CORRESPONDENCIA

zan el cuadro de SHF, y un diagnéstico
certero deunaenfermedad deinicio fetal que
puede producir hipoinmovilidadintradtero (en
este caso, la miopatia nemalinica fetal). Como
Martinez-Salcedo et al sefialan, lamiopatiane-
malinica presenta heterogeneidad clinica, con
tresformasbasi cas de presentacion: leve (sinto-
mas de debilidad proximal en la edad adulta),
moderada(sindromehipoténiconeonatal) y gra-
ve (enfermedad miopéticaletal, con afectacion
importante y precoz en el periodo fetal, que se
manifiestaal nacer como SHF).

El andlisis del mecanismo patogénico delos
defectos congénitos nos permite en ocasiones
comprender mejor el como, el cuandoy el por
qué, asi como algunasdelasrazonesquedeter-
minanlavariabilidad enlaexpresionclinicade
uncuadroclinico, quenosiempresemuestraen
toda su expresion (full blown). El interés por
estecampo deestudio noshallevado adescribir
di stintas secuencias (secuenciade oligoamnios
[7,8], secuencia de hidrometrocolpos [9], se-
cuenciadeobstruccionuretral [10], etc.), y nos
ha permitido también analizar |os mecanismos
depresentaciondelaSHF enunaseriederecién
nacidos con enfermedad de Steiner [11] y con
atrofiamuscular espinal [12].

Comoresumen, queremosdestacar laimpor-
tancia de reconocer en el periodo neonatal los
defectos congénitosrel acionadoscon lasenfer-
medades neuromuscularesy profundizar en su
correcta clasificacion [1,13,14], dado que en
ocasionesl ossignosdismorfol 6gicospueden ser
tan |lamativos como |os signos neurol gicos en
el periodo neonatal .
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Narcoepilepsiaennifios

Heleido con muchointerésel trabajo’ Narcolep-
siaennifios deMartinez-Salcedoet al, publica-
do enRevista bE NEUROLOGIA[1].

El caso clinico me ha parecido bien docu-
mentado, y ladiscusion, bien estructuradaen
sus diferentes apartados, pero en laintroduc-
cion sediceque’ sedesconoce el defecto bésico
responsable delaenfermedad’, loquehoy dia
resultainexacto.

El descubrimiento de las hipocretinas u
orexinas de localizacion hipotalamica por De
Leceaet a [2] y Sakurai et a [3] simultanea-
mente, en 1998, y laobservaciondequeel nivel
deeste péptido esprécticamenteindetectableen
paci entes narcol épticos, demuestran su impli-
cacion como factor causal de la narcolepsia
Mutaciones en el sistema de hipocretinas pue-
denser responsablesdelaapariciondelaenfer-
medad en algunos casos. Muchosnarcol épticos
notienenfamiliaresafectos, o quehasugerido
una herencia autosémica recesiva como en el
perro. Por otraparte, el 75% de paresdegeme-
|osidénticosmuestran unadiscordanciaparala
enfermedad, loqueponederelievelaimportan-
cia de factores ambientales como desencade-
nantesdelaapariciondelanarcolepsiaenel ser
humano.

Deacuerdo con Mignot [4], més del 85% de
todos los pacientes narcol épticos con cataplgjia
compartenel aleloHLA DQB1*0602enrelacion

conel 12 al 38% delapoblaciéngeneral. Debido
agqued sistemaHLA estaligado aenfermedades
autoinmunesy a la evidencia de que factores
ambientalespueden estar involucradosenlanar-
colepsia, se ha especulado que esta enfermedad
tendriaun origen autoinmune. Sinembargo, enla
actualidad no se ha demostrado que un proceso
autoinmunedestruyal osreceptoresde hipocreti-
naenlanarcol epsiahumana. Comolosreceptores
Se regeneran continuamente, el proceso autoin-
mune deberiapersistir durantetodalaevolucion
delaenfermedad,|oquehoy diasedesconoceyla
investigaci6n punteraestatratando deaclarar.

La investigacion de los Ultimos tres afios
supone una aproximacion novedosa al trata-
miento de la narcolepsia; |as hipocretinas po-
drianmejorar lossintomasdelaenfermedad en
un futurono muy lejano.
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Diagnésticoclinicodelamuerte
encefélicay empleo
del Doppler _transcraneal

El efecto Doppler —quedebesunombreal fisico
austriaco quelo descubrié- consisteen el cambio
defrecuenciaqueexperimentaun sonido cuando
sedesplazael emisor con respecto aun receptor
inmovil [1], basandoseenlamedidadelavelo-
cidad de un fluido en movimiento. El rayo de
ultrasonidos choca contralos eritrocitos dentro
delaluz del vasoy su frecuenciade emision se
desviaen un grado proporcional alavelocidad
del flujo sanguineo. Los diferentes patrones de
curvaasi obtenidos son representativos del tipo
deflujo circulante en el lugar analizado[2].

El Doppler transcraneal (DTC), introducido
en lapréacticamédica en 1982 por Aaslid et a
[3], seusaenel diagndsticoy control dediver-
sasenfermedades cerebrovascul ares, incluyen-
do el vasoespasmo secundario aunahemorra-
gia subaracnoidea, la hemorragia cerebral, la
elevacion delapresionintracraneal (PIC)y
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lamuerteencefdlica(ME) [1,4,5]. Tambiénse
hainformado de su uso en las malformaciones
arteriovenosasintracraneal es, laval oracion de
suplenciasen el poligono de Willisdurantelas
obstrucciones carotideas y el andlisis de la
reactividad vascular al CO, [1].

Su aplicacion paracomprobar laM E hasido
demuchautilidad. En este contexto queremos
comentar €l articulo ‘Diagnéstico clinico de
muerte encefdlicay empleo del Doppler trans-
craneal, con ecografiadelasarteriascerebrales
mediasy el segmento intracraneal de las arte-
rias vertebrales. Concordancia con los hallaz-
gosdelagammagrafiacerebral», del Dr. Nebra
et al, publicado en Revista bE NEUROLOGIA[6].

LaME se ha estudiado ampliamente en sus
diferentes aspectos. Nosotros opinamos que
debe considerarse como €l ceseirreversible de
lasfuncionesdetodo el encéfaloy asi lo hemos
defendido en otrostrabajos[7-9]. Desuconfir-
macién precoz dependeraengran medidaquese
obtengan 6rganosviablesparatrasplantes, y he
aqui el aportefundamental querealizael texto
gue comentamos. Los especialistas lograron
comprobar, en unainvestigacion de 25 pacien-
tes diagnosticados clinicamente de ME, la efi-
caciadel DTC como pruebaconfirmatoria.

En lafosaanterior demostraron la ausencia
de perfusion encefdlica a través de ventanas
temporal es estudiando ambas arterias cerebra-
les medias, y en la fosa posterior, a través de
ventanas transnucales, estudiando el flujo en
ambasarteriasvertebrales, |o cual esinfrecuen-
te ya que la mayoria de los investigadores
utilizan laarteriabasilar. Revisando laliteratu-
racomprobamosqueRiesy Moskopp, en 1989
[10], también utilizaronlasarteriasvertebrales
en un andlisis de 15 pacientes.

Consideramoscomo muy valido el hechode
queel mismo explorador querealizdel DTCde
referencia haga también el confirmatorio, 1o
gueevitaintroducir sesgosen lainvestigacion.
Concordando con otros autores [1,11-13] se
registraron cuatro tipos fundamental es de pa-
trones: patron reverberante, patrén espicular o
depicossistélicosaislados, patrén reverberan-
te en fosa anterior y patrén espicular en fosa
posterior y ausencia de sefial. Informaron del
mayor namero de sujetos, 12, un 48% con
patron reverberante. Dominguez-Roldan [1]
encontro este patrén en 10 (38,4%) duranteuna
investigacion de 26 pacientes. Para este espe-
cialista, lamayor prevalencia correspondio al
patrén espicular —12 casos (46,5%)—, sefialado
por Nebraet al [6] en cinco casos (20%).

La ausencia de flujo se encontré en cuatro
casos en ambos estudios. Si bien laaceptacion
de ausencia de sefial de DTC como patrén de
M E puedeparecer controvertida, como sefialan
losinvestigadores| 6], nosotros consideramos,
conjuntamente con Cantu-Brito [13], que este
patrontienevalor si seharealizado uno previo
guepermitaestablecer comparaciones. En con-
secuencia, sugerimos efectuar DTC atodos|os
sujetos en coma los cuales sospechemos que
pueden evolucionar hacialaME.

Respecto alas causas que desembocaron en
lasituacion de ME, losautores observaron que
losenfermos con hemorragiacerebral intrapa-
renqui matosaespontaneatardaron mastiempo
enllegar a estado de ME, lo cual coincidecon
unainvestigacion anterior querealizamos[14],
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cuando presentamos a dos enfermos con este
cuadro. Esinteresante que en el falso positivo,
dondeel DTC norevel 6 flujo en fosaposterior
—comprobandose mediantelagammagrafiade
perfusién cerebral lapresenciadeflujoresidual
endichazona-, el flujo desapareci6 en 36 horas,
exactamente el tiempo en uno de nuestros pa-
cientes permanecié en ME [14].

Como se conoce, en el tratamiento de la
hipertensién intracraneal pueden utilizarselos
barbituricos. Delos enfermos presentados por
Nebraet al [6], seishabian estado entratamien-
to con estos farmacos, cuya administracion se
suspendié al menosseishorasantesderealizar-
selaexploracionclinicay el DTC; deestosseis
pacientes, solo dos se mantuvieron con perfu-
sion de barbitaricos durante més de 24 horas.

Aqui queremoshacer unabrevereflexion, ya
gue aunque tedricamente tras seis horas ha
pasado el tiempo devidamediadelosbarbiti-
ricos, algunos cientificos han demostrado la
presenciadel farmaco enlasangrede cadaveres
diagnosticados en ME. Si bien aparecieron en
pequefiascantidades, [lamalaatenciénqueenla
mitad de ellos, la administracion fue sélo en
ocasiéndelaintubaciénodelaanestesiaparala
intervencion quirdrgica.

Asi pues, laadministracion de farmacos de-
presores del sistemanervioso central debe po-
ner entreparéntesislossignosdeME, aunquela
actitud al respecto varia segln las diferentes
escuelas. Algunos médicos esperan a que los
barbituricosdesciendan por debajo dedetermi-
nado nivel, mientras que otros proceden solo
cuando el nivel plasmético delos barbitaricos
es cero. De hecho, enlos criterios establecidos
por muchos paises, se considera como exclu-
yente parael diagndstico de ME.

Lapresion deperfusion cerebral (PPC), deter-
minadapor ladiferenciaentrelapresionarterial
media (PAM) y la presion intracraneal (PIC)
(PPC=PAM-PIC), esresponsabledel gradiente
de presion que lleva la sangre arterial hacia la
cavidad craneal paramantener laperfusion san-
guinea cerebral. La PPC es uno de los factores
principalesenregular el flujo sanguineo cerebral
cuando hay un trastorno de la autorregulacion
cerebral [15]. El DTC ha demostrado ser muy
util enel estudiodelaPPC, presentando patrones
especificosqueaparecenenlamedidaenqueésta
disminuye progresivamente en casos de hiper-
tension intracraneal que evolucionan hacia el
estado deME.

En relacion con los cuatro pacientes a los
cuales no se les redizd DTC de referencia,
coincidimosen queno puede suponerseun apa-
rente sesgo de observacion, yaquelos patrones
encontrados fueron reverberantes o de picos
sistolicos, quecomo hemosmencionado, sonlos
maésfrecuentementemencionados. Ninguno pre-
sentd patrén con ausenciatotal deperfusionque
hubiesehecho dudar del diagnostico; ademas, en
todos, la ME se comprobd en las primeras 24
horasdel ingreso.

L os autores concluyen que el DTC obtiene
unafiabilidad de un 100% alahorade confir-
mar laausenciadeperfusionenlafosaanterior.
Enunainteresanterevision demésde 10 series
realizadapor Cantu-Brito[13], donde se agru-
paron 341 enfermos con datosclinicosde ME,
lafiabilidad fue de un 97%. Entre las causas
para explicar los falsos negativos se hallaron:

CORRESPONDENCIA

|lesionesdefosaposterior quedestruyenel tallo
encefélico con preservacion de la circulacion
anterior, cortocircuitosextra-intracraneales(in-
formado en neonatos), fistulascarétidascaver-
nosas, malformacionesvascul aresalimentadas
por lacirculaciondecarétidaexterna, y craneo-
tomias que permiten unamayor distension del
tejido cerebral.

A esto podriamos afiadir la existencia de
fracturascraneal esabiertaso dedrenajesventri-
cularesenloscuales—como sucedié en el traba-
jo— pueden observarse flujosresidual esencefé&
licos. También pueden aparecer en nifiosen|os
cualeslafontanelabregméticatodaviano se ha
cerrado. Enestoscasos al noexistir unaestrecha
relaciénentreel contenidoy el continente, osea,
entre el encéfalo y su estuche craneal, puede
suceder queenlazonadondefaltalahermetici-
dad del craneo—yaseapor unafractura, por una
fontanela abierta, etc.—laPIC seamenor queen
€l resto del encéfal o debido aladescompresion.
En consecuencia, el gradientedepresionarterial
sistélical PIC esfavorable ala primera, permi-
tiendo laperfusionregional del encéfalo.

Entre las ventajas del DTC tenemos [1,6,12,
13]: esunatécnicanoinvasivarealizadaconun
equipoportétil quepermiterepetir exploraciones
enlacabeceradel enfermo, einclusomantenerse
como monitorizaci6n permanente; tiene escasa
interferenciapor laadministraciéndefarmacos
a diferencia de otras pruebas que examinan la
circulacion cerebral; y sucostoesbgo, yaquese
requiere menos personal y tiempo en compara-
cionconotrosexamenescomplementarios.

De suslimitaciones podemos sefial ar [6,13]
su subjetividad, yaque puede existir variabili-
dad inter e intraobservador. En el 10% de las
personas normal es no es posibl e obtener sefia-
lesDoppler atravésdelaventanatranstemporal
y paraobtener unabuenasefial el pacientedebe
permanecer hemodinamicamente estable. A
pesar deestaslimitaciones, sindudaesmuy Util
cuando setratadelaME. Laprincipal implica-
cion clinica de su capacidad para detectar la
presencia de paro circulatorio cerebral es su
utilidad paraconfirmar la sospechade ME.

Debemosrecordar quelaausenciadesefiales
tienevalor como datodeparocircul atorio cere-
bral sélo cuando previamente, en un estudio
basal, se habian registrado sefial es adecuadas
en el mismo sitio. La etapa inicial del paro
circulatorio cerebral por DTC, en particular el
Ilamado ‘ patrén oscilante’' [13], aunqueindica
af ectacion criticadelaPPC, puede ser un fené-
meno reversible, por |0 que su presenciano es
sinénimo de ME. Tiene significacién como
pruebaconfirmatoriasolamentecuandoexisten
datos clinicos de ME.

Finalmentedestacamosqueel trabajo comen-
tadorefuerzalaimportanciaquetieneel DTCen
el diagndstico de laME. En la medida en que
estudios como éste se sigan realizando, tendre-
mos mayor veracidad cientifica paradiagnosti-
car la ME y crecerd el nimero de pacientes
beneficiadosconlostrasplantesde 6rganosyde
tejidos.
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Diagnosticoclinicodelamuerte
encefalicay empleo
del Dopplertranscraneal

Como complemento aloscomentariosquerea-
lizan en su carta los Dres. Hodelin-Tablada y
Fuertes-Pelier referentesanuestro trabajo titu-
lado ‘ Diagnéstico clinico de muerteencefdlica
y empleodel Doppler transcraneal, conecogra-
fia de las arterias cerebrales medias y el seg-
mento intracraneal de |as arterias vertebrales.
Concordancia con los hallazgos de lagamma-
grafia cerebral.’ [1], nos gustaria realizar las
siguientes matizaciones.

LosDres. Hodelin-Tabladay Fuertes-Pelier
hacen referencia a la escasez de trabajos em-
pleando |as arterias vertebrales como método
deevaluacion del estado circulatorio delafosa
posterior en pacientes con un posible paro cir-
culatorio encefdlico; cuando planteamosel di-
sefio denuestro estudio mediante Doppler tans-
craneal (DTC), escogimos a propdsito estas
ventanas ecogréficas teniendo en cuenta este
hechoy buscandovalidar suempleo. Comofue
unacondicion imprescindible el hecho de que
pudieranisonarseambasarteriasvertebralesde
maneraaceptabl e, excluimosdeestamaneralos
sesgos obervacionales debidos a las posibles
variantesanatémicasexistentes, sobretodo ex-
tracranealmente[2,3]. Para escoger estas ven-
tanasen lugar delaarteriabasilar nos basamos
enel hechodequesuisonacionpuederealizarse
précticamentesinmovilizar lacabezadel enfer-
mo, una préctica Gtil en la mayoria de los
enfermosingresadosen lasunidadesde Cuida-
doslntensivos, méximesi tenemosen cuentala
grancantidad deel ementosdemonitorizaciony
terapedticos que pueden verse alterados por
movimientosdelaregioncervical (tuboorotra-
gueal, catéteres de saturacién de bulbo de la
yugular, viasvenosasyugulares, etc.). Nodebe-
mosolvidar tampoco quelaposicién adecuada
paraoptimizar el drenajesanguineo atravésde
lasvenasyugulareseslaneutra, conlacabecera
delacamaelevada30°[4,5].

Se comenta la validacién de la ausencia de
flujo como patrén aceptable parael diagndstico
deparocirculatorioencefdicoy confirmacionde
muerteencefdlica. Hodelin-Tabladaet al citan el
trabajo de Cantu-Brito[6], en el queseapuntala
validez deestetipoderesultadodel DTCsiempre
guesehayarealizado unaexploracion previade
referencia. Paraaceptar total menteesteresultado
como compatible con el diagnéstico de muerte
encefdlica, creemos que debe de ser e mismo
observador quehayarealizadolaexploracionde
referenciaquienvalidelaausenciadeflujo. Con
este requisito minimizamos € riesgo de fasas
interpretacionesy evitamos el sesgo interobser-
vador, algoquepuedetener unagranimportancia
en pacientes con ventanas subdptimas.

También serealizaun comentario acercade
laperfusiéndebarbitiricos. Nuevamenteesta-
mosde acuerdo con las puntualizacionesreali-
zadas por |os autores, pero segiin nuestra opi-
nion, ademésdelaimportanciadelavidamedia
deestetipo defarmacosy desuinterferenciaa
lahora de realizar una exploracion clinica de
muerte encefélica validable, también deberia-
mos considerar laposibleinfluenciade laper-

fusion activa de barbitaricos sobre el estado
hemodinamico, |o que favoreceriauna menor
tension arterial, con una presion de perfusion
cerebral inferior alodeseable. A nuestrojuicio,
estaposibleinestabilizacion hemodinamicade
su empleo esun elemento que puedeinterferir
enlospatronesy sefial esobtenidosmediantela
exploraciénpor DTC.

Parafinalizar, se comenta que lavalidez del
patrén‘ oscilante’ paraconfirmar el diagndstico
de muerte encefdica solo es aceptable si existe
unasituacionclinicademuerteencefélica, porla
posiblereversibilidad del mismo en determina-
dascircunstancias. Debemosrecordar que, enel
disefio de nuestro estudio, ésta fue una de las
condicionesprimordiales, esdecir, losenfermos
debian presentar una situacion clinica y una
exploracién compatibles con muerte encefélica
antes de redlizar el DTC. Ademés, e tiempo
minimo empleado en nuestro trabajo parareali-
zarlaexploracion DTCfuedemediahora, loque
implica indirectamente la irreversibilidad del
cuadro del enfermo en caso de permanecer €l
patrén ‘oscilante’ durantetodalaexploracion.

No querriamos finalizar sin agradecer alos
autores el interésy |os comentarios realizados
sobre nuestro estudio. Creemos, al igual que
ellos, que son necesarios méas trabajos para
incrementar laveracidadcientificadel DTCala
horade confirmar lasituacién de muerte ence-
félica, sobretodo incidiendo en laexploracion
del estado circulatorio de lafosa posterior.
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