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Resumen 

 

Artículo de investigación: medición de los niveles séricos del Factor de necrosis 
tumoral alfa en pacientes con enfermedades inflamatorias y dolor tratados con 
Medicina Neuralterapéutica, fase 2 

 

Introducción: La inflamación es un proceso fisiológico de defensa que, al hacerse crónica, 

se vuelve patológica. El Factor de necrosis tumoral alfa (TNF-α) es un mediador clave de 

la inflamación y se ha asociado con dolor crónico y neuroinflamación. La teoría del “reflejo 

inflamatorio” describe la comunicación bidireccional entre los sistemas nervioso e 

inmunológico, en consonancia con los principios de la Medicina Neuralterapéutica (MNT). 

Objetivo: Analizar la relación entre los niveles séricos de TNF-α y la calidad de vida en 

pacientes con enfermedades inflamatorias tratados con MNT. 

Métodos: Estudio piloto longitudinal prospectivo con 10 pacientes (8 completaron el 

seguimiento) atendidos en consulta de Terapia Neural. Se evaluaron niveles séricos de 

TNF-α (ELISA), dolor (EVA) y calidad de vida (EQ-5D-3L) en tres momentos: basal, 

semana 4 y semana 8. Los datos sociodemográficos se obtuvieron de historias clínicas y 

entrevistas. El análisis estadístico se efectuó con pruebas de Friedman y Wilcoxon (p < 

0.05).  Resultados: La mayoría de participantes fueron mujeres, con mediana de edad de 

71 años y bajo nivel socioeconómico. TNF-α no mostró cambios significativos. Hubo 

disminución del dolor y mejoría en salud percibida y calidad de vida (EQ-5D, TTO), con 

cambios destacados en dolor/malestar y actividades cotidianas. Conclusiones:  La MNT 

se asoció con mejoría significativa en dolor y calidad de vida, pese a la ausencia de 

cambios en TNF-α (p = 0.093). Estos hallazgos sugieren un efecto clínico relevante en el 

manejo del dolor crónico, lo que respalda futuros estudios controlados con un enfoque 

multimarcador. 

 

Palabras clave: Inflamación; TNF-α; Dolor crónico; Medicina Neuralterapéutica; Calidad 

de vida; Reflejo inflamatorio. 
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Abstract 

 

Research Article: Measurement of Serum Tumor Necrosis Factor Alpha Levels in 

Patients with Inflammatory Diseases and Pain Treated with Neural Therapeutic 

Medicine, Phase 2 

Introduction: Inflammation is a physiological defense mechanism that, when chronic, 

becomes pathological. Tumor necrosis factor alpha (TNF-α) is a key mediator of 

inflammation, associated with chronic pain and neuroinflammation. The “inflammatory 

reflex” describes the bidirectional communication between the nervous and immune 

systems, consistent with the principles of Neural Therapy (NT). Objective: To analyze the 

relationship between serum TNF-α levels and quality of life in patients with inflammatory 

diseases treated with NT. Methods: A prospective longitudinal pilot study was conducted 

with 10 patients (8 completed follow-up) attending a Neural Therapy outpatient clinic. 

Serum TNF-α (ELISA), pain (VAS), and quality of life (EQ-5D-3L) were measured at 

baseline, week 4, and week 8. Sociodemographic data were obtained from clinical records 

and interviews. Data were analyzed with Friedman and Wilcoxon tests (p < 0.05). Results: 

Most participants were women, with a median age of 71 years and low socioeconomic 

status. TNF-α levels did not change significantly (p = 0.093), although temporal variation 

trends were observed. In contrast, pain scores decreased significantly (p = 0.005), and both 

perceived health (EQ-5D VAS) and utility index (EQ-5D TTO) improved (p < 0.01). The EQ-

5D dimensions of pain/discomfort (p < 0.001) and usual activities (p < 0.05) showed the 

most notable improvements. Conclusions: NT was associated with significant reductions 

in pain and improvements in quality of life, despite the absence of significant changes in 

TNF-α. These findings suggest a clinically relevant role of NT in chronic pain management 

and support further controlled studies with a multimarker approach. 

Keywords: Inflammation; TNF-α; Chronic pain; Neural Therapy; Quality of life; 

Inflammatory reflex 
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Introducción 

La inflamación es un proceso orgánico que tienen todos los seres vivos, cuya función es 

la conservación de la vida. Se realiza a través de mecanismos fisiológicos y suele iniciar 

en respuesta a señales emitidas desde los órganos. Si bien es un proceso fisiológico y un 

mecanismo de defensa, su acción prolongada puede convertirse en un proceso patológico 

y requerirá de intervención para alcanzar la fase de resolución (1). 

 

La respuesta inflamatoria y la regulación del sistema inmune están mediadas por una 

variedad de moléculas con funciones específicas en la activación y modulación de 

procesos biológicos. Entre estas se incluyen las citoquinas, quimioquinas, prostaglandinas 

y leucotrienos, todas ellas involucradas en la señalización celular y la coordinación de la 

respuesta inmunitaria. Dentro de este grupo, el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-α) 

destaca por su papel central en la inflamación, actuando como un mediador clave en la 

activación de vías proinflamatorias y en la regulación del sistema inmune (2). 

 

Inicialmente, el TNF-α fue descrito por su capacidad citotóxica sobre células tumorales. No 

obstante, investigaciones posteriores han evidenciado su papel fundamental como 

regulador de la respuesta inflamatoria. Su acción biológica se ejerce a través de la 

interacción con dos receptores específicos, TNFR1 y TNFR2, los cuales se expresan en 

una amplia variedad de tejidos y tipos celulares. La activación de estos receptores 

desencadena diversas vías de señalización intracelular, que pueden promover procesos 

inflamatorios, apoptóticos o de supervivencia celular, dependiendo del contexto 

fisiopatológico en el que se encuentren (3). 

 

Evidencia científica reciente sugiere que el TNF-α constituye un biomarcador clave en los 

procesos de dolor e inflamación, desempeñando un papel central en la activación y 

mantenimiento de la respuesta inflamatoria. Asimismo, estudios han demostrado la 
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interacción del sistema nervioso con el sistema inmunológico, destacando su capacidad 

moduladora en la inflamación a través de mecanismos neuroinmunológicos (4). 

 

Esta interacción sugiere que la neuroinflamación y la señalización neural pueden influir en 

la perpetuación de estados inflamatorios crónicos, abriendo nuevas perspectivas 

terapéuticas para el tratamiento de enfermedades inflamatorias y dolor crónico. Es así 

como, en 2002, el neurocirujano estadounidense Kevin Tracey publicó su teoría del "reflejo 

inflamatorio", en la que describe una nueva vía inmunomoduladora basada en la 

comunicación bidireccional entre el sistema nervioso y el sistema inmunológico a través 

del nervio vago. En respuesta, el eje neuroinmunológico regula la inflamación mediante la 

liberación de neurotransmisores y la modulación de la actividad de células inmunitarias, 

como los macrófagos, a través de vías colinérgicas antiinflamatorias. Tracey también 

destaca que la regulación neuroinmunológica no puede entenderse bajo la dicotomía 

tradicional entre los sistemas nerviosos simpático y parasimpático, ya que ambos operan 

de manera integrada en la modulación de la inflamación y la homeostasis del organismo, 

reafirmando los conceptos del nervismo introducidos por científicos rusos hace más de 60 

años (4), (5). 

 

Esta sinergia entre los sistemas nerviosos simpático y parasimpático reafirma los 

conceptos introducidos por científicos rusos hace más de 60 años, fundamentados en una 

teoría fisiológica denominada nervismo, que postula la participación del sistema nervioso 

en todos los procesos fisiopatológicos y tróficos de los órganos y tejidos, integrando al 

organismo en un todo (6). 

 

El desarrollo histórico de la terapia neural se sitúa en Alemania durante las primeras 

décadas del siglo XX, impulsado por los médicos Ferdinand y Walter Huneke, quienes 

exploraron el uso de anestésicos locales con fines terapéuticos. No obstante, los 

fundamentos científicos y experimentales que sustentan esta práctica tienen sus raíces en 

la escuela de fisiología sintética del nervismo (7).  A lo largo de su evolución, la terapia 

neural ha sido reconocida en distintos niveles dentro de la práctica médica. Inicialmente 

como herramienta terapéutica; con el tiempo, su aplicación sistemática y sus fundamentos 

neurofisiológicos la consolidaron como una práctica médica. En la actualidad, ha sido 

reconocida como un sistema médico complejo, conocido como Medicina Neuralterapéutica 

(MNT) (8). 
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A pesar del creciente interés en los mecanismos neuroinmunológicos de la MNT, ningún 

estudio previo ha evaluado sistemáticamente su impacto en los niveles séricos de TNF-α 

y su correlación con la calidad de vida en pacientes con dolor crónico e inflamación. Dada 

la proximidad teórica entre la MNT y el "reflejo inflamatorio", especialmente en la 

modulación vagal de la respuesta inmune, este estudio busca determinar dicha relación, 

aportando evidencia científica que permita comprender si los beneficios clínicos de la MNT 

están asociados a cambios en este biomarcador clave o a otros mecanismos 

neurofisiológicos (9). 

 



 

 
 

1. Materiales y métodos  

1.1 Diseño del estudio y tamaño de muestra 

Este fue un Estudio longitudinal prospectivo piloto que incluyó pacientes que acudieron a 

la consulta del servicio de medicina alternativa. De manera arbitraria, y basados en un 

cálculo apoyado en supuestos, se planeó reclutar a 10 pacientes de la consulta de MNT 

de manera consecutiva. El cálculo muestral, basado en supuestos reportados en la 

literatura, estimó un poder estadístico del 83% para detectar diferencias ≥1 pg/mL en los 

niveles de TNF-α (pre-post intervención), asumiendo una desviación estándar ≤0.67. 

1.2 Población de estudio 

Los sujetos del estudio fueron pacientes que dentro de su diagnóstico de remisión a la 

consulta de Terapia Neural - MNT se incluyera dolor crónico de cualquier etiología 

(inmunomediadas y no inmunomediadas), tratados en la Subred Integrada de Servicios de 

Salud Sur ESE. Este estudio, incluyendo la obtención del consentimiento informado fue 

aprobado por el Comité de Ética en Investigación de la Facultad de Medicina de la 

Universidad Nacional de Colombia (Acta 006 de 2022) y aprobada para su realización por 

parte de la Subred Integrada de Servicios de Salud Sur (Identificador R-217 de 2022) 

1.3 Criterios de inclusión y exclusión 

Se incluyeron pacientes adultos (18-70 años) de ambos sexos con diagnóstico de 

enfermedades inflamatorias y/o dolor crónico de cualquier etiología, que aceptaron 

participar voluntariamente en el estudio mediante la firma del consentimiento informado 

previa explicación detallada del protocolo. 

Fueron excluidos del estudio pacientes con síndromes hemorrágicos, inmunosupresión no 

farmacológica (excepto aquellos bajo tratamiento inmunomodulador), neoplasias en curso 

de quimioterapia o radioterapia, antecedentes de consumo de sustancias psicoactivas o 
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alcohol, así como aquellos bajo efectos de sedantes/hipnóticos. Tampoco se incluyeron 

pacientes sometidos a terapias que requirieran punción con agujas, con insuficiencia renal 

crónica, o quienes no autorizaron la realización de pruebas o se negaron a firmar el 

consentimiento informado. 

1.4 Estrategia de Reclutamiento 

Se realizó un muestreo aleatorio entre los pacientes remitidos a la consulta de primera vez 

del servicio de Medicina Alternativa con énfasis en Terapia Neural de la Subred Integrada 

de Servicios de Salud Sur ESE. A aquellos que cumplieron con los criterios de inclusión, 

se les explicó en detalle los objetivos del estudio, los procedimientos involucrados y las 

garantías de confidencialidad de sus datos personales. Una vez comprendida esta 

información, se procedió a obtener el consentimiento informado por escrito. 

1.5 Datos generales y sociodemográficos 

Se revisaron los historiales médicos electrónicos y se entrevistaron a los pacientes para 

obtener información sobre características demográficas como género, edad, estado civil, 

nivel educativo y situación laboral actual. Todas las variables se corroboraron mediante 

una consulta médica. 

1.6 Características Clínicas 

Se realizó la historia clínica de primera vez (historia de vida), donde se incluyeron datos de 

las puntuaciones de la escala visual analógica (EVA) de dolor de 0 a 10. La calidad de vida 

se evaluó con el instrumento europeo de calidad de vida de 5 dimensiones y 3 niveles (EQ-

5D-3L), una herramienta estandarizada ampliamente utilizada para medir el impacto de la 

salud en el bienestar de los pacientes. Esta escala analiza cinco dimensiones clave, 

proporcionando una visión integral del estado de salud. Su uso permite comparar 

resultados entre distintas poblaciones y condiciones clínicas, lo que facilita la toma de 

decisiones en la atención sanitaria, la evaluación de intervenciones terapéuticas y la 

optimización en la asignación de recursos en salud. Para los cálculos del EQ-5D-3L, se 

calculó una puntuación del índice general que mide desde la puntuación más baja (peor) 

hasta la más alta (mejor) para cada paciente y momento. Se utilizó la técnica de valoración 

de compensación temporal (TTO). Se seleccionaron los conjuntos de valores de la 
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población española, ya que actualmente no están disponibles para Colombia. El estado de 

salud también se midió mediante la EVA vertical (puntuación de 0 a 100), donde las 

puntuaciones más altas equivalen a un mejor estado de salud (10). 

1.7 Variables de Laboratorio 

Antes de la primera intervención Neuralterapéutica, se tomó una muestra de sangre para 

medir los niveles séricos de TNF-α. Se recolectó un volumen total de 4 cc (1 tubo cada 

uno). Estas muestras se almacenaron en tubos de polipropileno. Para la preparación de 

las muestras de suero, se dejó que la sangre coagulara durante 30 minutos antes de 

centrifugarla a 1000xg por 10 minutos. Luego, se separó el suero y se almacenaron las 

muestras a -20°C. Se realizaron nuevas mediciones de los niveles de TNF-α, a todos los 

pacientes del estudio, a la cuarta y octava semana de la primera muestra, siguiendo el 

protocolo establecido. Para la cuantificación de TNF-α sérico, se utilizó el kit comercial 

ABCAM Human TNF Alpha (ref. ab46087) basado en la técnica ELISA. Todas las etapas 

analíticas incluyendo la toma de muestras, su almacenamiento a -20°C, el procesamiento 

y las mediciones finales- se ejecutaron estrictamente según el protocolo estandarizado 

proporcionado por el fabricante, garantizando así la reproducibilidad de los resultados. 

1.8 Sesiones de Medicina Neuralterapéutica 

Se llevaron a cabo controles periódicos con una frecuencia de 1 a 2 semanas, adaptados 

a las necesidades individuales de cada paciente. Durante estas consultas, se realizaron 

intervenciones de MNT, documentándose sistemáticamente: la duración del 

procedimiento, el tipo de terapia aplicada y la localización anatómica tratada. En cada 

visita de control se evaluó la intensidad del dolor mediante la Escala Visual Analógica 

(EVA). La calidad de vida se midió exclusivamente durante las consultas en las que se 

tomaron muestras sanguíneas para cuantificar los niveles séricos de TNF-α, utilizando 

para ello el instrumento estandarizado EQ-5D. 

1.9 Plan estadístico y fuentes de datos 

Un investigador experto recopiló toda la información mediante la plataforma de Captura 

Electrónica de Datos de Investigación (REDcap) (https://www.project-redcap.org/) (Se 

importó un archivo de datos CSV a SPSS® v21 para el análisis estadístico. 
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Para el análisis estadístico, los datos con distribución no normal se reportaron como 

mediana y rango intercuartílico (IQR). Las diferencias entre grupos se analizaron 

mediante el test de Friedman para medidas repetidas, complementado con pruebas 

post-hoc de rangos con signos de Wilcoxon cuando fue necesario. Se determinó la 

correlación entre los niveles de TNF-α pre y post-tratamiento, incluyendo las covariables 

de interés. Los resultados se presentaron con los siguientes niveles de significancia 

estadística: *p<0.05, **p<0.01, considerándose como umbral de significación un valor de 

p<0.05. 

 

 

 

 

 

 



 

 
 

2. Resultados 

2.1 Características sociodemográficas  

El estudio presentó una tasa de abandono del 20% (2/10 pacientes). En ambos casos, 

la causa de exclusión fue la falta de adherencia al seguimiento clínico programado, lo 

que impidió la obtención de las muestras sanguíneas requeridas para las mediciones 

seriadas de TNF-α. Un total de 8 pacientes fueron incluidos, (Tabla 1). Predominio de 

mujeres, con una mediana de edad de 71 años. Todos los pacientes tenían un nivel 

socioeconómico bajo y procedencia de Bogotá. Además, la ocupación más frecuente fue 

Independiente (37.5%). 

Tabla 1: Variables sociodemográficas 

Variable Valor 

Edad Mediana: 71.0 años; RIC: 19.25 años 

Sexo Femenino: 7 (87.5%); Masculino: 1 (12.5%) 

Estado Civil 
Soltero: 4 (50%); Casado: 2 (25%); Unión libre: 1 (12.5%); 

Otros: 1 (12.5%) 

Estrato socioeconómico 1: 1 (12.5%); 2: 7 (87.5%) 

Ocupación 
Independiente: 3 (37.5%); Actividades manuales: 2 (25%); 

Hogar: 2 (25%); Cesante: 1 (12.5%) 

RIC = Rango intercuartílico. La información corresponde a los datos sociodemográficos 

recolectados al inicio del estudio. 

 

2.2 Resultados del TNF- α 

En el análisis de los niveles séricos de TNF-α, se compararon las tres mediciones 

realizadas para cada paciente: la basal (TNF-1), la obtenida a las 4 semanas (TNF-2) y 

la correspondiente a las 8 semanas de seguimiento (TNF-3). Esta evaluación longitudinal 
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permitió determinar la evolución temporal de este biomarcador inflamatorio en cada 

individuo. (Tabla 2), El resultado del test de Friedman fue 4.75 (p = 0.093). 

 

Tabla 2: Concentraciones séricas de TNF-α en tres momentos de evaluación en 

pacientes tratados con MNT (pg/mL) 

Paciente TNF 1 TNF 2 TNF 3 

1 5.0 8.7 47.0 

2 8.4 5.4 11.7 

3 1.3 1.9 1.6 

4 2.2 1.3 3.8 

5 2.8 3.0 62.7 

6 2.7 2.6 2.9 

7 69.3 3.5 72.3 

8 24.6 36.4 10.3 

TNF 1 = Valor basal de TNF-α antes del tratamiento; TNF 2 = Valor intermedio durante el 
tratamiento; TNF 3 = Valor final posterior al tratamiento. Las concentraciones están 
expresadas en picogramos por mililitro (pg/mL). 
 

Al realizar las comparaciones por pares con el test de Wilcoxon, considerando los valores 

p corregidos por Bonferroni, ninguna comparación por pares fue significativa.  Aunque se 

observó una tendencia a la variación que amerita investigación adicional. (Tabla 3) 

 

Tabla 3: Comparaciones por pares TNF-α entre los tres momentos de evaluación 

mediante prueba de rangos con signo de Wilcoxon 

Comparación Estadístico Valor p ajustado 

TNF 1 vs TNF 2 18.0 1.000 

TNF 1 vs TNF 3 
6.0 
 

0.328 

TNF 2 vs TNF 3 6.5 0.328 

Valores del estadístico de prueba y los valores p ajustados para comparaciones múltiples 
(corrección de Bonferroni). antes del tratamiento (TNF 1), durante el tratamiento (TNF 2) y 
después del tratamiento (TNF 3) con MNT. 



 

 

2.3 Escala visual análoga del dolor (EVA dolor) 

El análisis de las mediciones de dolor mediante la escala EVA mostró diferencias 

estadísticamente significativas a lo largo del tiempo (p = 0.005, test de Friedman). Las 

comparaciones por pares revelaron una reducción significativa del dolor entre la evaluación 

inicial (C1) y los seguimientos intermedio (C2) y final (C3) (p < 0.05, test de Wilcoxon con 

corrección de Bonferroni). No se observaron diferencias significativas entre C2 y C3 (p = 

0.069), lo que sugiere una estabilización del efecto analgésico después de la primera fase 

de tratamiento. Los valores detallados se presentan en las Tablas 2 (datos brutos), 4 y 5 

(análisis estadísticos). 

2.4 Escala Visual Análoga del EQ-5D (EVA Global) 

La autopercepción de salud general, evaluada mediante la EVA Global del EQ-5D, mostró 

una mejoría estadísticamente significativa a lo largo del tratamiento (p < 0.001, test de 

Friedman). Los análisis post-hoc revelaron diferencias significativas entre la evaluación 

inicial (C1) y ambos seguimientos (C2 y C3) (p < 0.05), mientras que no se observaron 

cambios significativos entre los dos últimos controles (p > 0.05), indicando que la mejoría 

en la percepción de salud se mantuvo estable tras la intervención inicial. Los detalles 

numéricos completos se presentan en las Tablas 4 y 5. 

2.5 EQ-5D TTO Score 

El análisis del índice de utilidad de salud (TTO) derivado del EQ-5D-3L mostró cambios 

significativos durante el periodo de estudio (p < 0.01, test de Friedman). Las 

comparaciones por pares revelaron mejorías estadísticamente significativas entre la 

evaluación inicial y los controles posteriores (p < 0.05), mientras que no se observaron 

diferencias significativas entre los dos últimos seguimientos (p > 0.99). Estos resultados 

sugieren que la mejoría en la calidad de vida relacionada con la salud se alcanzó en las 

primeras etapas del tratamiento y se mantuvo estable posteriormente. Los valores 

detallados se presentan en las Tablas 4 y 5. 
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Tabla 4: Comparaciones de clinimetrías, entre los tres momentos de evaluación 

mediante prueba de rangos con signo de Wilcoxon 

C: Consultas donde se hicieron mediciones de TNF-α, en tres momentos de evaluación. 
EVA: Escala visual análoga. EQ-5D: Cuestionario EuroQol cinco dimensiones. 

 

Tabla 5: Comparaciones por pares de clinimetrías entre los tres momentos de 

evaluación mediante prueba de rangos con signo de Wilcoxon 

Fuente de variación Grupo 1 Grupo 2 Valor p ajustado 

 
EVA Dolor 

C1  
C1 
C2 

C2 
C3 
C3 

0.023 
0.023 
0.069 

 
EVA Global 

C1  
C1 
C2 

C2 
C3 
C3 

0.023 
0.023 
0.218 

 
EQ-5D TTO Score 

C1  
C1 
C2 

C2 
C3 
C3 

0.023 
0.023 
1.000 

C: Consultas donde se hicieron mediciones de TNF-α, en tres momentos de evaluación. 
EVA: Escala visual análoga. EQ-5D: Cuestionario EuroQol cinco dimensiones. 

 

2.6 Escala EuroQol-5D (EQ-5D-3L) 

El análisis de las cinco dimensiones de calidad de vida relacionada con la salud mostró 

patrones diferenciados a lo largo del seguimiento. Se observaron mejorías 

estadísticamente significativas en las dimensiones de actividades cotidianas (p < 0.05) y 

dolor/malestar (p < 0.001), siendo esta última la que presentó el cambio más marcado. La 

dimensión de autocuidado mostró una tendencia a la mejoría que no alcanzó significación 

estadística (p = 0.069), mientras que las dimensiones de movilidad y ansiedad/depresión 

no presentaron cambios significativos durante el periodo de estudio. Los resultados 

detallados se encuentran en las Tablas 2 y 6. En la figura 2, se analizan las frecuencias 

porcentuales de la evolución temporal en la distribución de respuestas (niveles 1-3) para 

Fuente de variación Estadístico Valor p ajustado 

EVA Dolor (C1, C2, C3)   15.2 0.0005 

EVA Global (C1, C2, C3)   
 
14 

0.0009 

EQ-5D TTO Score (C1, C2, C3)   13 0.0015 



 

cada una de las cinco dimensiones del EQ-5D-3L durante las tres evaluaciones realizadas, 

con cambios particularmente relevantes en dolor/malestar y actividades cotidianas. 

Tabla 6: Comparaciones de las cinco dimensiones del cuestionario EQ-5D 

Pregunta Dimensión Estadístico Valor P 

EQ-5D 1 Movilidad 4.33 0.115 

EQ-5D 2 Autocuidado 5.33 0.069 

EQ-5D 3 Actividades cotidianas 6.50 0.039 

EQ-5D 4 Dolor/malestar 14.25 0.0008 

EQ-5D 5 Ansiedad/Depresión 0.13 0.939 

EQ-5D: Cuestionario EuroQol cinco dimensiones. 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 
 

3. Discusión 

Este es el primer estudio piloto en evaluar la evolución de los niveles séricos de TNF-α y 

su relación con la percepción del dolor y la calidad de vida en pacientes con enfermedades 

inflamatorias y dolor tratados con Medicina Neuralterapéutica (MNT). Aunque los niveles 

de TNF-α no mostraron diferencias estadísticamente significativas a lo largo del 

seguimiento, sí se observaron mejorías clínicas relevantes en el dolor y en las dimensiones 

de calidad de vida evaluadas por el EQ-5D. 

 

Si bien no se ha establecido un consenso internacional respecto a los valores absolutos 

que definan un nivel sérico “normal” de TNF-α, en individuos sanos varían entre estudios, 

con rangos reportados desde aproximadamente 6 pg/mL hasta 46 pg/mL (11),(12). Como 

límite superior de referencia. Las diferencias en los niveles reportados pueden deberse a 

variaciones en las poblaciones estudiadas, métodos de medición y condiciones clínicas 

específicas (13).  

 

En línea con estudios previos, los niveles séricos de TNF-α en nuestra cohorte presentaron 

una alta variabilidad interindividual, posiblemente atribuible a factores como la edad, el 

estado inflamatorio basal, el ritmo circadiano (14). Y la interferencia de receptores solubles 

como sTNFR1/2, que pueden modular la biodisponibilidad del TNF-α detectable por ELISA 

(15). Esta variabilidad, sumada al tamaño reducido de la muestra, podría explicar la 

ausencia de significancia estadística en los niveles de TNF-α, a pesar de observarse 

tendencias de cambio en algunos pacientes. 

 

Por el contrario, los resultados obtenidos en las escalas clínicas de dolor (EVA) y calidad 

de vida (EQ-5D) sí alcanzaron significancia estadística. La mejora observada desde la 

primera fase del tratamiento y su mantenimiento en las semanas siguientes sugiere un 

efecto positivo sostenido de la intervención Neuralterapéutica (16).  En particular, se 
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documentaron cambios significativos en las dimensiones de dolor/malestar y actividades 

cotidianas, lo cual refuerza el valor terapéutico potencial de la MNT en pacientes con dolor 

crónico intratable. 

 

Esta aparente disociación entre biomarcadores inflamatorios y mejoría sintomática plantea 

interrogantes fundamentales sobre los mecanismos de acción de la MNT que trascienden 

el paradigma clásico de modulación de citoquinas, pudiendo regular la inflamación sin 

depender exclusivamente de cambios en TNF-α sérico, sino a través de activación de vías 

colinérgicas, reprogramación de células inmunes locales y regulación de señales 

neuronales aferentes/eferentes (17).  

 

Estos hallazgos se alinean con la teoría del "reflejo inflamatorio" propuesta por Tracey, que 

describe una vía neuroinmunológica de modulación de la inflamación a través del nervio 

vago. Este modelo respalda la posibilidad de que intervenciones como la MNT actúen 

modulando respuestas inflamatorias sistémicas mediante mecanismos neurofisiológicos 

(18). Y no solo a través del nervio vago, recientes estudios han demostrado que la 

estimulación nerviosa periférica (ENP) ya sea del ciático o esplénico activa vías 

antiinflamatorias mediante la liberación de neurotransmisores como acetilcolina (vía 

receptor α7nAChR), noradrenalina y péptidos (CGRP, VIP). Además de la modulación de 

células inmunes con reducción de citoquinas proinflamatorias (TNF-α, IL-6) y aumento de 

macrófagos M2 (19).   

 

La terapia neural, al actuar sobre nervios periféricos, podría compartir mecanismos con la 

ENP, tales como el downregulation de TNFR1 en células inmunes y activación de vías 

colinérgicas locales (similar al reflejo inflamatorio).  Así, la mejora clínica observada podría 

estar mediada por vías colinérgicas antiinflamatorias que no necesariamente se reflejan en 

la reducción inmediata del TNF-α sérico, pero que sí impactan de forma funcional en la 

percepción del dolor y el bienestar. 

 

Asimismo, la coherencia de estos resultados con los fundamentos del nervismo y la 

fisiología integradora del sistema nervioso en los procesos tróficos, proporciona un marco 



 

conceptual sólido para futuras investigaciones que integren biomarcadores inmunológicos 

y herramientas clínicas (5).  

 

Entre las limitaciones de este estudio se incluyen el reducido tamaño muestral, la ausencia 

de un grupo control y la naturaleza exploratoria del diseño, factores que en conjunto limitan 

la generalización de los hallazgos. Además, la alta sensibilidad del TNF-α a condiciones 

preanalíticas y biológicas como el almacenamiento, la manipulación de las muestras o las 

fluctuaciones circadianas puede afectar su estabilidad y precisión en la medición. A esto 

se suma la evaluación exclusiva del TNF-α como marcador inflamatorio, sin incluir otras 

citoquinas clave como la interleuquina 1 (IL-1) y la interleuquina 6 (IL-6), que habrían 

permitido una caracterización más integral del perfil inmunológico de los pacientes y una 

comprensión más profunda de los mecanismos modulados por la intervención 

neuralterapéutica.  A pesar de estas limitaciones, los resultados obtenidos son 

consistentes con los efectos clínicos esperados de la MNT y respaldan la necesidad de 

realizar estudios más amplios, controlados y con un enfoque multimarcador. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 
 

4. Conclusiones 

Este estudio piloto aporta evidencia preliminar sobre los efectos beneficiosos de la 

Medicina Neuralterapéutica (MNT) en pacientes con enfermedades inflamatorias y dolor 

crónico, destacando una mejoría significativa en la percepción del dolor y la calidad de 

vida, incluso en ausencia de cambios estadísticamente significativos en los niveles séricos 

de TNF-α. Esta aparente disociación entre biomarcadores inflamatorios y respuesta clínica 

sugiere que los mecanismos de acción de la MNT podrían ir más allá de la modulación 

directa de citoquinas proinflamatorias, involucrando vías neuroinmunológicas como el 

reflejo inflamatorio, la activación de receptores colinérgicos y la reprogramación de células 

inmunes hacia fenotipos resolutivos. 

Los hallazgos observados respaldan el papel de la MNT como una estrategia terapéutica 

complementaria en el abordaje del dolor crónico de origen inflamatorio, con efectos 

funcionales sostenidos que ameritan ser explorados en profundidad. Asimismo, se resalta 

la importancia de integrar biomarcadores adicionales como IL-1, IL-6 y receptores solubles 

en futuros estudios, así como la incorporación de grupos control y un mayor tamaño 

muestral que permitan validar y generalizar los resultados obtenidos. 

En conclusión, la MNT emerge como una opción terapéutica prometedora que actúa sobre 

el eje neuroinmunológico, contribuyendo a la auto-eco-organización en pacientes con dolor 

crónico intratable. Su potencial efecto modulador justifica el diseño de ensayos clínicos 

controlados con enfoque multidimensional y multimarcador. 
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