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zan el cuadro de SHF, y un diagnóstico
certero de una enfermedad de inicio fetal que
puede producir hipoinmovilidad intraútero (en
este caso, la miopatía nemalínica fetal). Como
Martínez-Salcedo et al señalan, la miopatía ne-
malínica presenta heterogeneidad clínica, con
tres formas básicas de presentación: leve (sínto-
mas de debilidad proximal en la edad adulta),
moderada (síndrome hipotónico neonatal) y gra-
ve (enfermedad miopática letal, con afectación
importante y precoz en el período fetal, que se
manifiesta al nacer como SHF).

El análisis del mecanismo patogénico de los
defectos congénitos nos permite en ocasiones
comprender mejor el cómo, el cuándo y el por
qué, así como algunas de las razones que deter-
minan la variabilidad en la expresión clínica de
un cuadro clínico, que no siempre se muestra en
toda su expresión (full blown). El interés por
este campo de estudio nos ha llevado a describir
distintas secuencias (secuencia de oligoamnios
[7,8], secuencia de hidrometrocolpos [9], se-
cuencia de obstrucción uretral [10], etc.), y nos
ha permitido también analizar los mecanismos
de presentación de la SHF en una serie de recién
nacidos con enfermedad de Steiner [11] y con
atrofia muscular espinal [12].

Como resumen, queremos destacar la impor-
tancia de reconocer en el período neonatal los
defectos congénitos relacionados con las enfer-
medades neuromusculares y profundizar en su
correcta clasificación [1,13,14], dado que en
ocasiones los signos dismorfológicos pueden ser
tan llamativos como los signos neurológicos en
el período neonatal.
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Narcoepilepsia en niños

He leído con mucho interés el trabajo ‘Narcolep-
sia en niños’ de Martínez-Salcedo et al, publica-
do en REVISTA  DE NEUROLOGÍA [1].

El caso clínico me ha parecido bien docu-
mentado, y la discusión, bien estructurada en
sus diferentes apartados, pero en la introduc-
ción se dice que ‘se desconoce el defecto básico
responsable de la enfermedad’, lo que hoy día
resulta inexacto.

El descubrimiento de las hipocretinas u
orexinas de localización hipotalámica por De
Lecea et al [2] y Sakurai et al [3] simultánea-
mente, en 1998, y la observación de que el nivel
de este péptido es prácticamente indetectable en
pacientes narcolépticos, demuestran su impli-
cación como factor causal de la narcolepsia.
Mutaciones en el sistema de hipocretinas pue-
den ser responsables de la aparición de la enfer-
medad en algunos casos. Muchos narcolépticos
no tienen familiares afectos, lo que ha sugerido
una herencia autosómica recesiva como en el
perro. Por otra parte, el 75% de pares de geme-
los idénticos muestran una discordancia para la
enfermedad, lo que pone de relieve la importan-
cia de factores ambientales como desencade-
nantes de la aparición de la narcolepsia en el ser
humano.

De acuerdo con Mignot [4], más del 85% de
todos los pacientes narcolépticos con cataplejia
comparten el alelo HLA DQB1*0602 en relación

con el 12 al 38% de la población general. Debido
a que el sistema HLA está ligado a enfermedades
autoinmunes y a la evidencia de que factores
ambientales pueden estar involucrados en la nar-
colepsia, se ha especulado que esta enfermedad
tendría un origen autoinmune. Sin embargo, en la
actualidad no se ha demostrado que un proceso
autoinmune destruya los receptores de hipocreti-
na en la narcolepsia humana. Como los receptores
se regeneran continuamente, el proceso autoin-
mune debería persistir durante toda la evolución
de la enfermedad, lo que hoy día se desconoce y la
investigación puntera está tratando de aclarar.

La investigación de los últimos tres años
supone una aproximación novedosa al trata-
miento de la narcolepsia; las hipocretinas po-
drían mejorar los síntomas de la enfermedad en
un futuro no muy lejano.
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Diagnóstico clínico de la muerte
encefálica y empleo

del Doppler transcraneal

El efecto Doppler –que debe su nombre al físico
austríaco que lo descubrió- consiste en el cambio
de frecuencia que experimenta un sonido cuando
se desplaza el emisor con respecto a un receptor
inmóvil [1], basándose en la medida de la velo-
cidad de un fluido en movimiento. El rayo de
ultrasonidos choca contra los eritrocitos dentro
de la luz del vaso y su frecuencia de emisión se
desvía en un grado proporcional a la velocidad
del flujo sanguíneo. Los diferentes patrones de
curva así obtenidos son representativos del tipo
de flujo circulante en el lugar analizado [2].

El Doppler transcraneal (DTC), introducido
en la práctica médica en 1982 por Aaslid et al
[3], se usa en el diagnóstico y control de diver-
sas enfermedades cerebrovasculares, incluyen-
do el vasoespasmo secundario a una hemorra-
gia subaracnoidea, la hemorragia cerebral, la
elevación de la presión intracraneal (PIC) y
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la muerte encefálica (ME) [1,4,5]. También se
ha informado de su uso en las malformaciones
arteriovenosas intracraneales, la valoración de
suplencias en el polígono de Willis durante las
obstrucciones carotídeas y el análisis de la
reactividad vascular al CO2 [1].

Su aplicación para comprobar la ME ha sido
de mucha utilidad. En este contexto queremos
comentar el artículo ‘Diagnóstico clínico de
muerte encefálica y empleo del Doppler trans-
craneal, con ecografía de las arterias cerebrales
medias y el segmento intracraneal de las arte-
rias vertebrales. Concordancia con los hallaz-
gos de la gammagrafía cerebral», del Dr. Nebra
et al, publicado en REVISTA  DE NEUROLOGÍA [6].

La ME se ha estudiado ampliamente en sus
diferentes aspectos. Nosotros opinamos que
debe considerarse como el cese irreversible de
las funciones de todo el encéfalo y así lo hemos
defendido en otros trabajos [7-9]. De su confir-
mación precoz dependerá en gran medida que se
obtengan órganos viables para trasplantes, y he
aquí el aporte fundamental que realiza el texto
que comentamos. Los especialistas lograron
comprobar, en una investigación de 25 pacien-
tes diagnosticados clínicamente de ME, la efi-
cacia del DTC como prueba confirmatoria.

En la fosa anterior demostraron la ausencia
de perfusión encefálica a través de ventanas
temporales estudiando ambas arterias cerebra-
les medias, y en la fosa posterior, a través de
ventanas transnucales, estudiando el flujo en
ambas arterias vertebrales, lo cual es infrecuen-
te ya que la mayoría de los investigadores
utilizan la arteria basilar. Revisando la literatu-
ra comprobamos que Ries y Moskopp, en 1989
[10], también utilizaron las arterias vertebrales
en un análisis de 15 pacientes.

Consideramos como muy válido el hecho de
que el mismo explorador que realizó el DTC de
referencia haga también el confirmatorio, lo
que evita introducir sesgos en la investigación.
Concordando con otros autores [1,11-13] se
registraron cuatro tipos fundamentales de pa-
trones: patrón reverberante, patrón espicular o
de picos sistólicos aislados, patrón reverberan-
te en fosa anterior y patrón espicular en fosa
posterior y ausencia de señal. Informaron del
mayor número de sujetos, 12, un 48% con
patrón reverberante. Domínguez-Roldán [1]
encontró este patrón en 10 (38,4%) durante una
investigación de 26 pacientes. Para este espe-
cialista, la mayor prevalencia correspondió al
patrón espicular –12 casos (46,5%)–, señalado
por Nebra et al [6] en cinco casos (20%).

La ausencia de flujo se encontró en cuatro
casos en ambos estudios. Si bien la aceptación
de ausencia de señal de DTC como patrón de
ME puede parecer controvertida, como señalan
los investigadores [6], nosotros consideramos,
conjuntamente con Cantu-Brito [13], que este
patrón tiene valor si se ha realizado uno previo
que permita establecer comparaciones. En con-
secuencia, sugerimos efectuar DTC a todos los
sujetos en coma los cuales sospechemos que
pueden evolucionar hacia la ME.

Respecto a las causas que desembocaron en
la situación de ME, los autores observaron que
los enfermos con hemorragia cerebral intrapa-
renquimatosa espontánea tardaron más tiempo
en llegar al estado de ME, lo cual coincide con
una investigación anterior que realizamos [14],

cuando presentamos a dos enfermos con este
cuadro. Es interesante que en el falso positivo,
donde el DTC no reveló flujo en fosa posterior
–comprobándose mediante la gammagrafía de
perfusión cerebral la presencia de flujo residual
en dicha zona–, el flujo desapareció en 36 horas,
exactamente el tiempo en uno de nuestros pa-
cientes permaneció en ME [14].

Como se conoce, en el tratamiento de la
hipertensión intracraneal pueden utilizarse los
barbitúricos. De los enfermos presentados por
Nebra et al [6], seis habían estado en tratamien-
to con estos fármacos, cuya administración se
suspendió al menos seis horas antes de realizar-
se la exploración clínica y el DTC; de estos seis
pacientes, sólo dos se mantuvieron con perfu-
sión de barbitúricos durante más de 24 horas.

Aquí queremos hacer una breve reflexión, ya
que aunque teóricamente tras seis horas ha
pasado el tiempo de vida media de los barbitú-
ricos, algunos científicos han demostrado la
presencia del fármaco en la sangre de cadáveres
diagnosticados en ME. Si bien aparecieron en
pequeñas cantidades, llama la atención que en la
mitad de ellos, la administración fue sólo en
ocasión de la intubación o de la anestesia para la
intervención quirúrgica.

Así pues, la administración de fármacos de-
presores del sistema nervioso central debe po-
ner entre paréntesis los signos de ME, aunque la
actitud al respecto varía según las diferentes
escuelas. Algunos médicos esperan a que los
barbitúricos desciendan por debajo de determi-
nado nivel, mientras que otros proceden sólo
cuando el nivel plasmático de los barbitúricos
es cero. De hecho, en los criterios establecidos
por muchos países, se considera como exclu-
yente para el diagnóstico de ME.

La presión de perfusión cerebral (PPC), deter-
minada por la diferencia entre la presión arterial
media (PAM) y la presión intracraneal (PIC)
(PPC= PAM–PIC), es responsable del gradiente
de presión que lleva la sangre arterial hacia la
cavidad craneal para mantener la perfusión san-
guínea cerebral. La PPC es uno de los factores
principales en regular el flujo sanguíneo cerebral
cuando hay un trastorno de la autorregulación
cerebral [15]. El DTC ha demostrado ser muy
útil en el estudio de la PPC, presentando patrones
específicos que aparecen en la medida en que ésta
disminuye progresivamente en casos de hiper-
tensión intracraneal que evolucionan hacia el
estado de ME.

En relación con los cuatro pacientes a los
cuales no se les realizó DTC de referencia,
coincidimos en que no puede suponerse un apa-
rente sesgo de observación, ya que los patrones
encontrados fueron reverberantes o de picos
sistólicos, que como hemos mencionado, son los
más frecuentemente mencionados. Ninguno pre-
sentó patrón con ausencia total de perfusión que
hubiese hecho dudar del diagnóstico; además, en
todos, la ME se comprobó en las primeras 24
horas del ingreso.

Los autores concluyen que el DTC obtiene
una fiabilidad de un 100% a la hora de confir-
mar la ausencia de perfusión en la fosa anterior.
En una interesante revisión de más de 10 series
realizada por Cantu-Brito [13], donde se agru-
paron 341 enfermos con datos clínicos de ME,
la fiabilidad fue de un 97%. Entre las causas
para explicar los falsos negativos se hallaron:

lesiones de fosa posterior que destruyen el tallo
encefálico con preservación de la circulación
anterior, cortocircuitos extra-intracraneales (in-
formado en neonatos), fístulas carótidas caver-
nosas, malformaciones vasculares alimentadas
por la circulación de carótida externa, y craneo-
tomías que permiten una mayor distensión del
tejido cerebral.

A esto podríamos añadir la existencia de
fracturas craneales abiertas o de drenajes ventri-
culares en los cuales –como sucedió en el traba-
jo– pueden observarse flujos residuales encefá-
licos. También pueden aparecer en niños en los
cuales la fontanela bregmática todavía no se ha
cerrado. En estos casos, al no existir una estrecha
relación entre el contenido y el continente, o sea,
entre el encéfalo y su estuche craneal, puede
suceder que en la zona donde falta la hermetici-
dad del cráneo –ya sea por una fractura, por una
fontanela abierta, etc.– la PIC sea menor que en
el resto del encéfalo debido a la descompresión.
En consecuencia, el gradiente de presión arterial
sistólica/ PIC es favorable a la primera, permi-
tiendo la perfusión regional del encéfalo.

Entre las ventajas del DTC tenemos [1,6,12,
13]: es una técnica no invasiva realizada con un
equipo portátil que permite repetir exploraciones
en la cabecera del enfermo, e incluso mantenerse
como monitorización permanente; tiene escasa
interferencia por la administración de fármacos,
a diferencia de otras pruebas que examinan la
circulación cerebral; y su costo es bajo, ya que se
requiere menos personal y tiempo en compara-
ción con otros exámenes complementarios.

De sus limitaciones podemos señalar [6,13]
su subjetividad, ya que puede existir variabili-
dad inter e intraobservador. En el 10% de las
personas normales no es posible obtener seña-
les Doppler a través de la ventana transtemporal
y para obtener una buena señal el paciente debe
permanecer hemodinámicamente estable. A
pesar de estas limitaciones, sin duda es muy útil
cuando se trata de la ME. La principal implica-
ción clínica de su capacidad para detectar la
presencia de paro circulatorio cerebral es su
utilidad para confirmar la sospecha de ME.

Debemos recordar que la ausencia de señales
tiene valor como dato de paro circulatorio cere-
bral sólo cuando previamente, en un estudio
basal, se habían registrado señales adecuadas
en el mismo sitio. La etapa inicial del paro
circulatorio cerebral por DTC, en particular el
llamado ‘patrón oscilante’[13], aunque indica
afectación crítica de la PPC, puede ser un fenó-
meno reversible, por lo que su presencia no es
sinónimo de ME. Tiene significación como
prueba confirmatoria solamente cuando existen
datos clínicos de ME.

Finalmente destacamos que el trabajo comen-
tado refuerza la importancia que tiene el DTC en
el diagnóstico de la ME. En la medida en que
estudios como éste se sigan realizando, tendre-
mos mayor veracidad científica para diagnosti-
car la ME y crecerá el número de pacientes
beneficiados con los trasplantes de órganos y de
tejidos.
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RÉPLICA

Diagnóstico clínico de la muerte
encefálica y empleo

del Doppler transcraneal

Como complemento a los comentarios que rea-
lizan en su carta los Dres. Hodelín-Tablada y
Fuertes-Pelier referentes a nuestro trabajo titu-
lado ‘Diagnóstico clínico de muerte encefálica
y empleo del Doppler transcraneal, con ecogra-
fía de las arterias cerebrales medias y el seg-
mento intracraneal de las arterias vertebrales.
Concordancia con los hallazgos de la gamma-
grafía cerebral.’ [1], nos gustaría realizar las
siguientes matizaciones.

Los Dres. Hodelín-Tablada y Fuertes-Pelier
hacen referencia a la escasez de trabajos em-
pleando las arterias vertebrales como método
de evaluación del estado circulatorio de la fosa
posterior en pacientes con un posible paro cir-
culatorio encefálico; cuando planteamos el di-
seño de nuestro estudio mediante Doppler tans-
craneal (DTC), escogimos a propósito estas
ventanas ecográficas teniendo en cuenta este
hecho y buscando validar su empleo. Como fue
una condición imprescindible el hecho de que
pudieran isonarse ambas arterias vertebrales de
manera aceptable, excluimos de esta manera los
sesgos obervacionales debidos a las posibles
variantes anatómicas existentes, sobre todo ex-
tracranealmente [2,3]. Para escoger estas ven-
tanas en lugar de la arteria basilar nos basamos
en el hecho de que su isonación puede realizarse
prácticamente sin movilizar la cabeza del enfer-
mo, una práctica útil en la mayoría de los
enfermos ingresados en las unidades de Cuida-
dos Intensivos, máxime si tenemos en cuenta la
gran cantidad de elementos de monitorización y
terapeúticos que pueden verse alterados por
movimientos de la región cervical (tubo orotra-
queal, catéteres de saturación de bulbo de la
yugular, vías venosas yugulares, etc.). No debe-
mos olvidar tampoco que la posición adecuada
para optimizar el drenaje sanguíneo a través de
las venas yugulares es la neutra, con la cabecera
de la cama elevada 30º [4,5].

Se comenta la validación de la ausencia de
flujo como patrón aceptable para el diagnóstico
de paro circulatorio encefálico y confirmación de
muerte encefálica. Hodelín-Tablada et al citan el
trabajo de Cantu-Brito [6], en el que se apunta la
validez de este tipo de resultado del DTC siempre
que se haya realizado una exploración previa de
referencia. Para aceptar totalmente este resultado
como compatible con el diagnóstico de muerte
encefálica, creemos que debe de ser el mismo
observador que haya realizado la exploración de
referencia quien valide la ausencia de flujo. Con
este requisito minimizamos el riesgo de falsas
interpretaciones y evitamos el sesgo interobser-
vador, algo que puede tener una gran importancia
en pacientes con ventanas subóptimas.

También se realiza un comentario acerca de
la perfusión de barbitúricos. Nuevamente esta-
mos de acuerdo con las puntualizaciones reali-
zadas por los autores, pero según nuestra opi-
nión, además de la importancia de la vida media
de este tipo de fármacos y de su interferencia a
la hora de realizar una exploración clínica de
muerte encefálica validable, también debería-
mos considerar la posible influencia de la per-

fusión activa de barbitúricos sobre el estado
hemodinámico, lo que favorecería una menor
tensión arterial, con una presión de perfusión
cerebral inferior a lo deseable. A nuestro juicio,
esta posible inestabilización hemodinámica de
su empleo es un elemento que puede interferir
en los patrones y señales obtenidos mediante la
exploración por DTC.

Para finalizar, se comenta que la validez del
patrón ‘oscilante’ para confirmar el diagnóstico
de muerte encefálica solo es aceptable si existe
una situación clínica de muerte encefálica, por la
posible reversibilidad del mismo en determina-
das circunstancias. Debemos recordar que, en el
diseño de nuestro estudio, ésta fue una de las
condiciones primordiales, es decir, los enfermos
debían presentar una situación clínica y una
exploración compatibles con muerte encefálica
antes de realizar el DTC. Además, el tiempo
mínimo empleado en nuestro trabajo para reali-
zar la exploración DTC fue de media hora, lo que
implica indirectamente la irreversibilidad del
cuadro del enfermo en caso de permanecer el
patrón ‘oscilante’ durante toda la exploración.

No querríamos finalizar sin agradecer a los
autores el interés y los comentarios realizados
sobre nuestro estudio. Creemos, al igual que
ellos, que son necesarios más trabajos para
incrementar la veracidad científica del DTC a la
hora de confirmar la situación de muerte ence-
fálica, sobre todo incidiendo en la exploración
del estado circulatorio de la fosa posterior.
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