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RESUMEN

Introduccién: La neuroestimulacion diafragmdtica
invasiva (TTDN) es una terapia temporal que
estimula el nervio frénico en pacientes con ventilacion
mecdnica invasiva (VMI), y tiene como finalidad
aumentar el éxito del destete ventilatorio en pacientes
con soporte invasivo prolongado. Objetivo:
Revisar los desenlaces clinicos respiratorios de
la neuroestimulacion diafragmdtica en pacientes
adultos con VMI en la unidad de cuidados intensivos.
Materiales y métodos: Se realizé una revision de
alcance de ensayos clinicos publicados entre 2012
vy 2022 en idiomas inglés, espanol y portugués. La
busqueda se ejecuto en las bases de datos PubMed,
Web of Science, y en los buscadores ScienceDirect,

DOI: ttps://doi.org/10.47307/GMC.2024.132.4.22

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-1204-0224'
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-2539-5657>
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-0937-87933
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-3458-2489*
ORCID: https://orcid.org/0009-0008-4858-4136°

"Docente Facultad de Salud, Grupo de Investigacién en Salud
Integral, Universidad Santiago de Cali,Cali, Valle Colombia.
E-mail: adriana.monsalveO0@usc.edu.co

?Terapeuta Respiratorio, Magister en Educacién, Grupo de
Investigacion en Salud Integral, Universidad Santiago de
Cali, Cali, Valle Colombia. E-mail: daniela.rodriguezO1@
usc.edu.co

Recibido: 30 de marzo 2024
Aceptado: 5 de septiembre 2024

Gac Méd Caracas

vy Biblioteca Virtual en Salud. Los términos
considerados para el rastreo fueron “Diaphragm
neurostimulation”, “Diaphragm electrostimulation”
vy “mechanical ventilator”, combinados con los
operadores booleanos “And” y “Or”. Resultados:
Se evidencio como principales caracteristicas de los
efectos clinicos respiratorios, la presion inspiratoria
mdxima con una diferencia de 7,8 cmH,O antes y
después de emplear la neuroestimulacion; la media
del porcentaje de mejoria en el grosor del diafragma
que fue de 15,8 % y el tiempo promedio de destete de
la VMI posterior a la neuroestimulacion que fue de
10,3 dias. Conclusion: La TTDN reporta desenlaces
clinicos positivos en pacientes bajo soporte ventilatorio
invasivo prolongado, sin embargo, la heterogeneidad
en las variables medidas en los ensayos incluidos
vy la exclusion de las principales variables de la
VMI, dificulta el andlisis de los desenlaces clinicos
respiratorios obteniendo resultados no concluyentes.
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DESENLACES CLINICOS RESPIRATORIOS DE LA NEUROESTIMULACION DIAFRAGMATICA INVASIVA

SUMMARY

Introduction: /nvasive diaphragmatic
neurostimulation (INDTT) is a temporary therapy
that stimulates the phrenic nerve in patients on invasive
mechanical ventilation (IMV) and aims to increase
the success of ventilatory weaning in patients with
prolonged invasive support. Objective: To review
the respiratory clinical outcomes of diaphragmatic
neurostimulation in adult patients with IMV in the
intensive care unit. Materials and methods: A scoping
review of clinical trials published between 2012
and 2022 in English, Spanish, and Portuguese was
conducted.The searchwas carried out using PubMed,
Web of Science, the search engines ScienceDirect,
and Virtual Library in Health. The terms considered
for tracking were “Diaphragm neurostimulation,”
“Diaphragm electrostimulation,” and “mechanical
ventilator,” combined with the Boolean operators
“And” and “Or.” Results: The main characteristics
of the respiratory clinical effects were maximum
inspiratory pressure with a difference of 7.8 cmH O
before and after using neurostimulation, mean
percentage improvement in diaphragm thickness,
which was 15.8 %, and mean weaning time of
IMYV after neurostimulation, which was 10.3 days.
Conclusion: TTDN reports positive clinical outcomes
in patients under prolonged invasive ventilatory
support. However, the heterogeneity in the variables
measured in the included trials and the exclusion
of the main variables of IMV makes it challenging
to analyze respiratory clinical outcomes, obtaining
inconclusive results.

Keywords: Neurostimulation, electrostimulation,
diaphragm, mechanical ventilation.

INTRODUCCION

La neuroestimulacién diafragmatica es una
estrategia que se utiliza para generar contraccién
muscular involuntaria a partir de estimulos
eléctricos que provocan un potencial de accién
en el reclutamiento de unidades motoras
promoviendo el fortalecimiento muscular. La
estimulacion diafragmatica eléctrica, se utiliza
con el propésito de reentrenar y reclutar la
mayor cantidad de fibras musculares sanas,
generar contraccion muscular especifica y por
lo tanto, promover el fortalecimiento muscular
y prevenir la hipotrofia muscular, especialmente
en pacientes con trastornos neuromusculares y
destete ventilatorio; en este Gltimo,incluso puede
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mejorar la disfuncién contractil, ademas de estar
indicado para inducir la respiracion (1-4). Las
intervenciones de esta estrategia en humanos
s6lo han ido tomando auge en los dltimos afios,
es asi como esta revisiéon de alcance propone
documentar los desenlaces clinicos respiratorios
de esta intervencién acorde a la evidencia
cientifica.

La estimulacién eléctrica neuromuscular
(EENM) se puede aplicar en dos modalidades,
una no invasiva, en la que se colocan electrodos
de superficie externos a la piel del paciente y la
modalidad invasiva en donde el estimulo llega
directamente a tejidos profundos que contraen
directamente la musculatura (electroestimulacion
muscular) oindirectamente mediante laactivacion
de las ramas terminales de los axones neurales
(electroestimulacion neuromuscular EMS) (5).La
presente revision se enfoca de manera especifica
en la estimulacién invasiva.

La modalidad invasiva, se conoce con el
nombre de neuroestimulacion diafragmatica
transvenosa temporal (TTDN), mediante la cual
se inserta un catéter de estimulacion a través de
la vena subclavia, el cual es ubicado en lugares
estratégicos para la estimulacién temporal del
nervio frénico derecho e izquierdo. La insercion
de este se hace mediante la técnica de Seldinger,
usando un catéter venoso central estéril de un
solouso,tamano 9,5 French,de poliuretano o con
una aguja con punta Tuohy de 18 G x 75 mm,
el catéter de estimulacién posee dos conjuntos
de electrodos integrados (proximal y distal) que
se colocan en la vena subclavia izquierda. Para
estimular el nervio de ambos lados, la insercion
y ubicacion de los electrodos es comprobada
mediante radiografia de térax y la conexién a
una unidad de control con interfaz de usuario
de pantalla tactil (6). Este catéter también
conocido como LIVE se puede utilizar para la
administracion de liquidos como cualquier otro
catéter venoso central (7).

Una vez ubicado el catéter se conecta a una
unidad de control generadora del pulso externo,
que cuando se activa manualmente, envia
pulsos eléctricos a través de los electrodos del
catéter. Los pulsos de estimulaciéon se pueden
aplicar a una intensidad de <13.4 mA, con una
duracién de 200 — 300 ps y frecuencias de 4Hz
— 15Hz, aunque pueden variar de acuerdo con
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el requerimiento de cada paciente. En cuanto a
las sesiones no se tiene una constante definida,
pero se realiza habitualmente 4 series de 10
estimulaciones diafragmaticas consecutivas
administradas manualmente en sincronia con
el ventilador, con intervalos de <1 minuto y
diariamente de 2 - 3 sesiones (para tener un total
de 120 estimulaciones por dia). Su fin es generar
un estimulo eléctrico eferente que produzca una
contraccion de la fibra muscular y asi no solo
prevenir la atrofia y/o disfuncién diafragmatica
inducida por el ventilador (VIDD), sino también,
disminuir los dias de estancia del paciente en la
unidad de cuidados intensivos (8,9).

La disfuncion del diafragma inducida por
el ventilador (VIDD) se caracteriza por estrés
oxidativo, atrofia muscular y disminucién de
la fuerza de las fibras del diafragma. A nivel
estructural, el diafragma sometido a ventilacién
mecdnica experimenta un proceso de atrofia
por desuso. Esto ha sido documentado tanto en
modelos animales como humanos (10) y procede
de la inactividad o descarga diafragmatica
asociada a la VMI (Ventilacion Mecanica
Invasiva), agudizada por diversas agresiones
propias del manejo en UCI como la sepsis,lafalla
multiorgdnica y la inflamacién que reducen la
sintesis de proteinas e incrementan la protedlisis
que genera pérdida de la masa muscular (11).
La VIDD se caracteriza por una atrofia severay
rapida de las fibras musculares que se vuelven
visibles histol6égicay funcionalmente después de
s6lo unas pocas horas de soporte ventilatorio (9),
como anomalias ultraestructurales, que consisten
en la interrupcién de la organizacién miofibrilar
normal con espacios agrandados que contienen
material sarcomérico desorganizado (12),
asociandose conun aumento de lamortalidad (13).

La VIDD es un problema clinico importante
porque disminuye la capacidad para desarrollar
presion inspiratorialo que dificultala desconexion
delaVMI (14),ademas que el apoyoderespiracion
artificial de un ventilador puede debilitar el
musculo del diafragma mas del 50 % en menos
de un dia, lo que dificulta la recuperacion de la
respiracién independiente (15); de esta manera
la finalidad de esta terapia es reacondicionar
y fortalecer el diafragma, lo que facilita la
desconexién de la VMI en pacientes con
disfunciénde labombarespiratoriay dependencia
prolongada del ventilador (8).

Gac Méd Caracas

La evidencia indica que la TTDN es
clinicamente util ya que produce estimulacién del
sarcolema mejorando la disfuncién contractil del
musculo lo que permite reentrenar y reclutar una
buena cantidad de fibras musculares (16),1o cual
tendria impacto directo en un incremento de la
presion inspiratoria para favorecer lacontraccién
diafragmatica ejecutada por el musculo (PiMax)
y facilitando la ventilaciéon espontanea. Es por
ello que esta revision de alcance examinara
la evidencia relacionada con los desenlaces
clinicos respiratorios de la neuroestimulacién
diafragmatica invasiva en pacientes adultos, a
partir de las variables de presién inspiracién
maximay destete ventilatorio con la prescripcién
de la TTDN. Para ello se procedera a identificar
los desenlaces clinicos de la neuroestimulacion
diafragmatica en pacientes adultos durante el
destete de la ventilacion mecanica en UCI,
ampliando las opciones de garantizar el destete
exitoso en casos de soporte invasivo prolongado
y/o alteraciones neuromusculares.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio constituye unarevisién de
alcance sobre los desenlaces clinicos respiratorios
de la neuroestimulacién diafragmatica invasiva
en pacientes adultos. Para efectos de seleccién
de los estudios se establecieron como criterios
de inclusién, ensayos clinicos publicados entre
abril del 2012 a abril del 2022, en idioma inglés,
espanol y portugués, donde se evidenciaran
los desenlaces clinicos respiratorios del
uso de la neuroestimulacién diafragmatica
invasiva en pacientes mayores de 18 afios con
soporte ventilatorio invasivo. Se excluyeron
los estudios que incluian ensayos clinicos
en animales, estimulacién diafragmatica no
invasiva, publicaciones de neuroestimulacién
diafragmatica en VMNI, publicaciones que
no evidenciardn los desenlaces de interés
de la revision. Los desenlaces de interés
evaluados fueron el comportamiento de la
presion inspiratoria maxima muscular (PiMax),
cambios en el grosor del diafragma, tiempo de
destete ventilatorio, duracién total del soporte
ventilatorio, cambios ventilatorios, cambios
gasométricos y caracteristicas de la prescripcién
de la TTDN.
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La busqueda se ejecut6 en las bases de datos
PubMed, Web of Science y en los buscadores
bibliograficos ScienceDirecty Biblioteca Virtual
en Salud (BVS), siguiendo los indicadores
de calidad internacional establecidos para
revisiones de alcance del Instituto de Johanna
Briggs. Los términos MeSH considerados
fueron: “neurostimulation”, “electrostimulation”,
“mechanic ventilation”, estos se combinaron

utilizando los operadores boléanos “AND y OR™.

Seleccion de los estudios

Laeleccion de los articulos para surespectivo
analisis se establecié basados en el diagrama
PRISMA ,donde se identificaron los articulos por
base de datos, luego se eliminaron los registros
duplicados, posterior a ello se seleccionaron
los estudios que cumplian con los criterios de
inclusidn,y finalmente se incluyeron 4 articulos,
todos ellos ensayos clinicos multicéntricos.

Evaluacion de la evidencia

La calidad metodolégica de los estudios fue
determinada aplicando la escala PEDro, con un
rango de puntuacién de O a 11 que corresponde
a la presencia o ausencia de evidencia de los
indicadores de calidad.

Analisis de datos

Los estudios seleccionados se sintetizaron
en (3) matrices, una de ellas hace referencia
a las caracteristicas generales de los estudios
clinicos con las variables (titulo, afio/autor,
objetivo, muestra, metodologia, resultados y
conclusion), otra matriz consolidé informacién
sobre la prescripcién de la TTDN (duracion del
programa, intensidad, volumen y frecuencia) y
la dltima permitié revisar los efectos clinicos
respiratorios (Pimax, antes y después de la
TTDN, destete ventilatorio; dias en VM antes
de la TTDN, dias de VM después de la TTDN,
dias totales en VM).
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RESULTADOS

De acuerdo con los hallazgos metodolégicos
se presenta en la Figura 1, el diagrama de
flujo de bisqueda PRISMA, donde en total se
identificaron 36 articulos a través de busqueda
manual, de los cuales se eliminaron 3 articulos
por registro duplicado, 19 eliminados por titulo,
8 por contenido, y 2 articulos por no cumplir
criterios de inclusion. Posteriormente, el nimero
total de articulos seleccionados para la revision
fueron 4 y se analizan en los Cuadros 1,2 y 3.

Calidad de los articulos

Los articulos incluidos en esta revision de
alcance fueron sometidos aevaluacion de calidad
metodolégica con la Escala PEDro. El 75 % de
ellos obtuvo una calificacién promedio de 6 % y
el 25 % restante,cumplié con 5 de los 11 criterios
establecidos (Figura 2).

De acuerdo con el cumplimiento de los criterios
metodolégicos enlos ensayos clinicos se encontrd
que todos los estudios incluidos (1,6.,8,14)
especificaron los criterios de elegibilidad, las
medidas de, al menos, un resultado clave de mas
del 85 % de los sujetos asignados a los grupos,y
los resultados de las comparaciones estadisticas
entre grupos. Un 75 % de los ensayos especificd
los criterios de eleccidn al azar en los grupos, y
los datos para al menos un resultado clave fueron
analizados por “intencién de tratar” (6,8,14).
Un 50 % de los ensayos clinicos cumplié con
la asignacién oculta, los grupos similares al
inicio respecto a indicadores de prondstico, y
las medidas puntuales y de variabilidad para al
menos un resultado clave (1,6). Particularmente,
ninguno de los ensayos cumplié con los criterios
relacionados con cegamiento de todos los sujetos,
cegamiento de todos los terapeutas y cegamiento
de todos los evaluadores, lo que puede dar lugar
a posibles sesgos en el proceso investigativo.

Caracteristicas generales de los estudios clinicos

Los hallazgos de las caracteristicas generales
de los estudios clinicos seleccionados se
consignaron en el Cuadro 1, en la que se
sintetiz6 informacién respecto a autores, afno de
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[ Identificacién de estudios a través de bases de datos y registros ]

Registros identificados a partir de las
bases de datos y/o buscadores
bibliograficos (n=36):

PubMed (n =9)

Web of Science (n=2)

Science Direct (n=21)

Biblioteca Virtual en Salud (n=4)

Identificacion

Registros duplicados eliminados:
PubMed (n =0)
Web of Science (n=0)

B .

Registros proyectados
(n =33)

Science Direct (n=3)
Biblioteca Virtual en Salud (n=0)

Registros excluidos por titulo:
PubMed (n =2)
Web of Science (n=1)

A4

Reportes recuperados
(n=14)

Science Direct (n=16)
Biblioteca Virtual en Salud (n=0)

Registros excluidos por contenido:

v

Reportes evaluados para la
elegibilidad
(n =6)

A4

PubMed (n =3)

Web of Science (n=0)

Science Direct (n=2)

Biblioteca Virtual en Salud (n=3)

Registros excluidos por no cumplir

A

—
Estudios incluidos en la revision
g (n =4)

—

con criterios de inclusion:
Razon:
e  Estudio en pacientes pediatricos
(n=1)
*  Estudio de neuroestimulacion
diafragmatica en VMNI (n =1)

Figura 1. Diagrama de flujo para la seleccion de articulos a revision, PRISMA 2020.
Fuente: Adaptado de Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron I, Hoffmann TC, Mulrow CD, y col. La declaracién
PRISMA 2020: una guia actualizada para informar revisiones sistemdticas. BMJ 2021;372:n71. doi: 10.1136/bmj.n71

publicacién, objetivo y muestra, intervencion,
resultados y conclusiones. Respecto alos afios se
encontré que, entre 2012 y 2019 no se desarrollé
ningun ensayo clinico en humanos relacionado
con neuroestimulacién diafragmatica invasiva
(TTDN), ya que el 50 % se realiz6 en el aino
2020 (8,14) y el otro 50 % en el ano 2022 (1.,6).

Respectoalamuestra,enel 50 % de los ensayos
clinicos el tamafio de la muestra fue pequeiia con
un minimo de 9 pacientes y un maximo de 12
pacientes (8,14),y en el otro 50 % el tamaifio de
la muestra fue de 98 pacientes (1,6), para un total

Gac Méd Caracas

de 217 pacientes entre los cuatro ensayos clinicos.
En todos los casos la poblacion intervenida era
adulta, con una edad media de 62,9 = 11,1 y un
tiempo promedio de soporte ventilatorio de 13,3
+ 20,8 dias (Cuadro 1).

En relaciéon con la intervencion, en el 75 %
de los ensayos clinicos al grupo intervencion
que estaba sometido a soporte ventilatorio
prolongado, se le realiz6 la TTDN con el
dispositivo (Lungpacer Diaphragm Pacing
Therapy System, Lungpacer Medical, Inc.)
(1,6,8) y la insercion del catéter se hizo a través
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Estudio

1. Los
criterios de
eleccién
fueron

2.Los
sujetos
fueron

asignados al

3.La
asignacion

4. Los grupos
fueron
similares al
inicio en
relacién a los

5. Todos los
sujetos
fueron

6. Todos los
terapeutas que
administraron
la terapia

7. Todos los
evaluadores
que

midieron al

8. Las
medidas de al
menos uno de
los resultados
clave fueron
obtenidas de

9. Se presentaron
resultados de todos
los sujetos que
recibieron
tratamiento o fueron
asignados al grupo

10. Los resultados
de comparaciones
estadisticas entre

11. El estudio

proporciona
medidas
puntuales y de

indicadores de
prondstico
més
importantes

especificad | azaralos fue oculta

os grupos

fueron
cegados

cegados

Ali Ataya, et
al., (2020)
Martin Dres, et
al., (2022)

Dominic
Dellweg, et al.,
(2022)
James
O'Rourke, et

al., (2020
Convenciones:

s fueron R
menos un control, o cuando | grupo variabilidad Total
mas del 85% | esto no pudo ser, los | informados para al .
resultado X para al menos
de los sujetos | datos para al menos | menos un resultado
clave fueron | . . . un resultado
inicialmente | un resultado clave | clave
cegados B clave
a fueron
los grupos por “intencién de

tratar”

Figura 2. Calidad metodolégica de los ensayos clinicos segtn la escala PEDro.

de la vena subclavia izquierda. En el 25 % de
los ensayos se utilizé estimulacidn eléctrica
percutanea del nervio frénico durante 48 horas,
durante 6 sesiones, de 2 a 8 horas durante 48
horas (14) (Cuadro 1).

En cuanto a los objetivos principales de los
ensayos clinicos se encontré que en un 50 % de
los estudios el objetivo principal era determinar
laviabilidad y seguridad de laneuroestimulacion
diafragmatica transvenosa temporal (8,14) y el
otro 50 % se enfocaron en evaluar los efectos de
laneuroestimulacion en pacientes con ventilacion
mecéanica prolongada (1,6) (Cuadro 1).

Respecto a los resultados en los estudios
donde el objetivo estaba enfocado en determinar
laviabilidad y seguridad de laneuroestimulacion
diafragmatica,los principales hallazgos fueron la
insercion y extraccion exitosa del catéter (8,14).
Enrelaciénconlosefectosdelaneuroestimulacion,
seencontré una mejoriasignificativade laPiMax
del 79,09 % de acuerdo al promedio de los
estudios que midieron esta variable, y una media
en el éxito del destete del 80,6 % en los sujetos
que recibieron el tratamiento frente a los que
tuvieron una atencién estandar (1,6,8), y en el
estudio donde se valoré particularmente cambios
en el grosor del diafragma se encontré que a las

1106

24 horas de iniciada la intervencidén se obtuvo
una mejoria del 7,8 % (14).

En relacién con las principales conclusiones
de los estudios se encontré que el sistema de
neuroestimulaciondiafragmaticaes adecuadopara
pacientes en ventilacion mecéanica prolongada,
dado que, previene la disminucién de la fuerza
de la fibra muscular, evitando y/o disminuyendo
la disfuncién del diafragma, asociandose con un
aumento significativo de la PiMax y mejora del
indice de respiracion rapida y superficial (RSBI)
(Cuadro 1).

Prescripcion de la TTDN

De acuerdo con los dispositivos utilizados para
llevar acabo la neuroestimulacion diafragmatica
transvenosa temporal se evidencié que el
75 % de los estudios clinicos (1,6,8) utilizaron
el catéter System Lungpacer Medical Inc,
mientras que el restante 25 % implemento la
consola personalizada de estimulacion eléctrica
percutanea del nervio frénico PEPNS (14)
(Cuadro 2).

Se encontré que el programa de
electroestimulacion diafragmatica se llevé a

Vol. 132, N° 4, diciembre 2024
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DESENLACES CLINICOS RESPIRATORIOS DE LA NEUROESTIMULACION DIAFRAGMATICA INVASIVA
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1108 Vol. 132, N° 4, diciembre 2024



Cuadro 2. Prescripcién de la TTDN

MONSALVE GARCIA A, ET AL

Autor/ Afio Sistema utilizado Duraciéndel Intensidad Series /  Intervenciones Total, estimulaciones
programa repeticiones por dia por dia

Ali Ataya y System, Lungpacer Medical Inc 30 dfas No reporta 4de 10 3 por dia No reporta

col. (2020)

Martin Dres System, Lungpacer Medical Inc 30 dfas =135 miliamperios 4+6de 10 2 a 3 sesiones 72 a 120 estimu-

y col. (2022) laciones por dia

Dominic Lungpacer Diaphragm Pacing 30 dias No reporta No reporta No reporta 120 estimulaciones

Dellwe,ycol. Therapy System por dia

(2022)

J ames Consola personalizada de 48 horas 0.5 - 12 miliamperios y N reporta 3 sesiones por Estimulacién conti-

O'Rourke y
col. (2020)

estimulacién eléctrica percutdnea
del nervio frénico PEPNS y los
cables pdSTIM

0,5 - 10,5 voltios

dia
s

nua por 2 horas a
intervalos de 8 horas

Fuente: Elaboracién propia.

evitar la disminucién de las fibras del diafragma
(Cuadro 3).

Respecto a los dias de soporte ventilatorio
invasivo que recibieron los pacientes antes
y después de recibir la neuroestimulacién,

se encontré que antes de iniciar la terapia
los pacientes permanecieron bajo VMI un
tiempo medio de 23,5 dias y posterior a la
neuroestimulacion estuvieron en promedio 13,2
dias,demostrando quelaTTDN ayudaadisminuir

Cuadro 3. Efectos clinicos de la TTDN.

los dias de VMI (Cuadro 3).

PiMax Porcentaje |[No. de dias con soporte|% Efec- Cambios ventilatorios Cambios
(cmH,0) de mejoria |ventilatorio invasivo tividad S gaso-
& g en el enel métricos
Autor dAeI;IeS gﬁigzz_s del rﬁe?Sria grosor Antes del| Después | Total, de | destete v FRE PaO, y
entrena- iniciz ‘g . t 2
entrena | miento del miento :ﬁ t?el;c:lr diasen | ventila- RSB | PEEP |pg PaCO,
miento diafragma ! VM torio
(TTDN miento
Al Ataya 139 19.7 19,7 16,7 364 Mejord
y col. (£20,6) (179 105% N/A (x179) =54 (£233) 778% Aumento N/A  enun N/A  N/A NA
(2020) 44 %
Martin Dres 10,7 152 42,06 % 16,6 % 26 124 373
y col. (£22) 11,3 (£344) 82 % N/A N/A -40.9 N/A  N/A N/A
(2022) =72.8)
respira-
ciones/
min/L
Dominic 143 272 9021% N/A 30,2 114 41,6
Dellweg (£11,5) =94 (£209) 82% N/A N/A N/A N/A N/A N/A
y col.
(2022)
Aumenté 20,1
James un 34,6 % rpm N/A N/A  N/A N/A
O'Rourke N/A N/A N/A 15% 18,4 12,6 31 (£16.9 %)
y col. =74 (£83) = 15,7) N/A
(2020)
Promedio* 12,9 20,7 79,09 % 15,8 % 235 132 36,5 80,6 %

*Valores generados de acuerdo con los datos obtenidos en los estudios..
N/A: No se reportan datos en el estudio.
Fuente: Elaboracion propia.

Gac Méd Caracas
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DESENLACES CLINICOS RESPIRATORIOS DE LA NEUROESTIMULACION DIAFRAGMATICA INVASIVA

Laefectividad del destete ventilatorio reporté
una mejoria promedio del 80,6 % en los estudios
clinicos de Ataya y col. (8), Dres y col. (6) y
Dellweg y col. (1), evidenciando uno de los
hallazgos mas importantes de esta revisioén de
alcance, dado que existe una estrecha relacion
entre la aplicacion de la TTDN y la fuerza
muscular respiratoria para llevar a cabo la
respiracién espontaneay facilitar la desconexién
de la VMI (Cuadro 3).

De acuerdo con los cambios ventilatorios, el
estudio de O’Rourke y col. (14) documenta un
aumento del volumen corriente (Vt) de 34,6 %
+ 16,9 %, con una frecuencia respiratoria
espontanea de 20,1 respiraciones por minuto.
Asimismo, Ataya y col. (8) y Dres y col. (6)
reportaron cambios en el indice de respiracion
rapida y superficial (RSBI), el primero con una
mejoria del 44% y el segundo con -40,9 + 72.8
respiraciones/min/L. No fue posible analizar
otras variables debido a su heterogeneidad en
las medidas y a la exclusién de parametros
como la presion positiva al final de la espiracion
(PEEP), la presion de soporte (PS) y los cambios
gasométricos.

DISCUSION

La estrategia de neuroestimulacién
diafragmatica transvenosa temporal (TTDN)
data desde 1948 (17), sin embargo, gran parte
de la evidencia cientifica estd documentada
en animales y solo en la dltima década se han
realizado estudios clinicos en humanos,de hecho
un estudio realizado por Dres y col. (6), reveld
que a la fecha solo existian tres investigaciones
de evaluacién de la disfuncién del diafragma
en el momento del intento de liberacién de
la ventilacién mecanica utilizando la técnica
estandar de oro, la estimulacion de los nervios
frénicos (13).

Existen pocos estudios acerca de este tema,
puesto que en los udltimos afios solo se han
realizado cuatro ensayos clinicos (1,6,8,14) para
evidenciar los efectos de la TTDN en humanos,
con muestras poblacionales pequenas y disefios
metodolégicos que no cumplen con el postulado
dedoble ciego,lo que puede generar resultados no
muy exactos y con mayor riesgo de sesgo a pesar
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del importante impacto a la salud al implementar
esta estrategia.

Teniendo en cuenta que la VIDD es uno de los
factores que limita el éxito del destete en pacientes
con ventilacion mecéanica prolongada (18,19),
la evidencia cientifica reconoce la necesidad
de establecer en estos pacientes estrategias de
entrenamiento muscular respiratorio (EMI) que
contribuyan a disminuirla, mejorar la PiMax y
facilitar el destete (20-24). En este sentido, la
revision sistemadtica realizada por Elkins (25)
document6 que en los pacientes con ventilaciéon
mecanica invasiva que recibieron EMI con
dispositivos de umbral o ajuste de sensibilidad,
mostraron una mejoria significativa de la PiMax
con una diferencia media de 7 cmH,O (25), sin
embargo,la American Journal of Respiratory and
Critical Care Medicine reporté que la TTDN,
puede promover un aumento de la PiMax hasta
de 16,6 cmH,O (26). Por su parte, Dellweg y
col. (1)evidenciéunaumentode 12,9cmH Oen
laPiMax conelusodelaTTDN,mientras queenel
estudio clinico controlado aleatorizado de Martin
ycol. (28)laPiMax aument69,7+0,6 cmH,O,lo
que permite reconocer cierto nivel de superioridad
al usar la TTDN respecto al IMT (Inspiratory
Muscle Training) en un esfuerzo por promover el
éxito del destete ventilatorio en los pacientes con
soporte invasivo prolongado (27,28).Ahorabien,
otra de las ventajas de la TTDN respecto a los
IMT en el entrenamiento muscular respiratorio,
es que los IMT requieren un estado de alerta
adecuado y cooperacién por parte del paciente
para alcanzar el nivel de presion titulado, abrir
la valvula unidireccional y permitir el flujo
inspiratorio (29), lo que significa que en los
pacientes con debilidad marcada o alteraciones
neuroldgicas no podrian participar activamente
de esta forma de entrenamiento, mientras que la
TTDN se puede aplicar en todo tipo de pacientes,
ya que no se requiere de la cooperacion, ni la
motivacion del paciente (9).

Por otra parte, la valoracién de los efectos
clinicos respiratorios durante la aplicacién de
diferentes estrategias de intervencion en los
pacientes con soporte ventilatorio invasivo
involucran laevaluacién de aspectos relacionados
con la funcién ventilatoria y de oxigenacién, por
ello, Sakry col. (30,31) recomienda la medicion
de variables como, el volumen tidal (Vt), la
presién positiva al final de la espiracion (PEEP),

Vol. 132, N° 4, diciembre 2024



MONSALVE GARCIA A, ET AL

la frecuencia respiratoria, el flujo inspiratorio,
la presién pico (Ppeak), la presién meseta
(Pplat), los valores séricos de sodio y potasio,
la medicién del anidn gap, la presién parcial de
oxigeno y de di6éxido de carbono (30,31). En
ese sentido, esta revision de alcance propuso el
seguimiento de los cambios en la PiMax antes
y después de la TTDN, el grosor del diafragma,
dias de implementacién de la VMI, efectividad
del destete ventilatorio, medicion de los cambios
ventilatorios y gasométricos, pero no fue
posible un analisis completo de los dltimos dos
mencionados, ya que la informacién reportada
fue escasa y heterogénea.

La neuroestimulacion diafragmadtica tiene un
impacto significativo en la mejora de la funcién
respiratoria al influir positivamente en la presion
transpulmonar. Al fortalecer el diafragma, esta
intervencidon no solo mejora la capacidad del
musculo para generar una presion inspiratoria
efectiva, sino que también optimizala distribucién
del aire en los pulmones, facilitando asi el
intercambio gaseoso,este incremento en lapresion
transpulmonar resulta en una mayor eficiencia
ventilatoria, lo cual es crucial para pacientes en
ventilacion mecanica, yaque promueve unamejor
oxigenacién y reduce el esfuerzo respiratorio.
Ademas, la neuroestimulacién contribuye al
reacondicionamiento muscular, incrementando
la fuerza del diafragma y permitiendo una
desconexién mas segura y efectiva de la
ventilaciéon mecéanica. Estos efectos combinados
apoyan la recuperacion respiratoria y destacan
la importancia de la presion transpulmonar
como un mediador clave en los beneficios
clinicos observados con la neuroestimulacion
diafragmatica (6,11,14).

En relaciéon con las formas de aplicaciéon de
la TTDN, se ha reportado su utilizacién por
medio de catéteres y diferentes dispositivos,
entre los cuales se destaca el sistema Lungpacer,
autorizado a partir del 2020 porlaFDA (Food and
Drug Administration) para ayudar en el destete
ventilatorio de los pacientes con alto riesgo de
falla de la desconexién de la VMI durante la
pandemia de COVID-19 (32). En consecuencia,
esta revision permitid identificar que el sistema
mas frecuentado parallevar acabo laestimulacién
del diafragma es el catéter System Lungpacer,
sin embargo, es necesario considerar que hay
mas dispositivos para la aplicacién de la TTDN,

Gac Méd Caracas

aunque actualmente se encuentran en fase de
experimentacion.

La intensidad y series de la estimulacién
usadas en los ensayos clinicos se formularon de
acuerdo con la configuracién implementada en
los estudios realizados en animales (33) o fueron
programados hastael maximo nivel tolerado porel
paciente. En modelos preclinicos en cerdos donde
se aplico la estimulacion diafragmatica invasiva
utilizando las mismas especificaciones para hacer
el procedimiento de insercién y ubicacién del
catéter y con el objetivo proteger el diafragma,los
pulsos de estimulacion utilizados oscilaron entre
0,5 mA X 65 pusy 2,9 mA x 299 us (34,35). Lo
anterior, difiere de los hallazgos de esta revision
puesto que las intensidades utilizadas fueron
=<13,5 miliamperios (mA), significativamente
mas altas que las usadas en cerdos, lo que pueda
deberse al estado basal de los cerdos incluidos
en los modelos preclinicos (previamente sanos)
y con niveles de sedacion 6ptimos, considerando
ademads laimportante diferencia estructural entre
estos y los humanos.

En cuanto a las series prescritas, en un
estudio de TTDN en pacientes con COVID-19 se
realizaron de 1 a 2 sesiones por dia, y cada una
de 60 estimulaciones, para un total aproximado
de 120 estimulaciones diarias (36), lo que se
asemeja a las medidas implementadas en los
estudios evaluados (6,8) en los que se reportaron
la aplicacion de 4 + 6 series por 10 repeticiones
diarias. Asi mismo, se ha demostrado que el uso
de la neuroestimulaciéon diafragmatica invasiva
aumenta el éxito del destete de la VMI, debido
a que promueve la activacion de las fibras del
diafragmay propone unaopcioén terapéutica para
los pacientes con soporte invasivo prolongado y
disfuncion diafragmatica asociada,considerando
que la American Journal of Physical Medicine
& Rehabilitation reporté una media de hasta 13
dias para el destete en pacientes con disfuncion
diafragmatica, e incluso 28 dias en los casos de
disfuncién diafragmatica bilateral (37).

Por otra parte, comparando la TTDN con
otras terapias de estimulacién eléctrica, se
encontrd que la estimulacién eléctrica funcional
abdominal (FES, por sus siglas en inglés), la
cual aplica impulsos eléctricos pequefios a
musculos paralizados pararestaurar o mejorar su
funcidén, puede ayudar al destete del ventiladoren
enfermedades criticas, promoviendo un destete

1111



DESENLACES CLINICOS RESPIRATORIOS DE LA NEUROESTIMULACION DIAFRAGMATICA INVASIVA

menos prolongado con una media de tiempo
desde el inicio de la respiracién progresiva sin
ventilador hastalaextubacionde 9,5 dias (38).La
Fes suele usarse para el ejercicio, pero también
para asistir con la respiracién, la prensién, la
transferencia, con ponerse de pie y caminar. Del
mismo modo, se evidencié que después de iniciar
laTTDN el promedio de dias de VMI fue de 10,3
dias, documentando también una disminucién
significativa de los dias bajo soporte ventilatorio
invasivo, pero con menos complicaciones graves
que las reportadas con el uso de la FES (38).

Finalmente, un estudio de serie de casos
retrospectivo realizado por Duarte y col. (39)
en el cual aplicaron estimulacién diafragmatica
eléctrica transcutanea (TEDS) en pacientes con
lesion medular cervical (LME) demostré que
puedeinfluirenladuraciéndelaVMIasicomoen
la duracion de la estancia en UCI. Sin embargo,
se justifica la realizacién de ensayos clinicos
aleatorios pararespaldar esta suposicion,dado que
el costo inicial de estas intervenciones es alto, la
cirugia de implante tiene riesgos inherentes y el
manejo de los estimuladores nerviosos requiere
un entrenamiento especifico.

Se consideraimportante resaltar los desenlaces
clinicos respiratorios del uso de la TTDN y se
sugiere fortalecer las investigaciones clinicas
en humanos y ampliar los estudios en relacion
con los factores costo-efectivos, protocolos
de tratamiento, y disponibilidad del equipo
biomédico.

CONCLUSION

Los efectos clinicos de la TTDN indican que
esta estrategia es efectiva para prevenir la atrofia
muscular, evitar la disfuncién diafragmatica
inducida por el ventilador (VIDD), mejorar el
grosor del diafragma y reducir el tiempo de
soporte ventilatorio, facilitando asi el destete.
Ademas, la TTDN ha demostrado ser superior
a otros tipos de entrenamiento muscular
inspiratorio (EMI), especialmente en pacientes
con capacidad limitada de colaboracién o con
alteraciones neurolégicas, debido a su facilidad
de uso y aplicabilidad. No obstante, la evidencia
sobre laneuroestimulacién transvenosatemporal
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en humanos sigue siendo limitada, ya que es un
campo relativamente nuevo y hay una escasa
disponibilidad del equipo biomédico necesario,lo
querestringe suusoy conocimiento para facilitar
el destete ventilatorio.

Adicionalmente, los ensayos clinicos
realizados hasta la fecha no han incluido la
evaluacién de variables clave como la presiéon
esofdgica, gases arteriales, electromiografia o
ecografia diafragmatica, que son esenciales para
un andlisis mas detallado de esta intervencion.
Tampoco se han reportado otros desenlaces
clinicos relevantes relacionados con los
parametros y la mecdnica ventilatoria, lo que
limita la comprensién completa de la funcién
respiratoria durante el proceso de entrenamiento.
A pesar de estas limitaciones, este campo ofrece
una oportunidad valiosa para continuar con
investigaciones que incorporen estas variables,
conel objetivode mejorarlaevaluacion funcional
respiratoria en pacientes criticos.
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