >**.

Espacio extracelular

1
I l Ona ‘%ju I'e
— :ENu T :Em

%
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(—

Bomba Na*-K*

Figura 1. Circuito equivalente de la neurona, en el que se representan las baterias idnicas y
sus conductancias (g), las corrientes pasivas de los iones Na+ y K+ (I) y la diferencia de
potencial que generan (E), la bomba Na+-K+ como un generador de corriente y la membrana

celular como su capacitancia (Cm).

Tomado de Cardinali DP. Generacion y conduccién de potenciales en el sistema nervioso.

Manual de Neurofisiologia. 1992.

La bomba N+-K+ representa el generador de corriente.

En los extremos del circuito se encuentran el citoplasma y el liquido

extracelular que actuan como conductores.

Las propiedades eléctricas que no se modifican durante la generacion de

sefales se les denominan propiedades eléctricas pasivas y son:

» Conductancia (o su inversa resistencia) de los canales idnicos pasivos.

» Fuerza electromotriz, generada por la distribucion desigual de cargas

eléctricas a uno y otro lado de la membrana.

* Capacitancia de la membrana neuronal,

conductiva.

correspondiente al area no
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Las propiedades eléctricas activas de la membrana, son las que cambian
durante la generacion de sefiales eléctricas, lo que implica cambios en la
conductancia >® de los canales activos regulados por voltaje y canales i6nicos

regulados por cambios fisicos (deformacidon mecanica, compresion, etc)

1.3. POTENCIAL DE ACCION

Para que la transmision y conduccion de sefales en el sistema nervioso sea
efectiva, se requiere de un proceso activo, es decir con consumo energia, ya
que de forma pasiva, se necesitarian potenciales de gran intensidad para lograr
que una sefal llegara a la parte mas distal del axon y que a su vez lograra
provocar una respuesta funcional. El proceso activo de trasferencia de cargas
se conoce con el nombre de Potencial de accion.

El potencial de accion se debe a cambios rapidos del potencial de membrana.
Cada potencial de accion comienza por un cambio brusco que va desde el
potencial negativo normal del estado de reposo, hasta un potencial de
membrana positivo, terminando con otro cambio de igual manera rapido hasta
alcanzar un potencial negativo.

El flujo de corriente ionica a través de los canales de Na+ y K+ regulados por
voltaje, es el responsable de la generacion del potencial de accion a nivel
axonal ™.

El potencial de accion posee la extraordinaria capacidad de no atenuarse

12 esta es la

cuando se desplaza en distancia, lejos de su lugar de origen
propiedad fundamental del impulso nervioso °.
Para que la neurona genere el potencial de accion es necesario alcanzar el

umbral. EI umbral es el valor especifico de despolarizacion en el que la
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corriente ionica neta, (Na+ y K+ ) por los canales voltaje-dependientes y la de
los canales de reposo, cambia su direccion de fuera a dentro, depositando
cargas positivas en el interior de la membrana, cuando esto ocurre se comporta
en forma del fendbmeno todo o nada como se ha descrito anteriormente. En
todos los casos el potencial alcanzado sera independiente de la intensidad de
los estimulos que se sumen para llegar al umbral.
La secuencia de sucesos en la generacion del potencial de accién fue descrita

por Hodgkin-Huxley: °

o Despolarizacion de la membrana.

o Aumento de la conductancia de sodio con apertura de los canales
voltaje-dependientes para este ion.

o Corriente interior de sodio.

o Descarga de la capacitancia de la membrana.

o Aumento de la despolarizacion, con mayor apertura de los canales de
sodio.

0 Aumento de la corriente interior de sodio.

0 Sobrepaso del umbral y produccion del potencial de accion.

o Estado de despolarizacion.

o Inactivacion de los canales de sodio, se detiene el paso de este ion.

o Aumento de la conductancia del potasio, con la apertura de sus canales.

o Corriente de potasio hacia el exterior de la célula.

0 Repolarizacion de la membrana.
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Posterior al potencial de accién, la membrana recupera su valor de reposo,
permaneciendo cerrados los canales de Na+ y abiertos los canales de K+. Esto
hace que momentaneamente los canales de sodio estén inactivos™.

El tiempo que requieren en cerrarse los canales de K+, se le denomina
postpotencial, que es una fase de hiperpolarizacion transitoria, donde por
milésimas de segundo la membrana se encuentra en estado de refractariedad
es decir de disminucion de la excitabilidad.

La fase de hiperpolarizaciéon se divide en dos partes; un periodo refractario
absoluto, donde ningun estimulo es capaz de excitar la célula y otro relativo

donde sélo los estimulos intensos pueden conseguirlo®.

2. ESTUDIOS NEUROFISIOLOGICOS EN LA PRACTICA CLINICA
2.1. REVISION HISTORICA

Luigi Galvani (1737-1798) ha sido considerado como el iniciador de la
Neurofisiologia y de la Fisica, con sus experimentos nace la era de la
electroneurologia, que tanto a nivel terapéutico como diagnostico se mantuvo

hasta la primera década del siglo XX.

Galvani utilizd electricidad para estimular los nervios, demostrando que la
actividad del sistema nervioso puede inducirse por medio de esta energia

fisica.

Asi mismo dedujo que el cuerpo humano tiene la propiedad de ser conductor

de la electricidad y comprobé que al estimular un nervio con un impulso
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eléctrico se generaba contraccion de la musculatura, sin aplicar energia sobre
dicho musculo. Es decir fue el primero en afirmar que el nervio por si solo tiene

la capacidad de generar una descarga eléctrica.

Galvani afirmo “La electricidad animal se forma en el cerebro y a través de los

nervios se transmite a todo el organismo y a los masculos” 3.

En 1850 Hermann von Helmholtz registr6 por primera vez el potencial de
accién generado en un nervio y su respuesta mecanica en un musculo,

logrando llegar a medir la velocidad de conduccion del potencial de accion™.

Helmholtz logré determinar que la velocidad de conduccidon nerviosa era de
entre 25 y 43 m/s, resultado que obtuvo con un aparato construido por el
mismo y que curiosamente (a pesar de su rudimentario instrumento), obtuvo
mediciones extraordinariamente cercanas a las que se han establecido

actualmente.

Adicionalmente en un estudio posterior enmarca la importancia que tiene la
temperatura en los nervios que se van a estimular, mencionando que las
velocidades de conduccibn mas baja las ha obtenido cuando los nervios
estaban a menor temperatura. Este hecho sigue estando vigente y se tiene

muy en cuenta en los estudios neurofisiologicos de hoy.

Pero no fue hasta el experimento animal de Berry et al en 1948 ° y
posteriormente el realizado en humanos por Hodes et al en 1949 °, que la
técnica gano gran acogida y se populariz6 como una prueba clinica. Eichler
logré registrar los potenciales nerviosos percutaneamente desde nervios

mixtos en el hombre *’. Dawson y Scott *® fueron quienes desarrollaron una
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técnica fiable de determinacion de la conduccion nerviosa del nervio mixto.
Dawson también registro potenciales de accion sensitivos puros a través de
electrodos de superficie colocados sobre el nervio, estimulando los nervios

digitales.

En 1948, Hodes R. et al describieron por primera vez los estudios de

9

conduccién motora con aplicacién clinica *°, con la mejora de la técnica y la

realizacion de estudios posteriores se logré establecer parametros de los

valores normales®®?,

Con esta base se comienza a describir los estudios de neuroconduccion

motora en diversos procesos patoldgicos.

En la segunda mitad del siglo XX se dieron grandes avances en los estudios de
conduccion nerviosa, los cuales han hecho contribuciones importantes al

conocimiento de la funcion y fisiopatologia del nervio periférico.

Asi también se ha producido una mejora y perfeccionamiento de la tecnologia
de los aparatos y de los mecanismos de almacenamiento / andlisis de la
informacion, con el advenimiento de la informatica, permitiendo de esta manera
qgue la obtencién de registros de conduccién nerviosa sean a dia de hoy una

prueba sencilla y fiable para la valoracion de la funcién del nervio periférico.

2.2. ESTUDIOS DE CONDUCCION NERVIOSA (ECN)

El término Electroneurografia (ENG) se emplea para definir globalmente los

ECN, clasicamente conocidos como estudios de estimulo-deteccion.
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La ENG consiste en el estudio de la conduccion de las fibras nerviosas motoras
y/o sensitivas, evaluandose basicamente la integridad y la funcion de los
nervios periféricos del organismo. En el examen se realiza el registro del
potencial eléctrico generado en el musculo (en los estudios de conduccion
motora) o en el propio nervio (en los estudios de conduccion sensitiva) al
estimular uno o mas puntos de la fibra nerviosa a través de la piel. La
informacion generada permite evaluar parametros como la velocidad de
conduccion nerviosa, la latencia o la morfologia y la amplitud del potencial

evocado motor (PEM) o sensitivo .

El ECN es un método eficaz que permite medir la capacidad de los nervios
para conducir las sefiales eléctricas®’. Es una prueba muy sensible a los
cambios patolégicos que suceden en los axones, nodos de Ranvier y vainas de
mielina. Es muy util en resolucion de dudas diagnésticas y en el estudio

fisiopatoldgico del sistema nervioso periférico 23,

La velocidad de conduccion nerviosa (VCN), mide la rapidez a la cual un
impulso es conducido a través de un nervio motor, sensitivo o mixto . Asi pues
los ECN pueden ser de tres tipos; conduccion motora, conduccion sensitiva o

conduccion mixta, de acuerdo al tipo de nervio que se desea estudiar.

Independientemente del tipo de estudio, el principio técnico es el mismo para
todos: la estimulacion eléctrica del nervio en uno o varios puntos, y el registro
de la respuesta evocada, ya sea en el musculo dependiente de ese nervio, en
el caso de estudio de conducciéon motora, o en el propio nervio, en los estudios

de conduccion sensitiva y mixta.
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La estimulacion se realiza con dos electrodos, se le denomina estimulacion
bipolar. Uno de los electrodos sera activo (catodo), es decir donde migran las
cargas negativas, y el otro sera el referencial (d&nodo), donde migran las cargas
positivas 2*. En consecuencia se genera una corriente que despolariza el nervio

a través del catodo y lo hiperpolariza con el anodo.

Los canales de sodio voltaje dependientes que se encuentran en la membrana
plasmatica de la fibra nerviosa, se abren, gracias al estimulo eléctrico,
permitiendo la entrada de sodio al espacio intracelular y generando asi una
despolarizacion local de la membrana, que si alcanza su nivel umbral, genera

un potencial de accion, que se propagara a lo largo del nervio.

Para evitar el bloqueo nodal en la conduccion del impulso, es indispensable en
el momento de estimular, que el electrodo activo del estimulador, siempre este

dispuesto hacia el electrodo activo de recepcion .

Para estimular un nervio, se utilizan siempre ondas cuadradas, es decir que
tienen un inicio y un final brusco, y suele ser suficiente, con impulsos de 0.1

ms, y una intensidad de de 5 a 40 m A %,

Para recoger la respuesta evocada, se utilizan electrodos de superficie o de
aguja, posteriormente la sefial pasa al electromiégrafo donde es filtrada y

amplificada.

2.3. ESTUDIO DE CONDUCCION NERVIOSA MOTORA (ECNM)

Con este tipo de estudio neurofisiologico se estudia y analiza la segunda

motoneurona, la cual se localiza en el asta anterior de la médula espinal y

17
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comprende la via hasta el musculo esquelético. Para ello se estimula un nervio
motor 0 uno mixto con pulsos eléctricos de intensidad supramaximal en dos
puntos distintos a lo largo de su trayecto y se registra las respuestas eléctricas
evocadas en un musculo dependiente de su inervacion, son los denominados

PEM o potencial de accién muscular compuesto (PAMC) .

FIGURA 2. PAMC registrados en el masculo abductor del pulgar, tras estimulacién
supramaximal sobre dos puntos del nervio mediano.

Tomado de Santos C. Electroneurografia. EI ABC de la Electroneuromiografia Clinica.
2003.

Los PAMC son la representacion grafica de la sumacion temporal y espacial de
todos los potenciales de accion generados por la estimulacién eléctrica del
nervio motor, los cuales se han producido en cada una de las fibras musculares

de las diversas unidades motoras que alcanza el impulso eléctrico

La evaluacion del nervio motor se realiza de manera indirecta, ya que no es

posible obtener un potencial de accion motor directo. Por lo tanto como ya se
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menciond anteriormente se registra la respuesta motora a nivel del masculo
que depende del nervio objeto de estudio. Esta diferencia con respecto a los
estudios de conduccién nerviosa sensitiva, ofrece la ventaja de magnificacion

de la respuesta ?#%.

Los axones que componen el nervio estimulado, provocan la activacion de
todas las fibras musculares que conforman su unidad motora, generando una
respuesta, que se mide en milivoltios (mV). Esto provoca a su vez una
desventaja importante, cual es que una respuesta anomala del PAMC puede
estar causada ademas de por el nervio, por la placa neuromuscular o por el

propio musculo, lo que podria llevar a interpretaciones erréneas .

2.4. ASPECTOS TECNICOS DEL ECNM.

Es primordial que la técnica a emplear se estandarice para obtener resultados

fiables y reproducibles.

Es recomendable que cada laboratorio de Neurofisiologia cuente con su propia
tabla de valores normales, aunque esto no es posible en muchos lugares, en

contraposicion se utilizan tablas estandarizadas.

La temperatura del miembro a estudiar, cobra especial importancia, ya que una
temperatura baja, altera considerablemente los resultados; la latencia distal se
prolonga, la velocidad de conduccion nerviosa (VCN) disminuye y la amplitud y
duracién del PAMC aumenta 2°. Por esta razén, antes de iniciar la prueba es
importante tomar la temperatura de dicho miembro y si se corrobora que es

baja, se debe calentar a través de medios fisicos.
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2.5. ESTIMULACION Y REGISTRO

Para llevar a cabo la estimulacién, se utilizan electrodos de superficie o de
aguja, sobre la piel limpia, siguiendo el trayecto anatdémico del nervio, en los

lugares donde el nervio sea mas accesible y superficial.

En los estudios de conduccion motora, el nervio se estimula en dos puntos a lo
largo de su trayecto. La estimulacidn es catédica, es decir el catodo actua
como electrodo activo, y siempre se debe colocar dirigido al electrodo activo de

recepcion (catédico o negativo) %.

Debe haber una distancia entre anodo y catodo de 2 a 3 cm, una distancia
menor, disminuye la amplitud del PAMC. El catodo produce una
despolarizacién debajo de su superficie o que conlleva un potencial de accién
nervioso, mientras que la hiperpolarizacion bajo el anodo tiende a bloquear la
propagacion del impulso nervioso ?*. El uso de una intensidad del 20 al 30 %
supramaximal garantiza la activacion de todos los axones nerviosos que

inervan el musculo registrado.

El registro de los PAMC requiere un par de electrodos de superficie, localizados
segln la técnica vientre-tendén®®; uno activo colocado sobre el vientre del
musculo y otro el indiferente colocado sobre el tenddén. Con esta técnica, el
potencial de accidbn muscular que se propaga, se genera en el electrodo activo,
gue se encuentra ubicado cerca del punto motor, dando lugar a una onda
bifasica con negatividad inicial (deflexion del trazado hacia arriba, de acuerdo

con la convencion de la electrofisiologia clinica).
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Para minimizar el artefacto eléctrico y el riesgo teérico de electrocucion % se
debe utilizar un tercer electrodo, que sirva de tierra 0 masa, este debe estar

localizado entre los electrodos de estimulacién y registro.

Sobre los electrodos de estimulacion y recepcién se debe poner un gel

conductor o agua saturada de sal, esto ayuda a disminuir la impedancia.

Para estimular el nervio, se debe ir incrementando la intensidad del estimulo
paulatinamente, hasta obtener una respuesta de amplitud maxima, una vez se
obtenga, se aumentara un 20 % mas la intensidad, esto garantiza la obtencién

de una respuesta supraméxima %=,

El PEM resultante de la estimulacidon debe dibujar trazado inicial negativo,
aunque es posible que aparezca un potencial positivo antes del potencial
negativo, esto ocurre debido a una mala colocacion de los electrodos, es

necesario pues cambiarles de posicién hasta que desaparezca.

2.6. VALORACION DEL ECNM
Usualmente se mide la latencia, amplitud, duracion del PEM Y VCNM.
2.6.1. LATENCIA

La latencia motora se refiere al tiempo que transcurre desde el inicio del
estimulo hasta el inicio de la respuesta del potencial evocado motor **. Consta

de dos componentes, el primero es el tiempo de conduccion nervioso desde el
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punto del estimulo, hasta el nervio terminal y el segundo el tiempo transcurrido

desde el axdn terminal hasta la placa motora.

La latencia motora distal se halla midiendo el espacio de tiempo entre el
estimulo nervioso en el punto de estimulacion mas distal y el inicio del potencial

evocado motor.

La latencia motora proximal se consigue estimulando el punto mas alejado del
muasculo de recepcién, esta es la que se utiliza para hallar la velocidad de

conduccion del nervio a través de dos puntos de estimulacion.

2.6.2. AMPLITUD

La amplitud mide la altura de la respuesta evocada en mV. Aporta informacion
sobre el numero de unidades motoras que se despolarizan por el estimulo

eléctrico aplicado al nervio periférico %3,

Puede ser medida de dos formas: pico-pico; es decir, desde el valor negativo
maximo al valor positivo maximo, o bien base-pico; desde la linea de base

isoeléctrica hasta el valor negativo maximo.

En la préactica clinica, es un parametro que cobra especial importancia en la
valoracion del potencial evocado motor, debido a que es el Gnico que se
correlaciona directamente con los sintomas clinicos de debilidad. De la
amplitud del potencial depende el resto del estudio, ya que si la amplitud es
cero, es decir no se registra potencial, las mediciones ulteriores no se puede

llevar a cabo.
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2.6.3. DURACION

Es el tiempo transcurrido desde el comienzo hasta el final del potencial %°. Este
parametro habla de la variabilidad de fibras, tanto fibras rdpidas como lentas,
gue componen el nervio. Si la duracion del potencial es larga indica que hay
una gran diferencia entre la velocidad de conduccion de los axones mas

rapidos comparado con los mas lentos y viceversa.
2.6.4. VELOCIDAD DE CONDUCCION MOTORA (VCM)

La VCNM se define por la férmula:

D (mm)

VCM (m/s)
Lp - Ld (ms)

D = distacia, Lp = latencia en el punto proximal, Ld = latencia en el punto distal.

De esta férmula se deduce que es necesario estimular en dos puntos distintos
del nervio para poder medir adecuadamente la VCNM, con esta medida se
elimina el tiempo de la transmision neuromuscular y el de generacion del

potencial de accién muscular °.

La distancia, sera la longitud comprendida entre el catodo del estimulador y el

catodo del receptor, teniendo en cuenta el trayecto anatomico del nervio.
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La VCNM que se obtiene sera la de las fibras mas rapidas, es decir las
mielinicas de calibre grueso. Para obtener la VCNM en fibras mas lentas, se

requiere de técnicas de estimulacion pareadas®.
2.7. ECN: USOS Y LIMITACIONES

Los estudios neurofisiol6gicos juegan un papel importante en la delimitacion de
la extensidn y distribucion de una lesion y proporcionan una distincién global

entre una afectacion axonal y desmielinizante .

Esta division facilita un método sencillo y practico para correlacionar las
anormalidades de la conduccion con los principales cambios patologicos en las
fibras nerviosas. Se ha demostrado en estudios in vitro que existen relaciones
estrechas entre los hallazgos fisiologicos e histoldgicos que fundamentan esta

técnica %°.

Adicionalmente el patron de las anormalidades de la conduccion nerviosa
puede caracterizar frecuentemente la naturaleza general de la alteracion

clinica.
De este modo el estudio de la conduccion nerviosa permite evaluar:
= Si existe lesion en el sistema nervioso periférico.

» Sila lesién se ha producido en el nervio, en el masculo o en la unién

neuromuscular.

= A que nivel del sistema nervioso se ha producido la lesién, y si es focal,

segmentaria o localizada.

= |dentifica la intensidad de la lesién.
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= Define el caracter fisiopatologico fundamental de la lesion, si es axonal o

desmielinizante.

= Identifica trastornos subclinicos, focales (por ejemplo tanel del carpo)
como generalizados (por ejemplo Neuropatia sensitivo-motora

hereditaria tipo ).

= Puede ayudar a orientar el pronéstico y la respuesta al tratamiento®*23,

Lastimosamente, este tipo de prueba neurofisiolégica presenta limitaciones; ya
que depende de multiples factores; tanto técnicos como del sujeto a estudiar,

de esta manera encontramos que:

» No es posible valorar las fibras mielinicas de conduccion lenta ni

tampoco fibras amielinicas.

= Unicamente es posible estudiar los nervios que son accesibles

anatémicamente.

= En ocasiones resulta complejo diferenciar una axonopatia de una

neuronopatia
» Es una técnica incomoda para el paciente.

A pesar de sus limitaciones estos métodos pueden proporcionar informacion

precisa para llegar al diagndstico pertinente, si se usan de manera juiciosa y

sobre todo en contextos clinicos fundamentados 232,
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3. ESTUDIO ELECTRODIAGNOSTICO NO INVASIVO APLICADO A LA
INVESTIGACION COMPARADO CON EL ANALISIS DE LA HUELLA (FOOT-

PRINT ANALYSIS)

Las lesiones de nervios periféricos son un problema comdn encontrado en la
practica clinica, que dependiendo de su gravedad pueden dar lugar a largo
plazo a déficits funcionales en los pacientes, tales como; pérdida de la funcién

motora, sensorial y autondmica.

Al tener unas repercusiones tan importantes, se han desarrollado numerosas
investigaciones dirigidas a mejorar los métodos de la regeneracion

subsiguiente al dafo nervioso.

El modelo mas ampliamente utilizado para el estudio y analisis de la
regeneracion nerviosa, es la lesion del nervio ciatico en la rata. Este al ser tan

aceptado es un modelo muy extendido y por ende bien estandarizado.

Se ha investigado el efecto de regeneracion de distintas sustancias neutroéficas,
diversos tipos de implante de nervio, métodos de terapia fisica y rehabilitacion,
etc, donde se ha tenido multiples inconvenientes en la cuantificacion precisa de
dicha regeneracién, estableciéndose métodos como; el analisis de la huella
(Foot-print analysis), el electrodiagndstico, la histomorfometria, pruebas

sensoriales, entre otras.
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3.1. REGISTRO ELECTRODIAGNOSTICO NO INVASIVO.

Las pruebas electrofisiologicas se utilizan cominmente en la practica clinica y
pueden realizarse también en modelos animales para determinar la naturaleza
de los trastornos nerviosos periféricos, su gravedad, y su evolucion.

Los estudios neurofisioldgicos percutaneos permiten una medicion fiable de los
parametros de regeneracion axonal, asi como de la densidad de las fibras

nerviosas y de su mielinizacion, con métodos minimamente invasivos.

La técnica neurofisiologica mas empleada en la evaluacion de la regeneracion
nerviosa en modelos experimentales, es la CNM. Esta consiste en estimular el
nervio en los sitios proximal y distal a la lesion con impulsos eléctricos de
intensidad creciente hasta obtener una respuesta maxima, el PAMC se registra
con electrodos colocados en los musculos inervados por el nervio en cuestion.

El electrodo de registro activo se coloca por via subcutanea

en el vientre del musculo, y la referencia en la insercion (tendén) del masculo.

Para evaluar la recuperacion del nervio, el examen electrofisioldgico puede ser
iniciado una semana después de la lesion, ya que los axones dafados
mantienen su excitabilidad eléctrica hasta 4-5 dias. A partir de entonces, las
primeras respuestas registradas ofrecen una estimacion de la llegada de los
axones mas rapidos a los nervios y musculos diana.

El tiempo de reinervacion muscular es uno de los mejores indicadores de los
niveles de recuperacion alcanzado meses o afos después. La reinervacion

ocurre siguiendo una distribucion proximal-distal, reinervandose primero los
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muasculos mas cercanos a la lesién y haciéndolo mas tardiamente los mas
distantes a esta *.

Por lo tanto la recuperacion a nivel distal se retrasa y no alcanza los mismos
niveles que en los musculos mas proximales, probablemente debido al nimero
insuficiente axones regenerados que llegan a las largas distancias y los efectos

secundarios producidos por la denervacién prolongada 3.

Durante el transcurso de la regeneracién, la amplitud del PAMC
es el parametro mas util para evaluar el grado de denervacion / reinervacion
de nervios y musculos.

La amplitud del PAMC es proporcional al nimero de axones motores
regenerados, aunque su recuperaciéon completa no quiere decir que todos los
axones del nervio lesionado han regenerado con éxito, ya que esta puede estar
influida por la reinervacion colateral *.

La latencia de aparicion de los potenciales y la VCN derivada de las fibras
regeneradas reflejan el grado de mielinizacién y el tamafio de los axones.
En los nervios regenerados la latencia es prolongado y la VCN permanece
disminuida por mucho tiempo, aunque esta no muestra diferencias

significativas con las VCN de grupos control.
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3.2. RECUPERACION MOTORA. ANALISIS DE LA HUELLA. (FOOTPRINT
ANALYSIS).

Actualmente el método estandar para la medicion de la recuperacion funcional
después de una lesion del nervio ciatico de la rata es el indice de funcién

ciatico (SFI), establecido por DeMedi-naceli et al, en 1982 3.

El célculo del SFI consiste en la medicion de diversas relaciones entre los
dedos y la planta de los patas de los miembros posteriores de la rata.

Estos datos se obtienen a partir de las huellas dejadas por las patas traseras
de los animales que previamente han pisado una almohadilla impregnada en
tinta, quedando impresas sobre el suelo de una pista estandarizada, al dejarles
caminar libremente sobre esta *.

Después de la lesion del nervio ciatico, las ratas desarrollan patrones de pie
caracteristicos que pueden medirse y reproducirse con fiabilidad.

La formula se basa en el uso de puntos de referencia de la huella o de la
postura de la pata para calcular un indice que refleja el grado de deterioro
motor / regeneracion.

A lo largo del periodo de recuperacion, se realiza el analisis de la marcha, el
cual vuelve a los parametros de normalidad de la huella cuando se alcanza la

recuperaciéon completa del nervio 3.

29



ESTUDIOS NEUROFISIOLOGICOS DE CONDUCCION NERVIOSA MOTORA EN LA PRACTICA CLINICA Y EN LA INVESTIGACION 30
Master en Investigacion en Ciencias de la Salud: Neurobiologia

II. OBJETIVOS

e Revisar el estado actual de la técnica electrofisiolégica de conduccién
nerviosa motora y su registro.

e Valorar la aplicabilidad de dicha técnica en la investigacion animal.

e Comparar la mencionada técnica con la técnica de analisis de la huella.

e Registrar la funcion motora del nervio ciatico de la rata.
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lIl. MATERIALES Y METODOS.

Animales y disefio experimental.

Se utilizé una rata Lewis adulta, hembra de aproximadamente 250 gramos de
peso. Mantenida en condiciones estandar de temperatura, ciclo luz / oscuridad,
con alimento ad libitum y agua.

La vivienda y el cuidado del animal siguen las directrices de la legislacion
espafola en materia de proteccion de los animales.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica.

El animal fue anestesiado para permitir las mediciones neurofisiolégicas.
Procedimiento: La rata fue anestesiadas con una mezcla de Ketamina (20%) y
Xilacina (80%) de acuerdo con las tablas estandarizadas por peso, fue

administrada por via intraperitoneal.

Para medir los potenciales de accion muscular del nervio ciatico se utilizo el
Electromiografo Mystro MS25 (Figura 3), localizado en la Facultad de Medicina
de Valladolid.

Tanto para aplicar el estimulo sobre el nervio, como para recoger las sefnales,
se utilizaron electrodos de aguja 0.5” x 27 G (diametro 0,4 mm, longitud 12 mm;

Ambu ®, Neuroline Subdermical, Malasia).
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FIGURA 3. Electromidgrafo Mystro MS25 (Facultad de Medicina. Universidad de Valladolid).

Los electrodos fueron insertados percutaneamente como se ilustra en la
fotografia (Figura 4). El electrodo de tierra se coloco por via subcutanea en el
cuello. Los dos electrodos de registro se insertaron en el tendon y el vientre del

musculo gastrocnemio (técnica vientre-tendon).

Para la estimulacion proximal, los dos electrodos de estimulacion se colocaron
cerca a la articulacion de la cadera. En la estimulacion distal, los electrodos se
insertan en la fosa poplitea, aproximadamente 1 cm caudal a la articulacion de
la rodilla. En cada punto de estimulacion se emitié un impulso rectangular con
intensidad supramaxima, y los PAMC respectivos se registraron en la pantalla

del Mystro.
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FIGURA 4. Posicién de los electrodos de aguja para la estimulacién y registro de los PAMC, en la pata
trasera de la rata.

El electromigrafo calculé automaticamente la VCNM baséandose en la diferencia
de latencias y la distancia (en milimetros) entre el punto de estimulacion

proximal y distal.
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IV. RESULTADOS.
Se obtuvieron los PAMC del nervio ciatico en dos puntos de estimulacion con

sus respectivas latencias y se hallé la VCNM en dicho trayecto.

10 Wator NCV

o Store Strore Nexct

Latency Amplitade Avan Parameter

FIGURA 5. Respuestas obtenidas tras estimulaciones seriadas del nervio, incrementando
paulatinamente la intensidad del estimulo hasta llegar al estimulo supramaximo.

10 Meter NCV

3,50 ms
0,50 ms
3,00 ms
Store Next
Latency Store Strore Parabstar

Amplitude Area

FIGURA 6. PAMC registrados en el musculo gastrocnemio de la pata trasera de la rata, tras
estimulacion eléctrica supramaximal del nervio ciatico, sobre dos puntos de su trayecto.
Latencia proximal 3,00 ms. Latencia distal 3,50 ms.
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FIGURA 7. PAMC registrados en el musculo gastrocnemio de la pata trasera de la rata, tras
estimulacion eléctrica supramaximal del nervio ciatico, sobre dos puntos de su trayecto.
VCN: 44 m/s.

Distancia (trayecto de nervio)= 22 mm
Latencia proximal: 3.00 ms.

Latencia distal:3.50 ms

22 mm

VCM (m/s)

3.5-3.0 (ms)

VCM= 44 m/s

La VCM normal en una rata >° esta entre 40 y 120 m/s.
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V. DISCUSION.

El desarrollo de técnicas cada vez mas sofisticadas de regeneracion nerviosa a
nivel experimental, ha creado la necesidad de instaurar métodos de evaluacion
que permitan medir de manera objetiva dicha regeneracion.

Desde que fue expuesto por primera vez el analisis de la huella como técnica
para evaluar la funcion total del miembro inferior, ha sido utilizada por muchos
investigadores en el estudio de la recuperacion de la funcién global del

miembro inferior, después de provocar lesiones del nervio ciatico®.

El analisis de la huella es un estudio barato y requiere un equipo minimo, por
esta razon se emplea universalmente, pero lastimosamente posee algunas
limitaciones derivadas de las complicaciones de la lesién del nervio®.

Cuando se produce una lesiéon en el nervio ciatico de la rata, a menudo surgen
automutilaciones, contracturas de las masas musculares y de los dedos de la
pata trasera del animal. Estos hechos hacen que se pierdan rasgos anatomicos
del pie que repercuten en la marcha, indispensables para que pueda ser
aplicado el analisis de la huella, lo que conlleva a excluir numerosos ejemplares

de los estudios .
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Adicionalmente, este tipo de técnica solo proporciona resultados en las ultimas
fases de regeneracion nerviosa y no puede ser utilizado para analizar el
proceso de reinervacion funcional temprana de los mduasculos de las
extremidades inferiores, que son de gran interés en la deteccidon oportuna de

diferencias entre las diversas técnicas de ingenieria de tejido nervioso.

En contraposicion los estudios neurofisiologicos tienen la ventaja de no verse
afectados por la automutilacion, o contracturas musculares del animal.

El electrodiagnéstico minimamente invasivo tiene la ventaja de
permitir la evaluacién peridédica de reinervacion a intervalos de tiempo
predefinidos sin sacrificar los animales o interferir con el progreso de
regeneracion *.

Asi también proporciona informacion objetiva sobre el nimero de axones
motores regenerados, el grado de denervacion / reinervacion de nervios y

musculos, el grado de mielinizacion y el tamafio de los axones.

Es importante sefialar también que los estudios neurofisiolégicos se pueden
utilizar pasados 4 a 5 dias después de la lesion del nervio, lo que proporciona
una valoracion del estado de recuperacion nerviosa temprano, siendo este de
gran importancia en la cuantificacion de los pequefios cambios producidos al

inicio de la recuperacién nerviosa *.

En nuestro experimento obtuvimos un registro del nervio ciatico de la rata,

recogido en el musculo gastrocnemio, con el electromiégrafo Mystro MS25, que
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presento las caracteristicas del PAMC de un nervio motor de onda inicial
negativa con repolarizacion posterior.
Estos resultados avalan el empleo de la técnica de registro electromiografico en

la experimentacion animal con roedores.
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VI. CONCLUSIONES

1. Los estudios neurofisioldgicos son una herramienta indispensable en la
practica clinica diaria, proporcionando informacion util en la solucion de
dudas diagndsticas, asi como en el seguimiento evolutivo y la respuesta
al tratamiento de diversas afecciones del sistema nervioso periférico y su

posible prondstico.

2. El uso de métodos Neurofisiologicos permite una estrecha vigilancia
del progreso de la recuperacion motora, permitiendo una estimacion
fiable de los parametros de regeneracion axonal tales como la

mielinizacion y densidad de la fibra nerviosa.

3. La mayor objetividad del registro neurofisiologico comparado con el
analisis de la huella, lo hace ser un método mas indicado para el estudio

de la regeneracion nerviosa.

4. El resultado de VCNM obtenido en la rata es equiparable a los datos
ofrecidos en la literatura lo que hace presuponer que el procedimiento
utilizado es correcto y el aparato empleado, a pesar de su antigiedad,

esta en adecuadas condiciones de uso.
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