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RESUMEN 

Los accidentes cerebrovasculares (ACV) cursan con trastornos motores secundarios a la lesión 

inicial. A nivel mitocondrial se produce un incremento del estrés oxidativo, ocasionando daño 

tisular y relacionándose con las alteraciones de la función motora. La terapia con estimulación 

eléctrica funcional (FES) puede restaurar la actividad mitocondrial en pacientes con ACVs y 

traducirse, a su vez, en una mejorar de la función motora muscular. 

Para estudiar el impacto de la terapia FES sobre la actividad de la cadena de transporte de 

electrones mitocondrial (CTEM) y sobre la función motora, se llevaron a cabo análisis in vitro, 

mediante espectrofotometría ultravioleta-visible de la actividad de los complejos (I, II y IV), 

del gliceroaldehido-3 fosfato deshidrogenasa (G3PDH) y de la monoaminooxirreductasa 

(MAO), en células mononucleares periféricas de pacientes con ACVs. La actividad del 

complejo II y de la MAO, se determinó también en plaquetas. La función motora fue evaluada 

a través de diferentes escalas de fisioterapia. Ambas variables fueron medidas antes y después 

de 12 sesiones de tratamiento con FES (2 por semana).  

Los resultados mostraron que la actividad de los complejos de la CTEM, el G3PDH y la MAO 

se encontraba significativamente reducida en los pacientes con ACVs pretratamiento, tanto en 

células mononucleares periféricas como en plaquetas; exceptuando el complejo II en plaquetas 

y la MAO en células mononucleares periféricas. Sin embargo, tras el tratamiento con FES, la 

actividad mitocondrial de todos los complejos, del G3PDH y de la MAO se encontró 

significativamente incrementada, en los pacientes con ACVs, en ambos tipos celulares. 

Además, se detectaron correlaciones significativas entre la recuperación de la actividad 

enzimática y la función motora en pacientes con ACVs. 

En conclusión, los estudios preliminares indican que la FES puede restablecer la función 

motora y la actividad mitocondrial, que se encuentran dañadas en pacientes con ACVs. 

También, la correlación entre ambas variables podría señalar la relación existente entre las 

disfunciones de la CTEM y las del músculo esquelético. No obstante, se deben llevar a cabo 

más estudios para determinar si los cambios en la actividad mitocondrial y función motora 

pueden ser usados como biomarcadores de la patología y/o de la eficacia del tratamiento con 

FES. 

 

Palabras clave: mitocondria, estimulación eléctrica funcional, accidente cerebrovascular
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1. INTRODUCCIÓN 

1.1 VÍA PIRAMIDAL: ACCIDENTES CEREBROVASCULARES 

1.1.1 Vía y síndromes piramidales  

El sistema piramidal es un cúmulo de axones motores que presenta dos tractos, el 

corticonuclear (1) que se origina en la corteza cerebral para finalizar a nivel del tronco 

encefálico y el corticoespinal (2), cuyo trayecto va desde la corteza cerebral hasta la médula 

espinal para realizar sinapsis con la segunda motoneurona (1,3). A continuación, los impulsos 

nerviosos se transmiten hacia diferentes músculos esqueléticos. En consecuencia, el sistema 

piramidal, es responsable de movimientos voluntarios rápidos y finos (4). Cabe destacar que, 

en la parte anterior del bulbo, la mayoría de los axones motores se decusan al lado contralateral 

y por ello, el hemisferio cerebral controla el hemicuerpo del lado contrario (5). 

Los síndromes piramidales son consecuencia de lesiones producidas en las neuronas 

implicadas en el control muscular (vía piramidal) (1). La sintomatología se manifiesta, de 

manera general con trastornos motores y en función de la motoneurona afectada pueden 

presentarse los siguientes signos (6): 

- Motoneurona superior: espasticidad, hiperreflexia, debilidad. 

- Motoneurona inferior: atrofia, arreflexia, hipotonía. 

Dentro de los síndromes piramidales se clasifica la esclerosis múltiple (EM), las lesiones 

medulares espinales (LME), los accidentes cerebro vasculares (ACV) y la parálisis cerebral 

(PC), entre otras (7,8). 

1.1.2 Accidente cerebrovascular 

Los ACVs son aquellos trastornos que producen alteraciones funcionales y estructurales 

neuronales en distintas áreas cerebrales, debido a una hipoxia mantenida, consecuencia de una 

variación brusca (interrupción o reducción) en la  circulación cerebral en dicha(s) región(es) (9). 

Así, el ACV ocasiona un déficit transitorio o definitivo del funcionamiento de las mismas, 

provocando así alteraciones sensitivas, motoras y cognitivas (10). 

El ACV supone la primera causa de discapacidad en Europa, y a la segunda causa de muerte, 

estimándose su incidencia entre 95-190/100.000 habitantes al año (11). Según el Instituto 

Nacional de Estadística (INE) y la Sociedad Española de Neurología (SEN), a principios de 



2 

 

 

2022, los casos en España ascendían, aproximadamente, a un total   de 330.000. El 50 % de las 

personas que sufren un ACV presenta algún tipo de discapacidad para las actividades básicas 

de la vida diaria (ABVD) (12). 

Los ACVs puede clasificarse en dos subtipos en base a la causa que determina la presencia de 

la patología: isquémico (80%) y hemorrágico (20%) (13).  

• El ACV isquémico se produce consecuencia de una disminución e insuficiencia de 

aporte de sangre al SNC, provocando un área circunscrita de infarto cerebral.  

Atendiendo a su etiología pueden subclasificarse en: trombótico, por la formación de 

un coágulo de sangre en una arteria cerebral in situ; y embólico, por la formación de 

un coágulo de sangre en otro lugar del cuerpo que, posteriormente, se desplaza al 

cerebro (embolias arterio-arteriales y embolias cardio-cerebrales). Cuando los 

síntomas se mantienen menos de 24 horas, es denominado un accidente isquémico 

transitorio (AIT) (14). 

• El ACV hemorrágico es debido a sangrados parenquimatosos y/o subaracnoideos. 

Generalmente, son causados por hipertensión arterial (HTA), roturas de aneurismas 

y/o malformaciones arteriovenosas (13).  

En función de la zona afectada, las funciones alteradas variarán, aunque es muy frecuente que 

el ACV dé lugar a la afectación del sistema piramidal, ocasionando así un síndrome de 

primera motoneurona o motoneurona superior. Es importante destacar que, en caso de 

producirse en los ganglios basales o cerebelo, este daño se clasificará dentro de los síndromes 

extrapiramidales (15).  

Las manifestaciones clínicas del ACV pueden clasificarse dependiendo de si hacen referencia 

a una pérdida o disminución de las funciones (manifestaciones clínicas negativas) o a la 

aparición de funciones nuevas o anormales (manifestaciones clínicas positivas) (16).   

Por un lado, las manifestaciones clínicas negativas engloban: abolición de los reflejos 

superficiales, así como parálisis o paresia de músculos, cuyos centros están presentes en 

niveles infralesionales (16). 

Por otro lado, las manifestaciones clínicas positivas abarcan: espasticidad muscular 

(generalmente en musculatura antigravitatoria) e hiperreflexia de la musculatura cuyos centros 

se encuentran en la zona infralesional; apareciendo reflejos patológicos y clonus (16).  
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1.2 MITOCONDRIA: DISFUNCIÓN MITOCONDRIAL EN LOS ACCIDENTES 

CEREBROVASCULARES 

1.2.1 Fisiología de la cadena transportadora de electrones  

La mitocondria es un orgánulo presente en la mayor parte de las células eucariotas, aunque el 

número aumenta en los tejidos que requieren mayor energía como es el caso del sistema 

nervioso o tejido muscular (17). Se compone de una membrana externa (MME) e interna 

(MMI), encontrándose entre ellas el espacio intermembrana (EIM). La MMI contiene 

diferentes complejos que forman la cadena de transporte de electrones mitocondrial (CTEM), 

involucrados en la síntesis de adenosín trifosfato (ATP) mediante fosforilación oxidativa (18).  

En el complejo I, también denominado nicotinamida adenina dinucleótido deshidrogenasa 

(NADHDH) o NADH ubiquinona oxidorreductasa, se produce la oxidación del NADH a 

NAD+; a través de la transferencia de 2e- a la molécula de ubiquinona (coenzima Q) para 

reducirla a ubiquinol. Esto da lugar a la translocación de 4 protones al EIM (19). Los electrones 

son transportados al complejo III, complejo citocromo bc1 o Ubiquinona-citocromo C 

oxidorreductasa, mediante la ubiquinona. El complejo III cataliza la transferencia de electrones 

del ubiquinol al citocromo C. Este complejo también produce la translocación de 4 protones 

al EIM. Seguidamente, los 2 electrones se dirigen al complejo IV, complejo C oxidasa, a través 

del citocromo C; donde se cataliza la transferencia de electrones desde el citocromo C 

reducido al oxígeno molecular (O2), dando lugar a moléculas de agua (H2O) (20). Los 

protones transportados por este complejo, en este caso, son 2. El complejo V, ATP sintasa, da 

lugar a la síntesis de ATP gracias a la energía del gradiente electroquímico transmembrana; 

provocado por el paso de protones de los complejos I, III y IV (21). 

 

Figura 1. Esquema del flujo de electrones a través de los complejos de la cadena de transporte de electrones 

mitocondrial. Los puntos rojos representan la formación de especies reactivas de oxígeno (22). 



4 

 

 

La monoaminooxirreductasa (MAO) es una enzima oxirreductasa que desamina las 

catecolaminas y se encuentra en la MME. Se relaciona con la CMTE ya que la MAO se una a 

la flavina adenina dinucleótido, actuando como transportador, para posteriormente ceder los 

electrones al complejo IV de la CMTE (23).  

La principal fuente intracelular de generación de especies reactivas de oxígeno (ROS) es la 

mitocondria, debido a esta transferencia de electrones durante la producción de ATP. Las ROS 

son moléculas orgánicas e inorgánicas de tamaño muy pequeño que presentan un electrón 

desapareado en el orbital más externo (24). Por tanto, son inmensamente reactivas. Su 

formación se debe al subproducto del metabolismo del oxígeno, principalmente en la 

cadena de transporte de electrones mitocondrial, y son tres las especies: anión superóxido 

(O2
¯), el peróxido de hidrógeno (H2O2) y el hidroxilo (HO¯). Sobre todo, su formación se 

produce en los complejos I y III, siendo la producción en el complejo II disminuida a causa de 

la estructura de la enzima (19,20). Asimismo, la MAO genera H2O2 citosólico que es 

transportado a la CTME, aumentando la formación de ROS y pudiendo inducir daño a 

diferentes proteínas y lípidos (23).  

Diversos sistemas antioxidantes enzimáticos (superóxido dismutasa, catalasa…) y no 

enzimáticos (melatonina, vitamina D, vitamina E…) regulan la concentración celular de  ROS. 

Por tanto, la presencia de desequilibrios entre la producción y los mecanismos antioxidantes 

pueden ocasionar estrés oxidativo (21,24). 

1.2.2 Disfunción mitocondrial en los accidentes cerebrovasculares 

Las mitocondrias son las principales responsables de la producción de energía en el cerebro y 

regulación de la homeostasis celular. En los ACVs se han detectado alteraciones en la CTEM 

que se relacionan con la disfunción mitocondrial, estrés oxidativo, formación de ROS, 

inflamación y apoptosis (Figura 2) (25). Por tanto, las alteraciones en la CTEM parecen ser 

determinantes en la patogénesis y progreso del ACV (26).  
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Figura 2. Disfunción mitocondrial en el ACV. Fuente: Propia 

Tras la isquemia se produce la alteración de la cadena, ocasionando una disminución de la 

fosforilación oxidativa, producción de ATP y aumento de radicales libres. En consecuencia, 

las macromoléculas son oxidadas; así como las vías de señalización (25). Además, se han 

observado disminuciones en la expresión de los genes que codifican las proteínas de la CTEM; 

así como mutaciones en el ADN mitocondrial que se asocian a un incremento del riesgo de 

padecer ACVs (27).  

En los ACVs tanto agudos como crónicos, la actividad de los complejo I, II, III y IV se 

encuentra disminuida, repercutiendo en el metabolismo energético mitocondrial, lo que 

conlleva una reducción de la síntesis de ATP y aumento de la liberación de ROS (28). El 

aumento de estos niveles y la apertura de canales de calcio, los cuales aumentan la 

permeabilidad de la membrana y liberación del citocromo, pueden conducir a la muerte 

neuronal (29).  

Asimismo, las alteraciones en la CTEM se relacionan con la activación de procesos 

inflamatorios. Los genes inflamatorios se encuentran incrementados en pacientes con ACVs 

y su activación participa en la disfunción mitocondrial y aumento del estrés oxidativo (30).  

1.3 ESTIMULACIÓN ELÉCTRICA FUNCIONAL: EVIDENCIAS Y EFECTOS 

PRODUCIDOS EN LA MITOCONDRIA 

1.3.1 Estimulación eléctrica funcional 

La estimulación eléctrica funcional (FES), es un tipo de estimulación eléctrica la cual mediante 

trenes de impulso provoca potenciales de acción en las motoneuronas que inervan un músculo 

o directamente sobre este, originando así contracciones musculares (31). En consecuencia, es 
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posible inducir diferentes movimientos que el paciente no puede realizar debido a las alteraciones en la 

función motora, producidas por el ACV (32). 

Los efectos de la FES, a pesar de aplicarse de manera local, pueden extenderse a nivel 

funcional (mejora de la función motora de las extremidades, mejora en la realización de las 

AVDs, mejora cardiovascular…) (33) y a nivel neurofisiológico (disminución de la difusión 

axonal, aumento de la activación de las áreas motoras corticales…) (33). 

La tecnología FES multi-campo se basa la utilización de electrodos multi-campo superficiales 

para mejorar la selectividad de estimulación, colocación y configuración de los electrodos. Los 

electrodos están formados por numerosos campos de estimulación que, a su vez, pueden ser 

estimulados de manera aislada originando un determinado patrón (34). 

Los dispositivos permiten el uso en sesiones de rehabilitación activa pudiendo realizar 

multitud de ejercicios y aumentar el número de activaciones y contracciones musculares por 

sesión; así como estimular la realización de los movimientos ausentes, promoviendo la 

neuroplasticidad y reaprendizaje motor (35). 

Por un lado, el dispositivo Fesia Grasp (Fesia Technology, Donostia-San Sebastián, España) 

(Figura 3), se utiliza para la rehabilitación de la extremidad superior y presenta un electrodo 

multi-campo. El electrodo está formado por 32 cátodos y 8 ánodos, pudiendo aislar   ocho 

movimientos primitivos: flexión de muñeca, extensión de muñeca, flexión de pulgar, 

extensión de pulgar, flexión del índice, extensión del índice, flexión de los dedos 3,4,5 y 

extensión de los dedos 3,4,5. Los movimientos primitivos dan lugar a cuatro movimientos 

funcionales diferentes. Los parámetros de estimulación pueden variar: la intensidad entre 0 y 

60 miliamperios; la frecuencia entre 0 y 40 hercios; y el ancho de pulso entre 150 y 300 

microsegundos (36). 

 

Figura 3. Dispositivo Fesia Grasp. A: banda textil ajustable; B: estimulador; C: electrodo multi-campo (37). 
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Por otro lado, el dispositivo Fesia Walk (Fesia Technology, Donostia-San Sebastián, España) 

(Figura 4), es usado como tratamiento rehabilitador de la extremidad inferior y cuenta también 

con un electrodo multi-campo. El electrodo está compuesto por 16 cátodos y 4 ánodos que 

estimulan los nervios peroneo común y tibial. De esta forma, se produce la flexión plantar y 

dorsal en las fases correspondientes de la marcha (detectadas por el sensor inercial). Los 

parámetros de estimulación pueden variar: la intensidad entre 0 y 60 miliamperios; la 

frecuencia entre 0 y 40 hercios; y el ancho de pulso entre 150 y 300 microsegundos (38).  

 

Figura 4. Dispositivo Fesia Walk. 1: electrodo; 2: banda textil; 3: estimulador; 4: sensor inercial (37). 

1.3.2 Impacto de la estimulación eléctrica funcional en la mitocondria 

Cualquier cambio en las mitocondrias afecta directa o indirectamente a la función del músculo 

esquelético; por lo que la disminución del potencial de membrana mitocondrial puede ser 

precursor de daño oxidativo celular (39). 

La FES mediante la inducción de señales, produce un aumento de los estímulos contráctiles 

en el músculo esquelético, lo que conduce a modificaciones bioquímicas y, por tanto, a la 

biogénesis mitocondrial (40). Este suceso también puede ser ocasionado por el incremento de 

genes relacionado con la síntesis de proteínas mitocondriales (41). En consecuencia, se 

produce un aumento de la síntesis de ATP, de la actividad oxidativa y de la regulación de 

enzimas antioxidantes (42). A su vez, puede producir vasodilatación arteriolar, aumentando la 

capacidad de perfusión del músculo tratado. De esta forma, se mejora la capacidad 

mitocondrial para producir energía en presencia de oxígeno, dando lugar a un incremento en 

la fuerza muscular y movilidad de los pacientes (43).  

Igualmente, se ha observado que puede inducir la regulación de la autofagia. Este fenómeno 

podría producirse mediante la vía de señalización Sirt3, principalmente y de manera 

secundaría a través de la Sirt1 y quinasa. La Sirt3 es una desacetilasa dependiente de NAD+ 
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que se encuentra en la mitocondria y regula numerosas enzimas antioxidantes. Además, 

desacetila los componentes de la cadena de transporte de electrones, incluyendo NADHDH, 

SDH y el complejo III, aumentando la eliminación de ROS (44). 

Finalmente, tras el ACV la disminución de ATP y despolarización mitocondrial es esencial 

conseguir un óptimo transporte mitocondrial axonal para poder satisfacer las demandas 

metabólicas. La FES, en función de la frecuencia, consigue mejorar el transporte mitocondrial 

y puede ocasionar la regeneración central y periférica axonal (45). 

2. HIPÓTESIS Y OBJETIVOS 

Los ACVs cursan con trastornos motores, consecuencia de lesiones producidas en las neuronas 

implicadas en el control muscular. La instauración del síndrome provoca, a nivel mitocondrial, 

alteraciones en la CTEM dando lugar a la inducción del estrés oxidativo y aumento de los 

niveles de ROS. La terapia basada en la FES podría restaurar la función mitocondrial a través 

de diferentes mecanismos: eliminación de ROS, aumento de la síntesis de ATP e incremento 

de la biogénesis mitocondrial. De este modo, se mejoraría la función de la CTEM y se 

obtendrían mejoras en la función motora.  

Así, el objetivo general de este trabajo es determinar el efecto de la FES en la función motora 

de pacientes que han sufrido accidentes cerebrovasculares, así como sobre la actividad de la 

cadena de transporte de electrones mitocondrial, en muestras de sangre periférica procedente 

de pacientes con secuelas motoras. Los objetivos específicos del trabajo son: 

1. Caracterizar el efecto de la estimulación eléctrica funcional en la capacidad motora 

funcional de pacientes que han padecido accidentes cerebrovasculares.  

2. Investigar el efecto de la estimulación eléctrica funcional sobre la cadena de transporte 

de electrones mitocondrial en pacientes que han padecido accidentes 

cerebrovasculares. 

3. Investigar la posible correlación entre la actividad mitocondrial (pre- y postratamiento) 

y el factor pronóstico de mejora de la función motora en pacientes con ACVs. 

3. METODOLOGÍA 

3.1 TIPO DE ESTUDIO 
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Este proyecto es un estudio cuasiexperimental sin fármacos. El protocolo se ha desarrollado 

bajo las recomendaciones del Comité de Bioética Asistencial (CEA) del Hospital Universitario 

de Donostia (Donostia, San Sebastián, España) y de acuerdo con la Ley 14/2007 de la 

Investigación Biomédica, Principios Éticos de la declaración de Helsinki y resto de principios 

éticos evaluables.   

El estudio ha sido llevado a cabo en un marco de colaboración entre la Universidad del País 

Vasco (UPV/EHU) (Leioa, Bizkaia, España), IMG Pharma Biotech S.L. (Derio, Bizkaia, 

España) y Fesia Technology S.L. (Donostia/San Sebastián, Gipuzkoa, España).  

3.2 CRITERIOS DE SELECCIÓN DE SUJETOS 

3.2.1 Criterios de inclusión 

Se consideraron sujetos a estudio todos los pacientes, hombres y mujeres, mayores de edad 

que estuvieran diagnosticados de ACV en estado crónico o agudo, que no hubieran recibido 

terapia rehabilitadora en los últimos 6 meses y fueran susceptibles de responder a terapias con 

FES mediante los dispositivos Fesia Grasp/Fesia Walk.  

3.2.2 Criterios de exclusión 

No se incluyeron aquellos pacientes con información insuficiente respecto a su edad, 

diagnóstico, antecedentes médicos y fecha fin de su última terapia rehabilitadora. 

3.2.3 Criterios de eliminación 

Los pacientes diagnosticados o que manifestaron alguna otra enfermedad concomitante del 

SNC y/o que hubieran recibido terapia rehabilitadora en los 6 meses previos al inicio del 

estudio. 

Una vez se reclutaron los sujetos se procedió a informar al paciente sobre el procedimiento y 

firmar el  consentimiento informado.  

3.3 TAMAÑO MUESTRAL 

El tamaño muestral fue calculado para un período comprendido entre octubre de 2022 y junio 

de 2024 (proyecto Trabajo Fin de Grado (TFG) y Trabajo Fin de Máster (TFM).  

Aceptando un riesgo α de 0,05 y un riesgo beta de 0,2 en un contraste bilateral, se precisan 33 

sujetos (n=33) para detectar una diferencia igual o superior a las 0,15 unidades de ratio de 
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actividad enzimática del complejo I y IV en comparación con la actividad del citrato sintetasa, 

estudiada con espectrometría de ultravioleta-visible (46). Se asume que la desviación estándar 

común es de 0,21 para dicha medida. Se ha estimado una tasa de pérdidas de seguimiento del 

5%. En el período comprendido entre enero de 2023 y marzo de 2023 (TFG) fue posible 

reclutar una muestra de n=4 pacientes y n=4 voluntarios sanos. 

3.4 SUJETOS A ESTUDIO  

Tras el reclutamiento se procedió a registrar los datos sociodemográficos y clínicos de cada 

sujeto (Tabla 1). 

Tabla 1. Datos sociodemográficos y cínicos de los sujetos a estudio. 

VARIABLES DATOS 

Sexo (n, (%)) 2 (50%) Mujer 

 2 (50%) Hombre 

Edad (año, media, ±SEM) 61.5 ±13.3 

Edad inicio enfermedad (año, media, ±SEM) 51.75 ±12.9 

Tiempo desde diagnóstico (año, media, ±SEM) 8,75 ±4.6 

Tipo de ACV (n, (%)) 2 (50%) ACV isquémico izquierdo 

 1 (25%) ACV isquémico cardioembólico izquierdo 

 1 (25%) ACV isquémico derecho de causa 
hemorrágica periférica  

Tiempo desde último tratamiento rehabilitador (n, 
(%)) 

4 (100%) > 6 meses 

Comorbilidad cardiovascular (n, (%)) 
3 (75%) 

Comorbilidad endocrina (n, (%)) 
 

1 (25%) 

Comorbilidad visual (n, (%)) 
 

3 (75%) 

Comorbilidad auditiva (n, (%)) 
1 (25%) 

Fármacos anticoagulantes (n, (%)) 
2 (50%) 

Fármacos hipoglucemiantes (n, (%)) 
1 (25%) 

ACV: Accidente cerebrovascular  

3.5 INTERVENCIÓN 

Tras el reclutamiento, en primer lugar, se realizó la valoración funcional y motora de cada 

participante, mediante diferentes escalas y test funcionales validados: Fugl-Meyer, Berg, 

escala de Daniels, escala de Ashworth y Sit to Stand. Los datos fueron recogidos por el mismo 

fisioterapeuta. A su vez, se realizó a cada participante la extracción sanguínea (pretratamiento) 

A continuación, todos los participantes se sometieron a 12 sesiones de FES con Fesia Walk 

y/o Fesia Grasp. Todas las sesiones de rehabilitación tuvieron una duración de 60 minutos y 
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se administraron 2 veces por semana, dejando un mínimo de 48 horas entre ellas. Las sesiones 

fueron realizadas por el mismo fisioterapeuta.  

Finalmente, se tomaron de nuevo las mediciones de la función motora y la extracción 

sanguínea (postratamiento) (Figura 5). 

 

Figura 5. Esquema del procedimiento llevado a cabo para la realización del ensayo. Fuente: Propia 

3.6 ESCALAS DE VALORACIÓN 

FUGL MEYER  

La prueba Fugl-Meyer se utiliza como herramienta de evaluación estandarizada en pacientes 

con ACVs, para medir su capacidad motora y sensorial. Se compone de 5 secciones 

correspondientes a distintos aspectos de la función motora y sensorial: funcionalidad de 

miembro superior e inferior, sensibilidad, equilibrio y coordinación. Cada una de ellas está 

compuesta por diversas tareas cuya puntuación puede oscilar de 0 (capacidad limitada) a 2 

(capacidad normal) pudiendo obtener un máximo de 226 puntos; 100 de los cuales 

corresponden a la sección de la función motora (47).  

ESCALA DE ASWORTH 

La escala de Asworth es usada como instrumento de evaluación en pacientes con alteraciones 

neurológicas, permitiendo medir su tono muscular. Para ello, se realiza un movimiento pasivo 

articular y se observa la resistencia que se opone al movimiento. Su puntuación varía entre 0 

(tono muscular normal) y 4 (tono muscular alto con rigidez) (48).  
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ESCALA DE DANIELS 

La escala de Daniels sirve como herramienta de evaluación para determinar la fuerza muscular 

en pacientes con alteraciones neuromusculares. El evaluador realiza movimientos específicos 

para cada músculo o grupo muscular contra la gravedad y con resistencia; obteniendo 

puntuaciones desde 0 (ausencia de contracción muscular) a 5 (contracción muscular normal 

contra resistencia máxima) (49).  

ESCALA DE BERG 

La escala de Berg se emplea como prueba de evaluación del equilibrio en personas mayores 

y/o con alteraciones neurológicas, especialmente hemipléjicas. La escala consta de 14 tareas 

que el paciente debe realizar pudiendo obtener una puntuación de 0 (incapacidad) a 4 

(capacidad normal). De esta forma, la puntuación total de la escala es de 56 puntos (excelente 

equilibrio); pudiéndose obtener puntuaciones entre 45 a 56 para considerarse una 

deambulación independiente (50).  

RANGO DE MOVIENTO ARTICULAR  

El rango de movimiento articular (ROM) corresponde a los grados de movimiento que realiza 

una articulación concreta y es medido mediante goniometría (º). En clínica se usa para evaluar 

la función articular de pacientes con afecciones musculoesqueléticas (51). 

SIT TO STAND 

La prueba de Sit to Stand evalúa la fuerza y resistencia de la musculatura de la extremidad 

inferior. En pacientes con ACV se usa para conocer la capacidad motora y funcional, así como 

el progreso durante su rehabilitación. El paciente parte de una posición de sedestación con 

espalda apoyada sobre el respaldo de la silla. La orden que debe ejecutar el paciente es la de 

levantarse y volver a la sedestación, 5 veces. La prueba se repite tras 1 minuto de descanso. 

En ambas ocasiones, se registra el tiempo en segundos que tarda el paciente en realizar la 

prueba (52). 

3.7 REACTIVOS 

La 3,3’-diaminobencidina (DAB), el citocromo C de corazón equino, el nitro azul de tetrazolio 

(NBT), la azida sódica, el gliceraldehido-3-fosfato deshidrogenasa (G3PDH), la albúmina de 

suero bovino (BSA), la triptamina, la nicotinamida adenina dinucleótido deshidrogenasa 
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(NADHDH) y el succinato sódico dibásico (SDH) fueron adquiridos a Sigma Aldrich (San 

Luis, Misuri, EE.UU.). 

3.8 EXTRACCIÓN DE SANGRE PERIFÉRICA 

La obtención de muestras se llevó a cabo mediante la extracción de sangre venosa periférica, 

mediante venopunción y realizada por una enfermera de la Universidad Docente de Donostia 

(Donostia, San Sebastián, España). Se extrajeron dos tubos de 4.5 mL a cada paciente, para 

evitar la coagulación, los tubos utilizados contenían citrato sódico (BD Vacutainer®, BD-

Plymouth, Reino Unido). Las muestras se mantuvieron a 4ºC hasta su posterior procesamiento.  

3.9 AISLAMIENTO DE PLAQUETAS Y CÉLULAS MONONUCLEARES 

PERIFÉRICAS 

El aislamiento se realizó mediante el uso de un gradiente de Ficoll (dBiolab, Barcelona, 

España) técnica optimizada en IMG Pharma Biotech S.L. (Figura 6). El volumen de sangre 

extraído en la venopunción se mezcló con un volumen igual de solución salina balanceada 

(pH 7.4). Seguidamente, la mezcla se depositó sobre el mismo volumen de Ficoll, formando 

dos fases bien diferenciadas. El gradiente se centrifugó (Multifuge 3S-R con rotor 75006445, 

Haraeus, Alemania) durante 40 minutos a 400 g y a temperatura ambiente. Tras este proceso, 

se pudo observar la formación de tres fases: la superior, de color amarillento, correspondiente 

a las plaquetas; seguida de otra fase formada por un halo blanco, a las células mononucleares 

periféricas; y la inferior, de color rojo, a la hemoglobina sedimentada.  

La primera capa (plaquetas) se transfirió a nuevos tubos y se centrifugó (Multifuge 3S-R con 

rotor 75006445, Haraeus, Alemania) durante 15 minutos a 14000 revoluciones por minuto 

(rpm) a temperatura ambiente. Se descartó el sobrenadante y el pellet que se obtuvo 

correspondía a las plaquetas. Se conservó a -80ºC hasta su posterior análisis.  

La segunda capa (células mononucleares periféricas) se transfirió a tubos nuevos, se añadieron 

3 volúmenes de solución salina balanceada, para realizar el lavado de posibles restos de Ficoll, 

y se centrifugó (Multifuge 3S-R con rotor 75006445, Haraeus, Alemania) durante 15 minutos 

a 14000 rpm a temperatura ambiente. De esta forma, tras la centrifugación, se formó un pellet 

de células mononucleares periféricas que se conservó a -80ºC hasta su posterior análisis 

(Figura 6). 
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Figura 6. Esquema del proceso para realizar el aislamiento de plaquetas y células mononucleares periféricas, a 

partir de una muestra de sangre periférica. SSB: Solución Salina Balanceada. Fuente: Propia.  

3.10 DETERMINACIÓN DE PROTEÍNAS 

La determinación de proteínas se realizó para cada muestra siguiendo el método de Bradford 

(53), basado en la unión del azul de Coomassie a las proteínas presentes en la muestra, 

pudiendo determinar su concentración (Figura 7).  Para ello, cada muestra se diluyó (1:20) en 

tampón fosfato (0,5 mM; pH 7.6), evitando así posibles interferencias de otros componentes 

presentes en la muestra. Para poder determinar la cantidad de proteínas, se utilizó una curva 

de calibración interna de BSA.  A cada 10 µL de muestra se adicionaron 250 µL de reactivo 

de Bradford. A continuación, la mezcla se incubó durante 15 minutos en agitación y la 

absorbancia se midió a una longitud de onda de 595 nm, mediante el uso de un 

espectrofotómetro Multiskan FC (Thermo Scientific®, Waltham, Massachussets, EE. UU.) 

 

Figura 7. Determinación de proteínas mediante método Bradford. Las dos primeras columnas representan la curva de 

calibración interna de BSA. La tercera y cuarta columna representan diferentes muestras de diferentes pacientes. Fuente: 

Propia. 
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3.11 DETERMINACIÓN DE LA FORMACIÓN DE SUPERÓXIDO INDUCIDA POR 

NADH DESHIDROGENASA EN SANGRE PERIFÉRICA 

El estudio de la actividad del complejo I se realizó mediante la inducción de NADHDH y la 

formación de superóxido en células mononucleares periféricas. Para ello, se utilizó como 

indicador el NBT que participa en las reacciones redox aceptando electrones. De esta forma, 

en esta reacción, el NADH se oxida en el complejo I a NAD+ y los dos electrones generados 

durante la oxidación, viajan al transportador dUQ. Los electrones desviados a la formación de 

superóxido son captados por el cromógeno NBT, reduciéndose y formando el compuesto 

insoluble azul oscuro (formazán) (54).   

Para la determinación de la formación de superóxido inducida por NADHDH, las células 

mononucleares periféricas (0.1 mg/mL) fueron incubados en NADH (0.35 mM), NBT (0.5 

mg/mL) y dUQ (100 µM), en tampón fosfato (5mM; pH 7.4), en presencia o ausencia de azida 

sódica (10 mM). La reacción comienza con la adición de las células mononucleares 

periféricas. La formación de superóxido fue medida en intervalos de 2 minutos, durante 15 

minutos a una longitud de onda de 595 nm, en un lector de placas de microtitulación, 

Multiskan FC (Thermo Scientific®, Waltham, Massachussets, EE. UU.). 

3.12 DETERMINACIÓN DE LA FORMACIÓN DE SUPERÓXIDO INDUCIDA POR 

SUCCINATO DESHIDROGENASA EN SANGRE PERIFÉRICA 

El estudio de la actividad del complejo II se realizó mediante la inducción de la SDH y la 

formación de superóxido en células mononucleares periféricas y plaquetas. Para ello, se utilizó 

como indicador el NBT. El succinato es transformado a fumarato a través del complejo 

mitocondrial II, produciendo dos electrones que viajan a la ubiquinona (UQ), la cual los cede 

para formar el anión superóxido. El NBT se reduce al captar los iones superóxidos y forma su 

compuesto insoluble azul oscuro (formazán) (55). 

Para la determinación de la formación de superóxido inducida por la SDH, los células 

mononucleares periféricas y plaquetas (0.1 mg/mL) fueron incubados en SDH (10 mM), NBT 

(0.5 mg/mL), dUQ (100 µM), en tampón fosfato (5mM; pH 7.4), en presencia o ausencia de 

azida sódica (10 mM). La reacción comienza cuando se adicionan las células mononucleares 

periféricas. La formación de superóxido fue medida en intervalos de 5 minutos durante 300 

minutos a una longitud de onda de 595 nmn, en un lector de placas de microtitulación, 

Multiskan FC (Thermo Scientific®, Waltham, Massachussets, EE. UU.). 
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3.13 DETERMINACIÓN DE LA FORMACIÓN DE SUPERÓXIDO INDUCIDA POR 

GLICEROALDEHÍDO 3-FOSFATO DESHIDROGENASA EN SANGRE 

PERIFÉRICA 

La actividad de la lanzadera mitocondrial G3PDH se estudió mediante la formación de 

superóxido en células mononucleares periféricas. Durante la reacción el G3P se oxida a 1,3-

bifosfoglicerato en presencia de un cofactor de reducción y los electrones son transferidos al 

NBT que se reduce para formar su forma insoluble formazán (56) 

Para la determinación de la formación de superóxido inducida por G3PDH, las células 

mononucleares periféricas (0.1 mg/mL) fueron incubados en G3PDH (10 mM), NBT (0.5 

mg/mL), dUQ (100 µM), en tampón fosfato (5mM; pH 7.4), en presencia o ausencia de azida 

sódica (10 mM). La reacción comienza cuando se adicionan las células mononucleares 

periféricas. La formación de superóxido fue medida en intervalos de 5 minutos durante 300 

minutos a una longitud de onda de 595 nmn, en un lector de placas de microtitulación, 

Multiskan FC (Thermo Scientific®, Waltham, Massachussets, EE. UU.). 

3.14 DETERMINACIÓN DE LA ACTIVIDAD CITOCROMO C OXIDASA EN 

SANGRE PERIFÉRICA 

La actividad mitocondrial del complejo IV se estudió mediante la inducción del citocromo C 

oxidasa (CCo) y la oxidación del DAB en células mononucleares periféricas. Para ello, el 

DAB se usó como dador de electrones, el cual reduce el citocromo C y produce un precipitado 

de color marrón que determina la actividad del complejo IV (57).  

Para la determinación de la actividad de la CCo, las células mononucleares periféricas (0.1 

mg/mL) fueron incubados con DAB (0.05%) en una solución de tampón fosfato (5mM; pH 

7.4), en presencia de citocromo C (0.01%). La reacción comienza con la adición de las células 

mononucleares periféricas. La oxidación del DAB fue medida cada 2 minutos, durante 214 

minutos, espectrofotométricamente a 450 nm, en un lector de placas de microtitulación, 

Multiskan FC. 

3.15 DETERMINACIÓN DE LA FORMACIÓN DE SUPERÓXIDO INDUCIDA POR 

MAO EN SANGRE PERIFÉRICA 

La actividad de la MAO se estudió mediante la formación de superóxido y la oxidación de la 

triptamina, en células mononucleares periféricas y plaquetas. Para este fin, se usó el NBT 
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como aceptor de electrones. La oxidación de la triptamina provocó la transferencia de 

electrones al NBT. Durante la reacción, los grupos funcionales que presenta la triptamina, 

debido al anillo aromático indol, forman enlaces covalentes con el NBT reducido; dando lugar 

a la formación del complejo insoluble formazán (color azul oscuro) (58).  

Para determinar la actividad de la MAO, los células mononucleares periféricas y plaquetas 

(0.1 mg/mL) fueron incubados en una solución que contiene NBT (0.5 mg/mL), triptamina (5 

mM), duQ (100 µM), en tampón fosfato (5mM; pH 7.6), en presencia o ausencia de azida 

sódica (10 mM). La reacción comienza con la adición de los células mononucleares periféricas 

o plaquetas. La formación de superóxido fue medida cada 2 minutos, durante 180 minutos, 

espectrofotométricamente a 595 nm, en un lector de placas de microtitulación, Multiskan FC 

(Thermo Scientific®, Waltham, Massachussets, EE. UU.). 

3.16 TRATAMIENTO DE DATOS 

Las medidas de la actividad mitocondrial y formación de superóxido (voluntarios sanos y 

pacientes pre- y postratamiento) fueron obtenidas mediante espectrofotometría de ultravioleta-

visible, en datos de absorbancia. Las velocidades de cada dato (voluntarios sanos, pre- y 

postratamiento) se obtuvieron a partir de un modelo de regresión lineal de ensayos de 

formación de superóxido; determinando así las pendientes para cada uno de los datos 

(voluntarios sanos, pre- y postratamiento). El tratamiento y el análisis de los datos se llevó 

a cabo mediante el software Excel (versión 17.0, Microsoft, EE. UU.) y GraphPad (versión 

9.2, GraphPad, La Jolla, California, EE. UU).  La normalidad de los datos se comprobó 

mediante la prueba estadística Shapiro-Wilk, con α fijado en 0.05. La comparación entre 

voluntarios sanos y pacientes pretratamiento se realizó mediante el análisis estadístico Mann-

Whitney, para los datos no paramétricos, y la prueba t-Student no pareada para los datos 

paramétricos, ambos análisis con α fijado en 0.05. La comparación de la formación entre 

pacientes pre- y postratamiento se llevó a cabo mediante la prueba t-Student pareada, para los 

datos paramétricos, y el análisis estadístico Wilcoxon para los datos no paramétricos; ambos 

análisis con α fijado en 0.05. 

𝐶𝑉 =  
𝑆𝐷

𝑋
     (1) 

𝑌1 = x̄ − 𝐷𝐹 × 𝑆𝐷 𝑌2 = x̄ − 𝐷𝐹 × 𝑆𝐷 

*SD: desviación estándar; DF: factor de desviación; y CV: coeficiente de variación. 

La identificación de los valores atípicos se realizó aplicando la Ecuación 1.  
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Los puntos se identificaron como valores atípicos y se excluyeron si Y1 es mayor que el punto 

analizado o Y2 es menor que el punto examinado. En el análisis se utilizó un factor de 

desviación de 1,25. El nivel de significancia se estableció en un valor de p<0.05. 

Posteriormente, fueron representados en GraphPad (versión 9.2, GraphPad, La Jolla, 

California, EE. UU) como valores de formación neta (D.O).  

El tratamiento y análisis de los datos de las escalas de valoración motora y funcional de 

fisioterapia se llevó a cabo mediante el software Excel (versión 17.0, Microsoft, EE. UU.) 

y GraphPad (versión 9.2, GraphPad, La Jolla, California, EE. UU).  La normalidad de los datos 

se comprobó mediante la prueba estadística Shapiro-Wilk con α fijado en 0.05. Para los datos 

con una distribución no paramétrica se realizó el análisis estadístico Wilcoxon con α fijado en 

0.05. El análisis de los datos con distribuciones paramétricas se realizó mediante una prueba 

t-Student pareada o no pareada de acuerdo con las comparaciones a realizar. 

La correlación entre los datos de la actividad mitocondrial y la valoración funcional y motora 

se representó en el programa Orange (versión 3, GLP, Liubliana, Eslovenia) tras agruparlos 

de manera jerárquica basándose en la correlación de Pearson. Para comprobar que la 

agrupación no era casual, se seleccionaron aquellas correlaciones significativas (p<0.05).  

3.17 VARIABLES 

• La generación de especies reactivas de oxígeno producidas por los complejos I, II y 

IV, de la lanzadera de electrones mitocondrial y de la MAO debido a los inhibidores 

selectivos de estos. 

• La mejora clínica de la función motora alcanzada respecto a cada paciente, de manera 

individual. Esta variable se midió mediante diferentes escalas y test funcionales 

validados (Fugl-Meyer, Berg, escala de Daniels, escala de Ashworth y Sit to Stand). 

4. RESULTADOS 

4.1 VALORACIÓN FUNCIONAL Y MOTORA DE LA MUSCULATURA 

Para evaluar el efecto de la FES en la función motora de los pacientes con ACVs, se realizó la 

valoración funcional, mediante diferentes escalas y test validados, de cada paciente antes y 

después del tratamiento para posteriormente, conocer los cambios producidos postratamiento.  
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4.1.1 Berg 

Se observó una mejora significativa en el equilibrio de los pacientes tras las 12 sesiones de 

tratamiento, mediante la evaluación de la escala de Berg (14.34 ±5.59%, p<0.01) (Figura 8).  

  

Figura 8. Puntuación en la escala de Berg obtenida en los pacientes pre- y postratamiento. Puntuación de la escala 

de Berg pre- y postratamiento expresado como media ±EEM (t-Student pareado, **p < 0.01) 

4.1.2 Rango de movimiento articular 

Se observó una tendencia de mejora en los grados de movimiento articular (ROM), tras la 

administración de FES para todos los movimientos. Se observaron mejoras estadísticamente 

significativas para los movimientos de extensión de muñeca (28.88 ±19.75%; p<0.05) y 

flexión dorsal (31.25 ±11.78%; p<0.05) (Figura 9). 
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Figura 9. Rango de movimiento articular (en grados) obtenido pre- y postratamiento. ROM pre- y postratamiento 

expresado como media ±SEM. Para los datos con una distribución paramétrica se llevó a cabo el análisis estadístico 

mediante un t-Student pareado con α fijado en 0.05. *p<0.05. 

4.1.3 Asworth 

El efecto de la FES en el tono muscular (espasticidad) de los pacientes se llevó a cabo mediante 

la escala de Asworth. Se observó, de manera general, una mejora tras el tratamiento, con 

cambios significativos en los flexores plantares (-56.25 ±14.43%; p<0.05) y flexores de rodilla 

(-58.33 ±14.43%; p<0.01) (Figura 10). 
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Figura 10. Puntuación obtenida en la escala de Asworth pre- y postratamiento. Puntuación obtenida en la escala de 

Asworth pre- y postratamiento expresado como media ±EEM. Para los datos con una distribución paramétrica se llevó a 

cabo el análisis estadístico mediante t-Student pareado con α fijado en 0.05. Los datos con una distribución no paramétrica 

fueron analizados mediante el test estadístico Wilcoxon con α fijado en 0.05. *p<0.05; **p< 0.01. 

4.1.4 Daniels 

La fuerza de los pacientes pre- y postratamiento se evaluó mediante la escala de Daniels. Se 

observó una mejora en la musculatura, con cambios significativas en la fuerza de los flexores 

de cadera (33.33 ±11.79%; p<0.05), flexores de rodilla (41.67 ±20.97%; p<0.05) y flexores 

dorsales (19.44 ±10.02%; p<0.05) (Figura 11). 

 

Figura 11. Puntuación obtenida en la escala de Daniels pre- y postratamiento Puntuación obtenida en la escala de 

Daniels pre- y postratamiento expresado como media ±EEM. Para los datos con una distribución paramétrica se llevó a 

cabo el análisis estadístico mediante t-Student pareado con α fijado en 0.05. *p<0.05. 

4.1.5 Sit to Stand 

Los resultados en el test Sit to Stand mostraron mejoras significativas en la realización de la 

prueba, tras la administración del tratamiento, los pacientes tardaron menos tiempo (sg) en su 

ejecución (30.76 ±3.70%; p<0.01) (Figura 12).  
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Figura 12. Segundos obtenidos en el Sit to Stand, por los pacientes pre- y postratamiento. Segundos obtenidos al 

realizar la prueba pre- y postratamiento expresado como media ±EEM. Para los datos con una distribución paramétrica se 

llevó a cabo el análisis estadístico t-Student pareado con α 0.05. **p < 0.01. 

4.1.6 Fugl-Meyer 

Los resultados obtenidos para la prueba de Fugl-Meyer mostraron una mejora tanto para la 

extremidad inferior (11.019 ±7.59%) como superior (17.84 ±10.58%); sin embargo, no se 

observaron diferencias estadísticamente significativas (Figura 13). 

 

 Figura 13. Puntuación en la escala Fugl-Meyer obtenida por los pacientes pre- y postratamiento. Puntuación de la 

escala de Fugl Meyer pre- y postratamiento expresado como media ±EEM. Para los datos con una distribución paramétrica 

se llevó a cabo el análisis estadístico t-Student pareado con α 0.05.  
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4.2 ACTIVIDAD MITOCONDRIAL DE LA CADENA DE TRANSPORTE DE 

ELECTRONES 

Para investigar el efecto de la FES sobre la CTEM, se determinó la formación de superóxido 

basal y máxima de cada complejo (complejo I, II y IV), de la lanzadera de electrones (G3PDH) 

y de la MAO mediante la inducción de su correspondiente sustrato, para cada paciente pre- y 

postratamiento y se comparó con la de voluntarios sanos.  

4.2.1 Determinación de la formación de superóxido inducida por NADH deshidrogenasa 

en sangre periférica 

Para evaluar la influencia del tratamiento con FES en la actividad mitocondrial del complejo 

I, se determinó la producción de la formación de superóxido basal inducida por NADHDH en 

voluntarios sanos y pacientes con ACV. Los resultados mostraron una disminución 

significativa de la formación de superóxido en pacientes pretratamiento cuando eran 

comparados con los voluntarios sanos (pretratamiento: 0.0023 ±0.00045 D.O, voluntarios: 

0.0035 ±0.000072 D.O, p<0.05) (Figura 14A). No obstante, tras el tratamiento se observó que 

la formación había aumentado significativamente en todos los pacientes en comparación con 

el pretratamiento (postratamiento: 39.94% ±16.86; 0.0031 ±0.0002 D.O; p<0.05) (Figura 

14B).  

Asimismo, se determinó la producción máxima de formación de superóxido mediante el 

transportador dUQ y la inhibición del citocromo C, en presencia de azida sódica en pacientes 

y voluntarios sanos. Siguiendo la misma línea, los resultados mostraron una disminución 

significativa de la formación de superóxido en pacientes pretratamiento cuando eran 

comparados con los voluntarios sanos (pretratamiento: 0.005 ±0.001 D.O, voluntarios sanos: 

0.0083 D. O ±0.0001; p<0.05) (Figura 14C). No obstante, tras el tratamiento con FES se 

observó que la formación había aumentado significativamente (48.33% ±19.55), en todos los 

pacientes en comparación con el pretratamiento (postratamiento: 0.0071 ±0.00079 D.O; 

p<0.05) (Figura 14D).  
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Figura 14. Formación de superóxido mediada por NADHDH, en células mononucleares periféricas. A) y B) 

Comparación de la formación basal de superóxido mediada por NADHDH entre voluntarios sanos y paciente pre- y 

postratamiento. C) y D) Comparación de la formación máxima de superóxido mediada por NADHDH, dUQ y azida sódica 

entre voluntarios sanos y paciente pre- y postratamiento. Los resultados fueron expresados como media ±EEM y cada punto 

representa un valor independiente. Para comparar los datos paramétricos pre- vs postratamiento, en pacientes, se llevó a 

cabo el análisis estadístico t-Student pareado con α 0.05. Para comparar los datos paramétricos de voluntarios sanos vs 

pacientes pretratamiento se llevó a cabo el análisis estadístico t-Student no pareado con α 0.05. *p <0.05. 

4.2.2 Determinación de la formación de superóxido inducida por succinato 

deshidrogenasa en sangre periférica 

Para conocer el efecto de la FES sobre el complejo II, se determinó la formación basal de 

superóxido mediada por la SDH, en pacientes pre- y postratamiento; así como en voluntarios 

sanos, en dos tipos celulares. En las células mononucleares periféricas se observó una 

disminución significativa de la formación de superóxido en pacientes pretratamiento en 
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comparación con los voluntarios sanos (pretratamiento 0.00022 ±0.000038 D.O, voluntarios 

sanos: 0.00034 ±0.000046 D.O; p<0.05) (Figura 15A). Tras el tratamiento, se observó que la 

formación había aumentado significativamente, en todos los pacientes en comparación con el 

pretratamiento (postratamiento: 25.95% ±6.73; 0.00029 ±0.000046 D.O; p<0.05 (Figura 

15B). 

En las plaquetas se observó un descenso, sin diferencias significativas, de la formación de 

superóxido en pacientes pretratamiento en comparación con los voluntarios sanos 

(pretratamiento: 0.000051 ±0.000016 D.O, voluntarios sanos: 0.00014 ±0.00003 D.O) 

(Figura 15C). Tras las 12 sesiones de tratamiento con FES, todos los pacientes mostraron un 

incremento significativo en la formación de superóxido en comparación con el pretratamiento 

(postratamiento: 490% ±192; 0.00061 ±0.00022 D.O; p<0.05) (Figura 15D). 

 

Figura 15. Formación basal de superóxido mediada por SDH, en células mononucleares periféricas y plaquetas. A) 

y B) Comparación de la formación basal de superóxido mediada por SDH entre voluntarios sanos y paciente pre- y 

postratamiento, en células mononucleares periféricas. C) y D) Comparación de la formación basal de superóxido mediada 

por SDH entre voluntarios sanos y paciente pre- y postratamiento, en plaquetas. Los resultados fueron expresados como 
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media ±EEM y cada punto representa un valor independiente. Para comparar los datos paramétricos pre vs postratamiento, 

en pacientes, se llevó a cabo el análisis estadístico t-Student pareado con α 0.05. Para comparar los datos paramétricos de 

voluntarios sanos vs pacientes pretratamiento se llevó a cabo el análisis estadístico t-Student no pareado con α 0.05. *p 

<0.05. 

Asimismo, se determinó formación máxima de superóxido mediada por SDH en presencia de 

dUQ y azída sódica (inhibidor del complejo IV), en pacientes pre- y postratamiento; así como 

en voluntarios sanos, en células mononucleares periféricas y plaquetas. Las células 

mononucleares periféricas, mostraron una disminución significativa de la formación de 

superóxido en pacientes pretratamiento en comparación con los voluntarios sanos 

(pretratamiento: 0.003 ±0.00056 D.O, voluntarios sanos: 0.0047 ±0.00043 D.O; p<0.05) 

(Figura 16A). Tras el tratamiento, se observó que la formación había aumentado 

significativamente, en todos los pacientes en comparación con el pretratamiento 

(postratamiento: 36.66% ±10.55; 0.0041 ±0.00058 D.O; p<0.05) (Figura 16B).  

En las plaquetas se observó un descenso de la formación de superóxido, sin diferencias 

estadísticamente significativas, en pacientes pretratamiento en comparación con los 

voluntarios sanos (pretratamiento: 0.00018 ± 0.00011 D.O, voluntarios sanos: 0.00039± 

0.00019 D.O) (Figura 16C). Tras las 12 sesiones de tratamiento con FES, todos los pacientes 

mostraron un incremento significativo en la formación de superóxido en comparación con el 

pretratamiento (postratamiento: 364.70% ±125,25; 0.00079 ±0.0004 D.O; p<0.05) (Figura 

16D). 
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Figura 16. Formación máxima de superóxido mediada por SDH, dUQ y azida sódica, en células mononucleares 

periféricas y plaquetas. A) y B) Comparación de la formación máxima de superóxido mediada por SDH, dUQ y azida sódica 

entre voluntarios sanos y paciente pre- y postratamiento, en células mononucleares periféricas. C y D) Comparación de la 

formación máxima de superóxido mediada por SDH, dUQ y azida sódica entre voluntarios sanos y paciente pre- y 

postratamiento, en plaquetas. Los resultados fueron expresados como media ±EEM y cada punto representa un valor 

independiente. Para comparar los datos paramétricos pre vs postratamiento, en pacientes, se llevó a cabo el análisis 

estadístico t-Student pareado y los no paramétricos mediante la prueba estadística Wilcoxon, ambas con α 0.05. Para 

comparar los datos paramétricos de voluntarios sanos vs pacientes pretratamiento se llevó a cabo el análisis estadístico t-

Student no pareado y los no paramétricos mediante la prueba estadística Mann-Whitney, ambos con α 0.05. *p <0.05. 

4.2.3 Determinación de la formación de superóxido inducida por el gliceraldehído 3-

fosfato deshidrogenasa en sangre periférica 

Para conocer el efecto de la FES sobre la lanzadera de electrones, se determinó la formación 

basal de superóxido mediada por G3PDH en pacientes pre- y postratamiento, así como en 

voluntarios sanos, en células mononucleares periféricas. Se pudo observar una disminución 

significativa en los pacientes pretratamiento frente a los voluntarios sanos (pretratamiento: 
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0.00023 ±0.000038 D.O, voluntarios sanos: 0.00033 ±0.000016 D.O; p<0.05) (Figura 17A). 

Después del tratamiento con FES, los pacientes mostraron un incremento significativo en la 

formación de superóxido basal en comparación con el pretratamiento (postratamiento: 50.91% 

±12.91; 0.00035 ±0.000052 D.O; p<0.05) (Figura 17B).  

Además, se comparó la formación de superóxido máxima mediada por G3PDH en presencia 

de dUQ y azida sódica, tanto en pacientes pre- y postratamiento como en voluntarios sanos. 

Se encontró una disminución significativa de la formación máxima en los pacientes 

pretratamiento frente a los voluntarios sanos (pretratamiento: (0.0021 ±0.00039 D.O, 

voluntarios sanos: 0.0036 ±0.00044 D.O; p<0.05) (Figura 17C). Posteriormente, cuando los 

pacientes recibieron el tratamiento con FES, se observó un incremento significativo en la 

formación de superóxido máxima con respecto al pretratamiento (postratamiento: 47.83% 

±12.37; 0.0031 ±0.0005 D.O; p<0.05) (Figura 17D). 

 

 

Figura 17. Formación de superóxido mediada por G3PDH, en células mononucleares periféricas. A) y B) Comparación 

de la formación basal de superóxido mediada por G3PDH entre voluntarios sanos y paciente pre- y postratamiento. C) y D) 

Comparación de la formación máxima de superóxido mediada por G3PDH, dUQ y azida sódica entre voluntarios sanos y 
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paciente pre- y postratamiento. Los resultados fueron expresados como media ±EEM y cada punto representa un valor 

independiente. Para comparar los datos paramétricos pre vs postratamiento, en pacientes, se llevó a cabo el análisis 

estadístico t-Student pareado con α 0.05. Para comparar los datos paramétricos de voluntarios sanos vs pacientes 

pretratamiento se llevó a cabo el análisis estadístico t-Student no pareado con α 0.05. *p <0.05. 

4.2.4 Determinación de la actividad citocromo c oxidasa en sangre periférica 

Para valorar el efecto de la FES en el complejo IV mitocondrial, se determinó la actividad 

máxima de la CCo entre voluntarios sanos y pacientes pretratamiento y postratamiento. Los 

resultados mostraron una disminución significativa de la actividad CCo en pacientes con 

ACVs pretratamiento cuando eran comparados con los voluntarios sanos (pretratamiento: 

0.0001 ±0.000011 D.O, voluntarios sanos: 0.00016 ±0.000015 D.O; p<0.05) (Figura 18 A). 

El tratamiento con FES incrementó la actividad CCO con respecto a la actividad del 

pretratamiento (postratamiento: 65.13% ±23.77; 0.00016 ±0.000011 D.O p<0.05). (Figura 18 

B). 

Figura 18. Actividad de la CCo, en presencia de citocromo C exógeno, en células mononucleares periféricas. A) 

Comparación de la actividad máxima de la CCo en presencia de citocromo C exógeno entre voluntarios sanos y paciente 

pretratamiento. B) Actividad máxima de la CCo en presencia de citocromo C exógeno en pacientes, pre- y postratamiento. 

Los resultados fueron expresados como media ±EEM y cada punto representa un valor independiente. Para comparar los 

datos pre vs postratamiento, en pacientes, se llevó a cabo el análisis estadístico t-Student pareado con α 0.05. Para 

comparar los datos de voluntarios sanos vs pacientes pretratamiento se llevó a cabo el análisis estadístico t-Student no 

pareado con α 0.05. *p <0.05. 
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 4.2.5 Determinación de la formación de superóxido inducida por MAO en sangre 

periférica 

Para conocer el efecto de la FES sobre la MAO, se determinó la formación basal de superóxido 

en pacientes pre- y postratamiento; así como en voluntarios sanos, en células mononucleares 

periféricas y plaquetas. En las células mononucleares periféricas se observó una disminución 

sin diferencias estadísticamente significativas de la formación de superóxido en pacientes 

pretratamiento en comparación con los voluntarios sanos (pretratamiento: 0.00077 ±0.000011 

D.O, voluntarios sanos: 0.00089 ±0.000024 D.O) (Figura 19A). Tras el tratamiento, se 

observó que la formación había aumentado significativamente, en todos los pacientes en 

comparación con el pretratamiento (postratamiento: 11.68% ±2.17; 0.00088 ±0.0001; p<0.05) 

(Figura 19B). 

En las plaquetas se observó el mismo comportamiento, un descenso sin diferencias 

estadísticamente significativas de la formación de superóxido en pacientes pretratamiento en 

comparación con los voluntarios sanos (pretratamiento: 0.0013 ±0.00018 D.O, voluntarios 

sanos: 0.0019 ±0.00043 D.O) (Figura 19C). Tras las 12 sesiones de tratamiento con FES, 

todos los pacientes mostraron un incremento significativo en la formación de superóxido en 

comparación con el pretratamiento (15.38% ±7.02; 0.0015 ±0.00024 D.O; p<0.01) (Figura 

19D). 
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Figura 19. Formación basal de superóxido mediada por la MAO, en células mononucleares periféricas y plaquetas. 

A) y B) Comparación de la formación basal de superóxido entre voluntarios sanos y paciente pre- y postratamiento, en 

células mononucleares periféricas. C y D) Comparación de la formación basal de superóxido entre voluntarios sanos y 

paciente pre- y postratamiento, en plaquetas. Los resultados fueron expresados como media ±EEM y cada punto representa 

un valor independiente. Para comparar los datos paramétricos pre vs postratamiento, en pacientes, se llevó a cabo el análisis 

estadístico t-Student pareado y los no paramétricos mediante la prueba estadística Wilcoxon, ambas con α 0.05. Para 

comparar los datos paramétricos de voluntarios sanos vs pacientes pretratamiento se llevó a cabo el análisis estadístico t-

Student no pareado y para los no paramétricos la prueba estadística Mann-Whitney ambos con α 0.05. *p <0.05; **p<0.01. 

Asimismo, se determinó formación máxima de superóxido mediada por la MAO en presencia 

de dUQ y azída sódica (inhibición del complejo IV), en pacientes pre- y postratamiento; así 

como en voluntarios sanos, en células mononucleares periféricas y plaquetas. Las células 

mononucleares periféricas, mostraron una disminución sin diferencias estadísticamente 

significativas de la formación de superóxido en pacientes pretratamiento en comparación con 

los voluntarios sanos (pretratamiento: 0.001 ±0.00012 D.O, voluntarios sanos: 0.0016 

±0.00025 D.O) (Figura 20A). Tras el tratamiento, se observó que la formación había 
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aumentado significativamente, en todos los pacientes en comparación con el pretratamiento 

(postratamiento: 22.68% ±7.3; 0.0012 ±0.00019 D.O; p<0.05) (Figura 20B).  

Las plaquetas mostraron una disminución significativa de la formación de superóxido en 

pacientes pretratamiento en comparación con los voluntarios sanos (pretratamiento: 0.0018 

±0.00033 D.O, voluntarios sanos: 0.0024 ±0.00022 D.O; p<0.01) (Figura 20C). Tras las 12 

sesiones de tratamiento con FES, todos los pacientes mostraron un incremento significativo 

en la formación de superóxido en comparación con el pretratamiento (postratamiento: 25.43% 

±7.97; 0.0023 ±0.00035 D.O; p<0.05) (Figura 20D).  

 

Figura 20. Formación máxima de superóxido mediada por la MAO, en presencia de dUQ y azida sódica en células 

mononucleares periféricas y plaquetas. A y B) Comparación de la formación máxima de superóxido con dUQ y azida 

sódica entre voluntarios sanos y paciente pre- y postratamiento, en células mononucleares periféricas. C y D) Comparación 

de la formación máxima de superóxido con dUQ y azida entre voluntarios sanos y paciente pre- y postratamiento, en 

plaquetas. Los resultados fueron expresados como media ±EEM y cada punto representa un valor independiente. Para 

comparar los datos paramétricos pre vs postratamiento, en pacientes, se llevó a cabo el análisis estadístico t-Student 
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pareado con α 0.05. Para comparar los datos paramétricos de voluntarios sanos vs pacientes pretratamiento se llevó a cabo 

el análisis estadístico t-Student no pareado con α 0.05. *p <0.05; **p<0.01. 

4.3 ANÁLISIS CORRELACIONES ENTRE ACTIVIDADES MITOCONDRIALES Y 

VALORACIÓN FUNCIONAL Y MOTORA 

Por último, se intentó determinar la posible relación entre las actividades mitocondriales y las 

valoraciones de la función motora. Para ello se detectó el cambio de las actividades 

mitocondriales tanto en células mononucleares periféricas como plaquetas (pretratamiento vs 

postratamiento) y posteriormente, se enfrentó al cambio en la valoración funcional 

(pretratamiento vs tratamiento); utilizándose la correlación de Pearson como distancia para 

agruparlas de manera jerárquica. Todas las variables de las agrupaciones o cluster presentan 

comportamientos similares (Figura 21). 

 

Figura 21.  Agrupación jerárquica de las variables de la actividad mitocondrial y función motora, basada en la 

correlación de Pearson. Cuando la actividad mitocondrial es realizada en plaquetas se indica como PLQ.  CCo: citocromo 

C oxidasa; EEII: extremidad inferior; EESS: extremidad superior; Ext: extensión/extensores; Flex: Flexión/flexores; G3P: 
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gliceraldehído 3-fosfato; NADH: nicotinamida adenina dinucleótido; PLQ: plaqueta; ROM: Rango de moviento articular; SDH: 

Succinato deshidrogenasa.  

A continuación, para garantizar que la correlación no era causal se consideró el p-valor de 

cada correlación y se tuvieron en cuenta solamente aquellas con un valor p<0.05 (Tabla 2). 

Tabla 2. Correlaciones significativas establecidas mediante la correlación de Pearson (p<0.05) 

VARIABLES FUNCIÓN 
MOTORA 

 VARIABLES ACTIVIDAD MITOCONDIRAL 

 SDH 
PBMCs  

SDH 
PLQ 

SDH + AZIDA 
PLQ 

NADHDH + 
dUQ + AZIDA 

PBMCs 

MAO 
PBMCs 

MAO + dUQ + 
AZIDA  
PBMCs 

EXTENSORES RODILLA 
(DANIELS) 

0.99 

 
 

0.95 

 
   

FLEXORES PLANTARES 
(DANIELS) 

0.99 

 
 

0.95 

 
   

EXTENSIÓN RODILLA 
(ROM)  

0.99 

 
    

EXTENSIÓN HOMBRO 
(ROM)  

0.99 

 
    

EXTENSIÓN CODO (ROM) 
   

0.99 

 

0.98 

 
 

BERG 0.97 

 
 

0.99 

 
   

FLEXORES RODILLA 
(DANIELS) 

 

 
 

0.98 

 
   

FLEXORES RODILLA 
(ASWORTH) 

 

 
  

-0.96 

 

-0,98 

 

 

 
FUGL-MEYER EEII 

 

0.98 

 
 

0.97 

 
   

EXTENSIÓN MUÑECA 
(ROM) 

 

 
    

0.96 

 
FLEXIÓN CADERA (ROM) 

 
     

0.96 

 
EXTENSORES DEDOS 

(DANIELS)      
0.95 

 
SIT TO STAND 0.95 

 
     

dUQ: decil ubiquinona; NADHDH: nicotinamida adenina dinucleótido deshidrogenasa; PBMCs: Células mononucleares 

periféricas; PLQ: plaqueta; ROM: Rango de moviento articular; SDH: Succinato deshidrogenasa.  
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5. DISCUSIÓN 

Los ACVs cursan con lesiones en las neuronas encargadas del control muscular (daño de 1ª 

motoneurona causada por la isquemia, secundaria a la lesión inicial, sea ésta isquémica o 

hemorrágica), lo que provoca trastornos motores secundarios (9). A nivel mitocondrial, esto 

se traduce en una disminución de los sistemas antioxidantes e incremento de ROS y estrés 

oxidativo (28), estableciéndose ello como uno de los mecanismos responsables del daño 

tisular en la fisiopatología del ACV (25) y relacionándose con las alteraciones producidas en 

la capacidad motora y funcional (18,41). La terapia basada en FES podría ayudar a restaurar 

la función mitocondrial mediante la reducción de ROS e incremento de la síntesis de ATP y 

biogénesis mitocondrial (42,43), que podría traducirse, a su vez, en un incremento de la 

función motora muscular (41). Por todo ello, el objetivo general de este trabajo fue determinar 

el efecto de la FES en la función motora de pacientes que han sufrido ACVs; así como sobre 

la CTEM y la posible relación entre ambas, en muestras de sangre periférica.  

Con este fin, primero, se estudió el efecto de la FES sobre la función motora mediante la 

valoración motora y funcional de cada paciente, antes y después del tratamiento, a través de 

diferentes escalas de fisioterapia. De esta manera, tras el tratamiento, los pacientes mostraron 

mejoras en la función motora y capacidad funcional, viéndose reflejado en una disminución 

de la espasticidad, aumento del equilibrio, rango articular, fuerza y resistencia. Además, 

como era de esperar, la musculatura estimulada de manera directa por los dispositivos y la 

adyacente, mejoraron significativamente, más en detalle: flexores dorsales, plantares, de 

cadera y de rodilla; así como el rango de movimiento articular: extensión de muñeca y flexión 

dorsal. En este sentido, diferentes estudios respaldan que la FES puede mejorar 

significativamente la función muscular de extremidad superior e inferior, así como la 

capacidad motora de pacientes con ACVs agudo y crónico (34,36,38–40). Es importante 

destacar la repercusión de estas mejoras en la capacidad funcional y calidad de vida de los 

pacientes con ACVs.  

A continuación, para investigar el posible efecto de la FES sobre la CTEM y así poder 

establecer relaciones con la función del músculo esquelético, se utilizaron ensayos in vitro 

de la formación de superóxido como medida indirecta de la actividad de los complejos de la 

CTEM, de la lanzadera de electrones mitocondrial y de la MAO, mediante espectrofotometría 

de ultravioleta-visible. Al tratarse de experimentos in vitro, el sistema antioxidante 

mitocondrial no presenta la capacidad de neutralizar el exceso de especies reactivas de 
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oxígeno que se producen al inducir la actividad del complejo; por tanto, el aumento en la 

formación de superóxido se relaciona con un incremento de la actividad de los complejos 

mitocondriales (59). En este sentido, un estudio demostró el poder antioxidante de la FES al 

aumentar la expresión del superóxido dismutasa y otros enzimas antioxidantes (60) 

Para ello, se cuantificó la formación basal y máxima de superóxido de cada complejo de la 

CTEM (NADHDH, SDH, citocromo C oxidasa), de la lanzadera de electrones (G3PDH), y 

de la MAO mediante la inducción de su correspondiente sustrato en células mononucleares 

periféricas de pacientes, antes y después del tratamiento. Asimismo, se comparó con la 

formación de superóxido de voluntarios sanos. Investigar el efecto de la MAO, enzima que 

se encuentra en la membrana externa de la mitocondria y que interactúa con los complejos de 

la CTEM, permitió evaluar la presencia de alteraciones enzimáticas en la membrana externa 

mitocondrial y comprobar así que, los cambios generados por la FES se producen tanto a nivel 

de la membrana interna como externa mitocondrial (23). A su vez, se estudió la formación de 

superóxido basal y máxima en plaquetas, para establecer si los cambios producidos por el 

tratamiento se ocasionaban en la mitocondria de ambos tipos celulares. En las plaquetas, se 

realizó el análisis de la SDH, ya que es específica de la CTEM, y de la MAO; pudiendo 

englobar de esta forma, el estudio de la CTEM y de enzimas mitocondriales externas.  

Respecto a las células mononucleares periféricas, la formación de superóxido basal se 

encontró estadísticamente reducida en todos los pacientes con ACVs pretratamiento cuando 

se comparó con los voluntarios sanos, en todos los complejos de la CTEM y en la lanzadera 

de transporte de electrones; exceptuando en la MAO. No obstante, tras someter a los pacientes 

a las 12 sesiones de FES, la formación de superóxido postratamiento se incrementó 

significativamente hasta los niveles de los voluntarios sanos. Como cabría esperar, al inducir 

la formación máxima de superóxido en presencia de dUQ e inhibiendo el citocromo C, con 

azida sódica, se produjo un aumento significativo de la formación de superóxido y se observó 

el mismo comportamiento descrito anteriormente. Inicialmente, antes del tratamiento, los 

pacientes mostraron una significativa reducción en la producción de superóxido respecto a los 

voluntarios sanos, exceptuando en la MAO, que posteriormente se incrementó 

significativamente tras las sesiones con FES. Asimismo, los resultados muestran que el 

tratamiento es capaz de restablecer la actividad mitocondrial de los complejos; así como de la 

lanzadera de electrones y de la MAO; es decir tanto a nivel interno como externo mitocondrial. 
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Lo que podría traducirse en mejoras de la función metabólica, aumento en la síntesis de ATP 

y, en consecuencia, reducción del estrés oxidativo (61,62). 

En cuanto a las plaquetas, tanto la formación basal como máxima de superóxido se encontraba 

reducida en pacientes con ACVs pretratamiento respecto a los voluntarios sanos, con cambios 

significativos en el caso de la formación máxima de la MAO. Tras el tratamiento con FES, se 

produjo un incremento significativo de la formación de superóxido en los pacientes, mediada 

por ambas enzimas (SDH y MAO). Estos resultados indican que los cambios generados por el 

tratamiento mejoran la actividad de la CTEM, de la enzima MAO y que, también, se producen 

en la membrana externa e interna de la mitocondria y en este tipo celular.  

Por un lado, que la MAO en células mononucleares periféricas y la SDH en plaquetas no 

muestren diferencias estadísticamente significativas entre voluntarios sanos y pacientes 

pretratamiento, pero sí un incremento significativo de la actividad mitocondrial entre pacientes 

pre- y postratamiento, podría señalar una mayor capacidad de predecir la eficacia del 

tratamiento con FES frente a la capacidad de discriminar entre voluntarios sanos y pacientes 

con ACVs.  

Por otro lado, se pudieron establecer correlaciones significativas entre las variables de la 

función motora y las variables de la actividad mitocondrial para los complejos I, II (en este 

caso, tanto en células mononucleares periféricas como en plaquetas), y para la MAO. De forma 

que, en tanto que la actividad mitocondrial de los pacientes mejoraba tras el tratamiento, la 

función motora también lo hacía. Esto pone en manifiesto una mayor capacidad del complejo 

I y de la MAO, en células mononucleares periféricas, así como del complejo II en ambos tipos 

celulares para prever la eficacia del tratamiento con FES sobre la función motora. Lo que 

puede respaldar la relación existente entre la CTEM y la capacidad funcional del músculo 

esquelético y explicar la contribución del estrés oxidativo en la disfunción muscular 

(60,61,63).  

Las líneas generales de los resultados obtenidos, en ambos tipos celulares, ponen en manifiesto 

la reducción de la actividad mitocondrial de los pacientes pretratamiento con ACV respecto a 

los voluntarios sanos. En este sentido, diferentes estudios realizados tanto en cerebro de jerbo, 

humano y en sangre periférica demostraron que la actividad de los complejos de la CTEM se 

encontraba significativamente reducidos tras la instauración de un ACV isquémico o 

hemorrágico (60,64,65). Esto, puede relacionarse con el rol del estrés oxidativo en el 

mecanismo fisiopatológico del ACV (25). Además, la FES restaura de manera significativa la 
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actividad de la CTEM. Los cambios son intrínsecos para la mitocondria, ya que pueden 

observarse tanto a nivel interno como externo y en ambos tipos celulares. Esto podría 

promover la síntesis de ATP, disminución de ROS e incremento de los sistemas antioxidante 

y conducir a mejoras en la producción de energía y capacidad funcional y motora del músculo 

esquelético (62,66,67). Teniendo en cuenta la importante respuesta clínica, se pude plantear 

monitorizar la capacidad funcional de los pacientes con ACVs a través de la capacidad 

energética, así como el uso de la actividad mitocondrial como posible biomarcador en la 

fisiopatología de los ACVs y/o en la eficacia del tratamiento con FES. 

Por todo ello, a pesar de que el estudio presente sus propias limitaciones debido al bajo tamaño 

muestral, en consecuencia, la dificultad de establecer conclusiones robustas, y la ausencia de 

un grupo de voluntarios sanos a los que se les administre el tratamiento con FES, no se puede 

ignorar el efecto de la FES sobre la función motora y la actividad mitocondrial de pacientes 

con ACVs, así como la correlación existente entre ambas. Por ello, estos resultados podrían 

conducir al uso de la metodología aquí descrita para ahondar en el conocimiento de los 

mecanismos biomoleculares subyacentes a las secuelas motoras de los ACVs y promover así, 

una trasferencia para la mejora de su tratamiento.   

6. CONLUSIONES 

1. Este trabajo demuestra, a través de ensayos bioquímicos, que la actividad mitocondrial 

en pacientes con ACVs está disminuida con respecto a la actividad de voluntarios 

sanos. 

2. Los resultados indican que la intervención durante 12 sesiones con FES no solo mejora 

la función motora de los pacientes, sino que corrige alteraciones bioquímicas que se 

producen en actividad mitocondrial de pacientes con ACVs. 

3. En pacientes con ACVs se ha detectado una correlación positiva entre los efectos que 

produce la FES sobre las medidas funcionales y las bioquímicas relacionadas con el 

metabolismo energético celular. 

4. La medida de actividad mitocondrial podría ser utilizada como un biomarcador para el 

diagnóstico de la patología y el pronóstico de la respuesta al tratamiento, si bien es 

necesario un estudio más amplio que corrobore estos resultados preliminares. 
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