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RESUCITACION

CEREBRAL

INTRODUCCION

Las interrogantes sobre la esencia de
la vida y la muerte han preocupado a fi-
1680fos como Socrates desde los tiempos
antiguos en que el hombre hizo intentos
empiricos por revivir animales y huma-
nos. En afios recientes, la reanimatologra
s¢ ha consolidado como una disciplina
cientifica dediceda ala investigacion del
proceso de la muerte y la restauracion de
las funciones vitales.!

£l proceso de la muerte sigue leyes
naturales, muchas de las cuales estin
pobremente entendidas. En lu resucita-
cion, la tarea principal y la mds dificil
es Ja adecuada restauracion de la fun-
cion de la cortezs cerebral.

Ha llevado largo tierpo al hombre el
entender parcialmente los diversos proce-
sos fisiopatologicos involucrados con la
isquemia o anoxia cerebral (entendida
ésta como la disminucion o ausencia de
oxigeno en el tejido cerebral con la con-
gecuente impogbilidad de realizar sus
funciones metabdlicas) y aplicar en base
a dichos conocimientosy a miltiples es-
tudios experimentales —tanto clinicos
como de laboratorio— algunas medidas
te;aSéuticas encaminadas a disminuir el
insulto encefilico posanodxico, contri-
buir a una mejor recuperacion bioqui-
mica y reverir cambios patologic s ce
lulares, factores que en conjunto favore:
cen una mejor calidad de vida a corto y
largo glazo en los sujetos expuestos a este
tipo de problema, independientemente
de su ebologia, slejando la poeibilidad
de vida vegetativa.

Hubo que esperar aun recientemente
a que se desarrollaran los conceptos de
reanimacion respiratoria en la década de
los cincuentas y los relativos a la medi-
cina de emergencia y resucitacion cardio-
vascular en los sesentas para que sc diera
entonces paso en los setentas al agpecto
cerebral.

Eatos nuevos conceptos terapéuticos
estin basados en la hipotesis de que el
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dafio neuronsal permanente es debido sblo
en parte al insulto inicial,"y el resto se
lleva & cabo durante la fase de reperfu-
gon.2

El objeto de este trabsjo es resamir
los avances recientes en el entendimien-
to de la fisiopatologia de la insuficiencia
cerebral aguda y revisar las principales
acciones terapéuticas engohad“ en ge-
neral bajo término de resucitacion
cerebral.

PATOGENESIS DE LA ANOXIA-
ISQUEMIA

Le anoxia-isquemia cerebral puede
ocurrir como resultado de paro, asfida,
trauma, neoplasiag, infecciones, acciden-
tesa cerebro-vasculares, etc., cadauno con
diferente naturaleza y secuencia de even-
tos patolégicos. Es importante recono-
cer estas diferencias, pero el reconoci-
miento de los rasgos comunes puede pro-
porcionar un mejor entendimiento dPe la
respuesta cerebral ante el dafio en gene-
ral y, hacia la enoxia-isquemia en espe-
cial.

En los dltimos afos han evoluciona-
do varios conceptos sobre la circulacion
y metabolismo cerebrales y sobre la fi-
giopatologia del dafio por anoxia-isque-
e’

1. A pesar de su especto aparentemente
homogéneo, el cerebro es marcada-
mente heter gén o, no edlo anatémi-
camente gino también en términos de
circulacion y metabolismo.

2. La disfuncion neurolégica y el ctrica
cerebral puede ocurrir en ausencia de
una evidencia de falle metabolica ce-
rebral durante la fase del insulto o de
recuperacién. Estag observaciones lle-
van a la especulacion de que la dis-
funciéon neurologica después de la
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anoxia-isquemia cerebral es atribuible
a una combinacion de alteraciones
histologicas comprobables en el tejido
cerebral y a un segundo componente,
como lo es la falla en la funcion de
los neurotransmisores o transmision
gindptica.4

3. Nuestro entendimiento, rapidamente
creciente, g bre la funcion de los neu-
rotransmisores y su distribucion gene-
ralmente difusa en el cerebro, ha lle-
vado hacia la ugerencia de que ias
aminas biogénicas pueden estar invo-
lucradas no sélo en la transmigion si-
naptica sino también modulando la
receptividad neuronal al eastimulo.

4. Por su papel en la transamision sindp-

tica, los neurotranamisores en general
tienen potentes efectos sobre el meta-
bolismo y circulacién cerebrales, so-
bre la funcion de la membrana y es-
tin implicados en una gran variedad
de desordenes del istema nervioso
central.
De hecho, el rol central de los neuro-
transmisores es el acoplamiento estre-
cho entre el metabolismo y la circula-
cion cerebrales.S (cuadro &o. 1)

5. Demostraciones recientes de que cier-
tas drogas administradas después de
la isquemia cerebral global o focal
gon efectivas para aminorar el déficit
neurologico, sugiere que una porcion
gignificante del dado definitivo ocu-
rre después de la restauracion de la
circnlacion.6/7/63
Una evidencia adicional para este con-
cepto se sugiere por la efectividad de
las medidas promotoras de flujo (in-
yeccion de iolos intraarteriales de
dextran 40, hipertension, hepariniza-
cion y hemodifucién) para atenuar el
deéficit neurologico después de 12 mi-
nutos de paro en perros.8 Estas ob-
servaciones son de gran relevancia cli-
nica y deberédn traer consideraciones
de medidas terapéuticas mds activas
y tal vez méds profilécticas en €] futuro.

Finalmente, el papel de los neuro-
tranamisores en la patogénesis de la ano-
xia-isquemia cerefra.l estd recibiendo
actualmente gran atencion y parece estar
implicado en una gran variedad de desor-
denes del sisterna nervioso central.

La hip6tems unificada de! dafio cere-
bral andxico-squémico estd basada en el
papel central de los neurotransmisores
y especialmente de las catecolaminas.3

ISQUEMIA CEREBRAL GLOBAL

La tolerancia del cerebro al cese total
de la circulacion esti actualmente en de-
bate. Observaciones en el hombre llevan
a la nocion generalmente aceptada de
que la isquemia cerebral global de dura-

Cuadro No. 1

CARACTERISTICAS DE LOS
NEUROTRANSMISORES

DISTRIBUCION GENERALMENTE DIFUSA

TRANSMISION SINAPTICA

MODULA RECEPTIVIDAD NEURONAL AL ESTIMULO

POTENTES EFECTOS METABOLISMO, CIRCULACION
CEREBRALES Y FUNCION DE LA MEMBRANA

IMPLICADOS EN GRAN VARIEDAD PATOLOGIA DEL SNC

cion mayor a 4 6 5 minutos resulta en
un dailo cerebral permanente. Sin em-
bargo, en estudios con animales se sugie-
re que el Itmite esti entre 14 y 15 minu-
tos, y en otroe es hasta de 60 minutos,?
y en el hombre hay reportes de hasta 13
minutos después de hipotension hipovo-
lémica severa, !0 y ain mas prolongados
bajo condiciones especiales,

Es dificil establecer un umbral para
el dafio cerebral permanente despues de
isquemia cerebral global por varias razo-
nes:

lo. Es dificil defini en si qué ea da-
fio cerebral permanente.

20. Se usan pruebas de diferente sen-
sibilidad tanto en animales como
en el hombre.

30. La calidad del cuidado intensivo
posisquemnia en pacientes y ani-
males puede eer muy varable,
anadiendo morbilidad y mortali-
dad en otros aparatos y sistemas
del cerebro,

40. Existen ademéds otras variables,
como son la especie y sensibilidad
individual a la anoxia-isquemia y
la relacion drectamente propor-
cional entre la duracion de la is-
quemia Yy el grado de deéficit neu-
rologico.

Con una mayor duracion de la isque-
mia existe poco efecto sobre el déficit
neurolégico, hasta que se alcanzael u -
bral de dafo cerebral isquémico, y de
ahi en adelante, un pequeiio aumento
en la duracion de la isquemia o una va-
riacion en el manejo levarén a grandes
cambios en el déficit neurolégico. Even-
tualmente, un incremento adicional en
la duracion de la isquemiallevard a un dé-
ficit neurolégico maximo e irreversible.

La distribucion de los cambios histo-
logicos cerebrales —secundarios a la is
quemia cerebral glob I— claramente
muestra que algunas dreas del cerebro,

tales como la co teza occipital, la corteza
calcarina, los ganglios basales, etc., son
mas susceptibles al dafio por anoxia-is-
quemia que otras dreas, como la corteza
temporal y la frontal,? Esta vulnerabili-
dad selectiva fue reconocida desde 1858
por BrownSequard. Algunosla atribuyen
a factores vasculares tales como agrega-
cion eritrocitaria y comprension arte-
rial, mientras que otros sugieren una sen-
abilidad especifica de las neur nas a
actotes toxicos (pat oclisis), habiéndo-
se encontrado también comprension
capilar por los astrocitos. Por lo anterior,
se considera que la vulnerabilidad del
cerebro es debida a una combinacion de
factores.3 (Cuadro No. 2).

Las principales diferencias entre is-
quemia cerebral global y focal eon que
en la primera el insulto es en general
menos definido, aunque las lesiones tie-
nen una distribucion variable. En la
isquemia focal dichas lesiones estin
mejor circunscritas, En cuanto a los pro-
cesos bioquimicos y patofisiologicos, en
el tipo global son mds lentos, mieptras
que en el focal son mis ripidos y seve-
ros; por lo demis, su fisiopatologia es
gimilar, tanto en términos de formacion
de edema cerebral, aumento dela presion
intracraneal (PIC), pérdida de la auto-
rregulacion o formacion de una “falsa
autorregulacion™, como de metabolismo
de las catecolaminas. (Cuadro No. 3).

FOSFATOS DE ALTA ENERGIA
Y METABOLISMO DE LOS
CARBOHIDRATOS

Los cambios en la PaO, (presién par-
cial de O, en la sangre arterial) tisular
cerebral y en la fluorescencia del NADH,
e¢ han medido para determinar el indi-
cador mas temprano y maés sensitivo de
anoxia cerebral, asociada con disfuncion
eléctrica y neurologica.!’ Aunque la
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Cuadro No. 2
VULNERABILIDAD SELECTIVA

SENSIBILIDAD ESPECIFICA
NEURUNAL A LA
ANOXIA-ISQUEMIA

DIFERENCIAS REGIONALES:

e TASA METABOLICA
e DENSIDAD CAPILAR
e FLUJO SANGUINEO

e CONTENIDO DE 1,08
NEUROTRANSMISORES

EVENTOS INTRAVASCULARES:

e AGREGACION
ERITROCITARIA

e COMPRESION CAPILAR
(EDEMA)

e METABOLISMO REGIONAL
CIRCULACION COLATERAL
FACTORES ANATOMICOS.

Pa02 tisular cerebral cae @ OmmHg de
10 a 15 segundos despuée de isquemia
global, la tluorescencia de! NADH au-
menta en 3 segundos después de que la
arteria cerebral media se liga. Existe
ademsds vn aumento en la actividad glu-
colitica durante la isquemia cerebral,
lo que produce parcialmente el rapido
aumento del lactato tisular ceberal (de-
bido principalmente al sumento masivo
de la relacion NADH/NAD), al ser redu-
cidos los sisternas Redox por la isquemia.

El aumento en el lactato cer bral y el
descenso en el pH consecuente han gido
implicados como un mecanismo de dafio
cerebral isquémico que lleva a la forma-
cion de edema.!? Por la estimulacion

de la glicolisis @ rante la anoxia, el trans-
orte de glucoea a través de la barrera
ematoencefdlica se ve comprometido,
lo que es un factor limitante en la recu-
peracion bioquimica del cerebro posano-
xig. Dicho transporte ee reduce en un
30% después de 10 minutos de anoxia.
Por lo tanto una combinacion de glico-
lisis aumentada, con inhibicion del trans-
Eorte de glucosa a través de la barrera
ematoencefilica, puede magnificar la
deplecién de intermediarios metabélicos
y toefatos de alta energia durante la ano.
xia-isquemia. Por otro lado, el aspartato
y la gluta ina, protegen la integridad
del sistema respiratorio oxidativo duran-
te la anoxia (también el acetoacetato y
oxoglutamato). (Cuadro No. 4).

METABOLISMO
DE LOS LIPIDOS

Los liptdos proporcionan un alto por-
centaje del pego cerebral total: el 33% de
la materia gris seca, y 55% de la blanca;
su composicion y metabolismo varian
importantemente con la edad.

Las modificaciones en los acidos gra-
gos libres cerebrales pueden estar rela-
cionadas con la funcion de excitabilidad
de la membrana.!3 Las foefolipasas A
y A, estin involucradas en dichas modi-
ficaciones. Los principales dcidos gresos
libres son: estearico, oléico, araquidoni-
co, palmitico y docosghexanoico.

egpuéa de cinco minutos de asistolia,
el nivel de dicho acidos grasos ee incre-
ments en un 100% , probablemente con
relacion a la liberacion masiva de neuro-
transmisores y degpolarizacion neuronal,
aumentando principalmente el 4cido
araquidonico y en menor grado el este-
érico y otros.14

Dicho incremento coincide con un
deecenso de los fosfatos de alta energia
principalmente en la materia gris. Estos

cambios en los dcidoe grasos son ademaés
importantes porque intervienen sobre la
aintesis de prostaglandinas y sobre la oxi-
dacion mitocondrial, ademés de aumen-
tar la coagulabilidad de loe elementos
de la aangre, (I'5) (Cuadro No. 5)

La liberacion de aminas biogénicas
durante los primeros 10 minutos de is-
quemia cerebral global influencia sola-
mente la liberacion de icido palmitico
y oleico y no de a aquidénico y esteri-
co. Sin embargo, después de 20 a 60
minutog de isquemia parece suprimirse
la liberacion de dcidos grasos libres, 16
lo que aparentemente ge correlaciona en
forma directa con la duracion y severidad
de la misma, 17 pudiendo ger por lo tan-
to un indicador %ioqufmico de la severi-
dad del dario.

La importancia de estos factores es
tal que autores como Nemoto piensan
zue las terapias efectivas en aminorer

dafio isquémico cerebral lo son gra-
cias a que logran atenuar la liberacion
de dcido araquidonico durante la isque-
mia. Es importente puntualizar &n em-
bargo que dicha liberacién de dcidos
grasos libres no estd necesanamente
relacionada con dafo cerebral irrever-
gible.1?

METABOLISMO PROTEICO

Durante la isquemia el aparato meta-
bélico para la sintesis de proteinas cere-
brales permanece intacto, afectindose
gin embargo, en la fase de reperfu-
gion.18

Los cambios sobre los aminodcidos
(a través de piruvato y NADH) ge dan
principalmente en dos grupos:

EL DICARBOXILICO. Acidos }-gluta-
mico, aspartico, cisteico y homocistei-
co, con efecto excitatorio pronunciado
sobre las neuronas.

ISQUEMIA
GLOBAL

DEFINIDO

MAS LENTOS

DISTRIBUCION VARIABLE

EDEMA CEREBRAL 1t PIC

Cuadro No. 3

INSULTO
LESIONES

PROCESOS BIOQ.
Y PATOFISIOLOGICOS

PERDIDA
AUTORREGULACION

“FALSA AUTORREGULACION™

ISQUEMIA
FOCAL

MENOS DEFINIDO
MEJOR CIRCUNSCRITAS

MAS RAPIDOS Y
SEVEROS

PROC. BIOQUIMICOS
PATOTFISIOLOGICOS
(Ca).
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EL MONOCARBOXILICO. (o de amino-
acidos neutrales) GABA, glicina, taurina,
beta-alanina y guanidinoacético, con
efectos depresores.

La hipoxia disminuye el aspartato
cerebral y aumenta la alanina y GABA;
los primeros producen disminucion en la
oxidacion de citratos. (Cuadro No. 6)

AGUA CEREBRAL

Los factores involucrados en el des-
arrollo de edema cerebral estin pobre-
mente entendidos. Sin embargo, se ha
categorizado al edema en 2 tipos:

— Vegogénico
— Citotoxico

El pri ero probablemente relaciona
fo con edema extracelular y el dltimo

con edema intracelular. Ambos han sido
atribuidos a falla o ruptura de la barrera
hematoencefilica, o a falla de la bomba
de Na* - K*. Estas no son explicaciones
suficientes y no deben ser conside adas
como tales. Los factores especificos in-
volucrados, tales como alteracion en la
permeabilidad vascular, presiones osmo-
ticas e hidrostaticas ti e intravas-
culares alteradags no han sido extensa-
mente estudiadas en el cerebro.3

Un factor po iblemente muy impor-
tante es ¢l aumento en la particulas
osmoéticamente activas en el cerebro en
estados patoldgicos. (Cuadro No. 7)

En el cerebro normal, la oamolaridad
es mayor en el cerebelo que en otras re-
giones y el grado de incremento de dicha
osmolaridad durante la isquemia es tam-
bién diferente en las distintas regiones
del cerebro. Estos gradientes de osmo-
laridad pueden proporcionar la f erza
para que el agus se mueva de una regién
a otra durante la isquemia.

Las dreas de alta vulnerabilidad gene-
ralmente estin asociadas con tasas meta-
bolicas alta , densidades capilares eleva-
das y, por lo tanto, un gran dep6 ito de
agua intravascular disponible para inun-
dar el parénquima.t®

Se ha demostrado por otro lado que
la barrera hematoencefalica sufre ugual-
mente upa disrupcién durante la reani.
macion cardiopulmonar, lo que causa
extravagacion de proteinas plasmaticas y
edema en el tejido cerebral, pudiendo
contribuir al aumento en la presion intra-
craneal.20

CATECOLAMINAS
La noreEinefrina, d?iganﬁna y S-HT

cerebrales inuyen durante la isque-
mig, sobre todo en la primera hora posis-

Cuadro No. 4

FOSFATOS DE ALTA ENERGIA
Y METABOLISMO CARBOHIDRATOS

> Fluorescencia del NADH

1 PaO, tis. cerebral <

4 Sist. Redox 12

Deplecion intermediarios metabdlicos
y fosfatos de alta energia
t Lactato tisular J

cerebral
{
+pH

ISQUEMIA 3~
t radio NADH/NAD « ' GLUCOLISIS—> Transporte _ 10’
N—_"

EDEMA
NO RECUPERACION BIOQUIMICA CEREBRAL POSANOXIA

130%
glucosa

quémica.? Dicha reduccion es atribui-
ble a la liberacion de dichas catecolami-
nas, asi como a la digminucion en la
sintesis y degradacion de las mismas.

La sintesis de catecolaminas via tiro-
sina_hidroxilasa y su degradacion via
MAO, requiere O, molecular a 7 torr
para desarrollar una velocidad de reac-
cidon maxima,

La isquemia-anoxia e correlaciona
con un incremento de 3 a S veces del
AMPiclico cerebral, seguido por un

vios o més abajo después de 30 a 60
minutos de isquemia completa sosteni-
da. Se ha demostrado que durante la
isquemia cerebral glo ocurre una
alteracidon bifasica en la sensibilidad de
forracion de AMP-C estimulado por no-
repinefrina, aunque aun no se ha deter-
uunado i esto es reversible o no.22 (Cua-
dro No. 8)

ALTERACIONES POSISQUEMIA

descenso gradual hasta los niveles pre-  Flujo sanguineo cerebral
Cuadro No. 5
METABOLISMO DE LOS LIPIDOS
33% 55%
MAT. GRIS MAT. BLANCA
// ESTEARICO
ALTERAN - OLEICO
EXCITABILIDAD |, A% CRASOS LIBAES | 4 g aguiponico
MEMBRANA PALMITICO
DOCOSAHEXANOICO
fosfolipasa 5’ agistolia
AyA,

ALTERACION SINT. &—— > 100% —{ FOSFATOS DE
(araquid6nico/estesrico) ALTA ENERGIA

PROSTAGLANDINAS

/

ALTERACION OXIDACION
MITOCONDRIAL

NO RECUPERACION BIOQUIMICA CEREBRAL POSANOXIA

s

t COAGULABILIDAD

v

aelementos 7



Con la restauracion de la presion de
perfusion cerebral (PPC) la reperfusion
ocurre no homogenearnente a través
del cerebro, presumiblemente debido
a diferentes resistencias en los distintos
lechos vasculares afectados variablemen-
te por el vagoespasmo, a aumento en la
presién tisulur local, a compresion capi-
ar, a coagulacién intravascular, etc.,
especialmente en las dreas selectivamen-
te vitlnerables, 23/24

Dicho fenémeno de mala reperfusion
puede ser disminuido hasta cierto grado
mediante una presion de perfugion cere-
bral (PPC) lo suficientemente elevada.

En estudios recientes se ha demostra-
do la importancia de la PPC para resta-
blecer una adecuada perfusion en las
diferentes regiones cerebrales (cada una
con vulnerabilidad especifica), ademads
de la existencia de diferentes presiones
criticas de reperfusion pogisquemia. 2

PH CEREBRAL

Durante la isquemia, el pH tisular ce-
rebral desciende alrededor de 1.0 del
valor inicial de 7.0, y después desciende
ain un 0.5 mds antes de retornar a
valores normales. Estas observaciones
sugieren que en la fase de reperfusion
la mayor permeabilidad de la glocosa a
través de la barrera hematoencefilica
comparada con la del lactato, resulta
en una restauracion inicial del cerebro a
partir de glucosa, causando un incrernen-
to en la produccion del dcido lictico
pero gin contar con una adecuada oxida-
cion del lactato acumulado.

Estas observaciones también sugieren
que ¢l mayor detrimento de la isquemia
incompleta comparada con la completa

uede ger debido a una mayor acidosis
gctica.

TASA METABOLICA
CEREBRAL

Inmediatamente después de la restan-
racion de la circulacion, la tasa metabo-
lica cerebral del O, (TMCO;) disminuye
del 50 al 70% del control en los primeros
30 minutos de la reperfusién.2s Sin
embargo, entre 30 y 60 minutos posis-
quemia sumenta 3 veces més que el con-
trol. El anmento en la TMCO, después
de una hora pogisquemia sugiere que
la hipoxia cerebral continua y el hiper-
metabolismo posisquemia pueden tener
un papel en el dafio isquémico. El coe-
ficiente de wvhlizacion de O,, que es
igual al consumo de O, por €l ce ebro,
varia en relacion mas o menos directa
con la TMCO;, mientras que el conteni-
do venoso cerchral de O, vana inversa-
rente.

Sin embargo, la captacion de glucosa

8 atamentos

Cuadro No. 6
METABOLISMO PROTEICO

t PROTEOLISIS
x

ISQUEMIA
e X

1t PROTEOLISIS

A
t EXCRESION « [SINT. PROTEICA| - LIB.

AMINOACIDOS

RECIRCULACION

AMONIO.

/ { piruvato
NADH/NAD

GPO. DICARBOXILICO:
AC. 1.GLUTAMICO
AC. ASPARTICO (4)
AC. CISTEICO
AC. HOMOCISTEICO

EXCITACION NEURONAL

GPO. MONOCARBOXILICO:
(aminoéic. neutrales)
GABA (1)
GLICINA
TAURINA
BETA-ALANINA (1)
GUANIDllNOACETICO

DEPRESION NEURONAL

y la eliminacion de lactato pueden no
reflejar el metabolismo cerebral, ya que
la barrera hematoencefalica representa
un verdadero obeticulo a la difusion de
estos compuedtos, ademas de que el ce-
rebro los puede almacenar mejor que a

2.

Se ha visto que en la fage de reperfu-
8i6n después de la isquemia-anoxia la
ausencia de substratos d.iﬁponiblea (glu-
cosa, 0,) y la de fosfatos de a ta energia
no estd relacionada con la presencia o
augencia de actividad eléctrica; que la
medicion de variables metabolicas cere-
brales en base a diferencias arterioveno-
sas puede no reflejar cambios en el me-
tabolismo tisular cerebral; y que la razon
para la falla eléctrica después de la isque-
mia-anoxid se ancuentra en variables
diferentes a los fosfatos de alta energia;
gin embargo, recientemente se ha inten-
tado relacionar el metabolismo energé-

tico cerebral (mediante el uso de la dife-
rencia arterioven sa cerebral de conteni-
do de 02 y glucosa) con el pronéstico de
la mcefJopatfa hipoxica, sugiriéndose
que la recuperacion cerebral se asocia
con un aumento en el proceso de oxida-
¢ion al micio del metabolismo no glico-
Iftico. (64)

El aumento en la sintesis y los niveles
de catecolaminas en el periodo poeisqué-
mico concuerdan con los altos niveles
de AMP-C, medidos después de isquemia
cerebral. 2% Después de 8 minutos es
de 3 a 5 veces mayor y después de 16
ruinutos, de 10 a 13 veces. Si laisquemis

se prolonga por 20 minutos o més el
APV&-C ge m£xce nuevamente,

TERAPIA INTENSIVA CEREBRAL
POSRESUCITACION

La isquemia cerebral global con reper-

Cuadro No. 7
AGUA CEREBRAL

EDEMA CEREBRAL
/ \.

VASOGENICO «—— FALLA BARRERA —— CITOTOXICO
(edema extracelular) HEMATOENCEFALICA (edema intracelular)
Y BOMBA Ng&' — K*

ALTERACION PERMEABILIDAD VASCULAR
ALTERACION PRESION OSMOTICA
E HIDROSTATICA TISULAR E INTRAVASCULAR




Cuadro No. 8
CATECOLAMINAS

{ NOREPINEFRINA

{ DOPAMINA

t
{ 5-HT

\ ISQUEMIA /AMPC: 30-60°

(1 H)
TIROSINA -
HIDROXILASA < MAO
! SINTESIS t LIBERACION DEGRADACION

fugion después de 5 minutos o mis
resulta en necrosis multifocal cerebral.
La reperfusion encuentra una acidosis
tisular con vasoparilisis transitona y
provoca hipo, erhr;aién trregular, hiper-
metaboligmo, liberacién de radicales qui-
icos libres que tienden a dafar las
membranas y producen grados variables
de edema cerebral, como hemos visto.
El tratamiento pnsresucitacion influ-
ye 8 cundariamente en cambios que ocu-
rren en todos los eistemas vitales después
del inicio de la reperfusion,
Complicaciones posresucitacion, tales
como hipotensién, hipertension severa,
hipoxemia, hipercapnea, hipertermia,
gep s e insuficiencia renal han demos-
trado que empeor n el estado neurold-
gico.27/28
Los objetivos de la terapia pogresuci-
tacion son:

a) Optimizar las funciones respiratoria,
cardiovascular, metabolica y hepatica
para la supervivencia de togo eF orga-
nismo,

b) Aplicar estas medidas de manera que
beneficien particularmente a la recu-
peracion neuronal.

¢) Aplicar o investigar en pacientes los
beneficios y riesgos de nuevas medi-
das de resucitacion cerebral.

MEDIDAS ESTANDAR DE SOPORTE
VITAL ORIENTADAS AL CEREBRO

Un abordsje agresivo preventivo o
manejo inmediato de arritmiss graves y
estado de choque es pretendido en la
prevencion de un deterioro secundario
y un nuevo .

Las medides de homeostasis extra-
craneal después del paro cardiaco inclu-
yen un corto periodo de hipertengion
inmediatamente degpués de la restaura-
cion de la circulacion espontinea, segui-
da posteriormente de normotension o
leve hipertension sostenida durante el
coma, con expangores de volumen plas-
matico y terapia vasopresora de ser ne-
cesario.

Cuadro No. 9
HOMEOSTASIS EXTRACRANEAL

CONTROL DE TAm Y NORMALIZACION
DEL VOLUMEN PLASMATICO
(NMOVILIZACION
SEDACION-ANALGESIA-ANESTESIA-PREVENCION
Y CONTROL CONVULSIONES
PaCO,, pH, PaO,
CORTICOSTEROIDES
VARIABLES SANGUINEAS
LIQUIDOS-ALIMENTACION
NORMOTERMIA

La inmovilizacién con bloqueadores
neuromusculares parciales (para permitir
el reconocimiento del despertar y la he-
miplejia), facilitan el control de la en-
si6n arterial (TA) y los gasea arteriales.
Dosis convencionales de tiopental, pen-
tobarbital o difenilhidantoina (D%H)
deben ser usadas para prevenir o tratar
convulgiones o inquietus.

El proveer una moderada hiperven-
tilacién controlada y el manejo de otras
variables extracranesales se verdn a con-
tinuacién:

A. Homeostasis extracraneal (Cuadro
No. 9)

1. Controlar la TAm y normalizar el vo-
lumen plasmatico. Expansion del vo-
lumen plasmatico con liquidos (10
cc/k .); vasopresores o vasodilatado-
res, segun sea necesario (dopamina,
dobutamina, norepinefrina, nitropru-
giato de Na) (no usar este ultimo en
pacien es con presion intracraneal
(PIC) aumentada i no se cuen a con
monitoreo de la misma.?

a) Hipertenaion leve breve (TAm 120-
140 mmHg) por 1 a S minutos des-

ués de la res auracion de la circu-
acién (opcional). La bipertension
in ermitente 8 vera tiene un efecto
deletéreo sobre la recuperacién
neuronal despuée de isquemia ce-
rebral global,22/30 adema de
que se le ha intentado involucrar
como productora de dafio a la
barrera hematoencefalica,20 sobre
todo cuando es subita.3!

b) Mantener normotensién (TAm 90
mmHg) o discreta hipertension
(TAm 100-120 mmHg) durante el
coroa. Después de trau  acerebral,
mantener normotensién o leve h -
Ktensién (TAm 60-90 mmHg).

c) Catéteres vasculares, Catéter arte-
rial y central para presion venosa
central: Swan-Ganz opcional.

2. Inmovilizacion para ventilacion con-
trolada con dosis leves de relajantes
(bromuro de pancuronio). Se ha de-
mostrado la asociacion entre inmo-
vil zacion con pancuronio para venti-
lacién controlada y disminucion del
déficit neurologico después de isque-
mia cerebral global.30

3. Drogas IV para sedecion (analgesia-
anestegia) y prevencion y control de
ﬁo&wﬂaiones: tiopental y pentobar-

ital.

5 mg/kg., IV més 2 m / g. por Rr,

(niveles séricos).

24 mg/dl). Dosis total 30 mg/kh.

(mayor para conwulsiones recurren-

tes). DFH 7 mg/kg. IV, y repetir se-
n sea necesano.

4, ?;co, (presién parcial de CO, en
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gangre arterial) de 20-30 mmHg, me-
diante ventilacién controlada,
5. Un pH arterial de 7.30:7.60.
6. PaO, por arriba de 65 mmHg, con
Fi0, 50% y PEEP minimo de ser ne-
cesario (pre&ion positiva espiratoria
final).
7. Corticosteroides (opcional). Metil-
prednisolona 5 mg.rkg. seguida por
\ mg./kg. cada 6 hrsl.‘%V; gglu)exame-
tagsona 1 mg./kg. IV, seguida de 0.2
mg./kg. cada 6 hre. [V. Por corto tiem-
0:2 a5 dias.
8. Variables sanguineas:

Hematocrito 30-35%.

Electrolitos normales.

Presion coloidosmotica por arriba de

15 mmHg.

E)Albﬁmina por arriba de 3 mg./dl.).
smolaridad sérica 280-330 mOam /L.,

Glucosa 100-300 mg./%.

9. Liquidos-alimentacion.

No soluciones glucosadas solamente.
Usar glucosa 5-10% en solucion figio-
logica al 0.25 — 0.5% 1V. 30-50 cc./
kg. para 24 hrs. (en nifios 100 cc./kg.
para 24 hrs.); agregar K y otros elec-
trolitos como sea requenido,

10. Mantener normotermia. tvitar hiper-
termia.

B. Homeostasis intracraneal. (Cuadro
N.10).

1. Descartar masa ocupativa: historia cli-
nica, cuadro clinico, angiografia cere-
bral, tomografia axial computarizada.

2. Monitoreo de la preai6n intracraneal.
Sélo si estd establecida una técnica

. Opcional dessués de resucita-
cion; recomendado después de trau-
matiemo craneoencefalico y en ence-
falitis. Utll también en la encefalopa-
tia hipertengiva seve a.32
a) Se prefiere al tornillo cran al can-

cavo (Becker) en coma no trauma-
tico.
b) Se prefiere el catéter ventricular

(Lundberg) en coma traumatico.
3. Control de presion intracraneal en ¢

por debajo de 15 mm./kg. mediante:

a) Hiperventilacion (PaCO, de 20
mmHg) mediante ventilador cicla-
do por volumen de preferencia.

b) Drenaje de liquido cefalorraquideo
(LCR) ventricular.

¢) Manitol 0.5 g./Kg. IV; més 0.3 g/
Kg. IV por Hr., a corto plazo.
Opcional: manito! 1 gm./kg. IV;
dosis tnica empiTica sin monitoreo
de la presion intracraneal, imnedia-
tamente después de larestauracion
de la circulacion espontinea des-

ués del paro,

d) Diurético de asalV;furosemid0.5-
1.0 mg./kg. IV.

e) Tiopental o pentobarbital 2-5 mg./

10 elementos

Cuadro No. 10

HOMEOSTASIS INTRACRANEAL

DESCARTAR MASA OCUPATIVA
MONITOREO PRESION INTRACRANEAL
CONTROL PRESION INTRACRANEAL
HIPERVENTILACION/DRENAJE LCR VENTR./

MANITOL/DIURETICOS DE ASA/ TIOPENTAL O
PENTOBARBITAL/CORTICOESTEROIDES
HIPOTERMIA/CALCIO ANTAGONISTAS

MONITOREO EEG
MEDICIONES EXPERIMENTALES ADICIONALES
EVALUACION

kg. IV, repetido como sea necesa-
rio.

f) Barbitaricos, mismas dosis a tes
citadas hasta llegar a una dosis
total de 30 mg./kg. en un periodo
menor a 6 hrs. de ser posigle y &
es que las condiciones hemodina-
micas del paciente Jo permiten (re-
cordar su potencial efecto hipoten-
sor, aunque hay trabajos recientes

e no lo demuestran y su habili-
ad para inducir rearresto sobre
todo en corazones previameate
enfermos). Se han reportado tam-
bién otro tipo de complicacio-
es. B

g) Hipotermia: 3032°C a corto pla-
2o, con ventilacion controlada, re-
lajantes, ancstésicos, vasodilatado-
::iy evitando escelofrio. Es opcio-
La hipotermia a largo plazo no es
recomendada,

. Calcio antagonistas.

Principalmente del tipo de la lidofla-
zina, a razon de 1 mg./kg. de peso 10
minutos después del paro cardiorres-
piratorio, pudiendo repetirse la dosis
alas 8y 16 hrs.63

. Monitoreo electroencefalogrifico

(EE(I}L).

a) EEG regular,

bg EEG computarizado (moritoreo
de la funcion cerebral). Especial-
mente util en pacientes con con-
vulsiones, con “PIC'' elevada o
después de paro cardiorrespirato-
rio;3 también en otros tipos de
coma profundo3S y en el diagnos-
tico de muerte cerebral.36

¢) Potenciales evocados de tallo cere-
bral.
Esta demostrado que tienen una
gran importancia como’ pronosti-
cadores de recuperacion neurol6-

gica (potenciales evocados eoma-
tonsensoriales). 3
6. :\/Iech'ciones experimentales adiciona-
es.
Impedancia eléctrica cerebral, flujo
sanguineo cerebral, metabolismo ce-
rebral y composicion del liquido
cefalorraquideo. Basados en la idea
de que el liquido cefalorraquideo
bafia a las células cerebrales dafiadas
gse ha tratado de evaluar el daito bus-
cando cambios bioquimicos en dicho
liquido, Enzimas como la TGO, DHL,
CPK y su isoenzima BB — CPK asi
como e} AMP-C han demostrado ee-
guir patrones definidos cuando se lea
etermina seriadamente y, lo que es
més importante, estos patrones se re-
lacionan estrechamente con la evolu-
cion de los pacientes3® un feno-
meno muy ammilar al que ocurre con
el infarto agudo del miocardio, La
rimera ‘en aparecer es también la
K, elcenzando su pico méximo al-
rededor de 48 horas después de ini-
ciada la encefalopatia poaisquemica
Por lo tanto una simple puncién lum-
bar alrededor de la hora 48 propor-
cionard una valiosa informacion sobre
la evolucion final de la encefalopatia.
7. Evaluar la gravedad, dprofund.idnd del
coma y evolucion del paciente me-
diante la ayuda de algin sistema de
puntaje de los ya stablecidos (por
ejemplo el de Glasgow).

Las medidas homeostaticas cerebrales
incluyen descartar masa ocupativa intra-
cerebral que pudiera requerir cirugia in-
mediata y monitoreo de la presién mtra-
craneal, asi como sv normalizacion.

Después de la isquemia global, sin
embargo, el edema cerebral es raramen-
te tan 8 vero como para incrementar
la presion intracraneal. De todos modos,
& hay una mejoria neurologica inicial




ida de deterioro secundario, la pre-
gion intracraneal pudiera estar elevada
y entonces debera moni orizarse donde
existan las med das seguras, atraumati-
cas y asépticas para hecero.
lzl tornillo concavo cerebral es favo-
recido en el coma médico, mientras que
el catéter ventricular lo es en el trsumai-
tico, como ha sido ya sefialado. Ei mo-
nitoreo de la pregion intracraneal estd
més indicado en el coma rammético o
en la encefalitis que en el coma posparo
ca diaco. Aumentos en la presion intra-
craneal mayores de 15 mmHg, son indi-
cacionge para practicar las medidas enca-
minadas a disminuirle. Mientras que la
oamoterapia con manitol a dosis bajas
y por corto tiempo (12-72 hrs.) continia
giendo utilizada; la misma terapia en do-
gis altas y a largo plazo se ha reportado
como productora en si de enfermedad;
la hipertengion intracraneal estd siendo
cada vez mis controlada con dosis anes-
tésicaa de tiopental o pentobarbital.

MEDIDAS ESPECIALES PARA
RESUCITACION CEREBRAL

Algo gue no debe olvidarse es que
muches de estas medidas son atn con-
troversiales. Uno debe tener en mente
las diferencies entre los muchos tipos
de lesion cerebral global —como en el
choque o el paro cardiato— y la isque-
mia focal —del infarto cerebral—. Tam-
bién existen diferencias entre flujo asan-

ineo disminuido —como en el estado

e chogue— y el cese total de flujo —co-
mo en el paro cardiaco—.

Finalmente uno debe diferenciar entre
proteccion (medidae instituidas antes del
maulto) y resucitacion (medidas tomadas
después del miemo). La investigacion de
mec?sidaa especiales empleadas después
del insulto para resucitar a las neuronas
dafiadas por la isquemis-anoxia parece
justificada, ya que dichas neuronas no
gon tan vulnerables como previamente
se asumisa, hecho que debe ger bien recal-
cado.®

La primera evidencia de qué terapia
especifica empleada inmediatamente des-
pués del paro puede mejorar la evolucién
neurologica £mnm inuyendo los cambioe
iBquémicoe secundarios, ha gido obteni-
da con una combinacion de medidas
que dﬁromueven la reperfuaion, como he-
modilucién normovolémica moderada
mis hipertension sostenida noderada.®
Debe evitarse la hemoconcentracion.

El tiopental o pentobarbital adminis-
trados antes o después de isquemia focal
experimental han dem 0 redncir la
zona de infarto.? Grandes dosis de tio-
pental han disminuido eignificativamen-
te el déficit meurologico eu chamgos
después de equemia cerebral globalg y

se ha probado que es factible hacedo en
los pacieates también,® El riesgo del
tiopental es gu habilidad para arrestar el
corazdon e inducir hipotension arterial.
En la practica clinica pueden estar indi-
cdadaa domt‘:l anestéaicl:a bc&n;vencion/ali?

¢ tiopental o pentobarbitel (S mg./kg.
IV en bolo, seguido de 2 (./ngHr.,
hasta un méximo de 30 mlzﬁkg. , que
no deprimen la circulacion y requieren
gdlo de pequefias cantidades de vasopre-
sorea y expandion con volumen ge-
dar, yugular convulgiones, facilitar la
ventilacion controlada, reducir el estréa
cerebral (dcidos grasos libres) y norma-
lizer la presion intracerebral cuando se
estd monitoreando,3!

Los posibles mecanismos de accion
de los barbitiricos incluyen:

Disminuciéon del metaboliamo cere-
bral, combinada con mejoria en la reper-
fosion en relacion a los requerim entos
de 0226 y gupresion del posible hiper-
metaboliamo posisquemia cerebral indu-
cida por catecolaminas. Acaban con los
radicales quimicos libres previniendo la
destruccion de la membrana lipida.17/42
Reduccion directa del edema intra y ex-
tracelular.¥ Cambio directo del meta-
boligmo cerebral favoreciendo la viabili-
dad celular, 4 Prevencion y supresion de
hiperactividad comvalsiva y acidosis lac-
tica. Disminucion de la presion intracra-
neal.4! Inmovilizacion, anestesia y seda-
cion.42/4s

La anestesiz barbitirica para protec-
cion contra isquemia cerebral anticipa-
da durante procedimientos nearoquinir-

icos y cargiotorécicos parece justifica-

. Sin embargo, hasta el momento no
se recomienda el empleo de cargas de
dosis altas de barbitiricos para uso cli-
nico fuera de la investigacion; de hecho
existe actualmen e menoa optimigmo
con eu uso, dado que se han obtenido
pocos beneficios en préactica,65/66

El mecanismo exac o par med o del
cual los antagonistas pueden ser utiles
en este tipo de problemas no se conoce
hasta el momento, en parte porque cada
uno de ellos tiene su propio mecanismo
de accién a niv 1 celular. Se sabe gin em-
bargo, que ecortan el periodo de hiper-
tension posterior al paro y que pueden
tener an efecto benefico directo sobre
las neuronag, debido a que reducen la
carga de Cd" & nivel mitocondrial du-
rante la fase de reperfusién,6? teoria
que requiere de confirmacion.

La hipotermia terapeitica reduce el
metaboliamo y edema cerebral, retards
la deplecion de ADP% y disminuye
la magnitud del edema cerebral produci-
do por infartos expermentales y contu-
gion cerebral experimental, asi como

rotege de la actividad enzimdtica. No
ga ado aln estndiada decisivamente

Elm su uso después de isquemie global.
efecto protector de la EEY oterma in-
ducida antes del paro circalatorio total
estd fuera de toda duds. La hipotermia
moderada a cor o plazo (menos de 12
hra.) a 30-32°C, con bloqueo del escalo-
frio y la vasoconstriccion, puede estar
justificada después del paro cardiaco en

acientes jOvenes con corazones Aamos.

in embargo, la hipotermia profunda y
a largo plazo no se recomienda por su
difl'cﬁ manejo y mala perfumion tisular
aun después de recalentar alos pacientes.
Debe acompafiarse de vasodilatacion far-
macalogica y depresion hipotalimica,
usando clor promazina, barbituricos,
etc,

Se ha encontrado por otro lado que
la dopamina, sola o combinada con litﬁuo-
caina, revierte la depresién cardiovascu-
lar inducida por hipotermia, y tal mejo-
ra es equivalente a recalentar el paciente
hasta 5°C, ademés de que al compietar
el recalentado, la recuperacion cardio-
vascular ea mejor ai se usaron dichas dro-

. La lidocaina y el propranold &isla-
m\ente tienen minimos efectos hemo-
dindmicos durante le hipotermia.¥? Los
barbitaricos y la hipotermia tienen me-
canizmos diferentes de accion y pueden
sumar Bus e ectos benéficos al uaarese
Juntos. !

Se recamienda moderada h perventi-
lacién alveolar, con PaCO, entre 20 y
30 mmHg (a la eltura de la civdad de
México), ya que tiende a normalizar el

H inte;:gtf:‘i,al celr\e':bml,27 puedde me-
jorar la gion heterogénea, derivan-
do flujo sanguineo de lechos vasculares
reactivog a otroe con vaso igin, 48/ 49
ademss de reducir la PIC al disminuir
el volumen ganguineo cerebral.

Una elcaloeis regpiratoria mayor bue-
de producir vasoconstriccion excesiva
en areas cerebrales reactivas y disminnir
el pH cerebral, por lo que no ee reco-
mienda mis que en casos especiales.
Puede emplearse ademads de los

inecs el monitoreo continuo de la
PaCO, y la PaO, de tipo transcutineo,
¢ ha demostrado ser muy adecua-

0.5075

La hiperoxia terapentica ests giendo
mevalu}:ga, aunque €igue recomendin-
dose cou cifrap de PaO, alrededor de
100 mmHg; teniendo cuidado en evitar
tanto la conocida toxicidad por O, al
emplear fraccionea inspiradas eltas de
este gas por tiempo prolongedo,s2/8
como la hipoxemia,?? que aumenta e}
flujo sanguineo cerebral y concomitan-
emente ElPlC. La hipoxia mas ia hiper-
capnea graves de suficiente duracion pro-
ducen ademds disrupcion de la barrera
hematoencefalica.1?

Puede usarse PEEP bajo, siempre y
cuando ee mantenga al paciente en posi-
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cion de Fowler para no elevar la PVCy
la PIC,

Otras medidas que pueden ser benéfi-
cas para ealvar neuronas y que merecen
mayor investigaciop son:

Glv~~~a hipertonica, medida que mi-
nimiza el metabolismo cerebral, mejora
el flujo microcirculatorio, reduce el ede-
ma cerebral, nonnaliza el pH cerebral.
estabiliza 1as membranag y reduce la pre-
gion intracraneal, los blogueadores del
Ca y corticosteroides ya discutidos y
muchas otras.

La corticoterapia a corto plazo, aun-
que ain no ha sido estudiada decisiva-
mente sobre gu valor después del paro,
se recomienda actualmente de manera
optativa, ya que no es peligrosa y puede
reducir el edema cerebral y estabilizar
las membranas, inhibir radicales libres,
disminuir la produccion de liquido
cefalorraquideo y evitar convulsiones,
entre otras muchas acciones.$4/5$

La oemoterapia proporciona tan sélo
una reduccion gintomatica del edema y
ya que los diuréticos osmdticos del tipo
del manitol remueven temporalmente
agua y no sodio de las neuronas, no res-
tauran la integridad de la membrane y
fallan al no disminuir el edema ce ebral
en dreas donde la barrera hematoencef-
lica eat dafiada. La reduccidn del edema
cerebral y la presion intracraneal es se-
guida por edema “de rebote’ cuando
aumenta la osmolaridad extravascular.
El glicerol parece producir menos efec-
to de rebote.56 ya que se metaboliza
en su gran mayoria.

Se obtiene también efecto oamotico
con la administracion de glucosa hiper-
tonica.

El dextran y la albimina pueden dis-
minuir el agua cerebral, 2] aumentar la
presion coloidosmotica plasmatica. Pue-
den asociarse al empleo de diuréticos
tales como acido etacrinico. furosemid
y acetazolamida.57

Idealmente la osmoterapia debe ma-
nejarse mediante el monitoreo directo
de presiones intracerebrales.s8

Los anestésicos voldties, que tam-
bién reducen el metabolisrmo cerebral,

1 NEGOVSKY, V.. REANIMATOLOGY
TODAY. SOME SCIENTIFIC AND PHI-
LOSOPHIC CONSIDERATIONS. CRIT.
CARE. MED. 10:130, 1982.

2 SAFAR, R: INTRODUCTION ON THE
EVOLUTION OF BRAIN RESUSCITA-
TION. CRIT. CARE. MED. 6:199, 1978,

3 NEMOTO, EM.: PATHOGENESIS OF CE-
REBRAL ISCHEMIA- ANOX!A. CRIT.
CARE. MED. 6:203, 1978.

4 MOSKOWITZ, M.A, WURTMAN, RJ.
CATECHOLAMINES AND NEUROLU-
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son peligrosos ya que aumentan el vo-
lumen sanguineo intracerebral y la pre
gion intracerebral. En un futuro proxi-
mo el tratamiento contra insultos cere-
brales en forma probable no consistira
primariamente en barbitiricos, sioo que
mcluird algunos anestésicos como parte
de una terapia combinada, farmacolé-
gica y fisiologica.??

La patogénesis de la encefalopatia
posisquémica-enoxica es multifactorial,
por lo que también l28 medidas de resu-
citacion cerebral tendrdn que ser multi-
fariticas.

Existen por 4ltimo multiples medidas
terapelticas, ain no puestas en practica
en la clinica y que deberin evaluarse en
un futuro proximo, lo mismo que algu-
nos efectos adversos que pueden produ-
cirge en el médico intensivista, respon-
gable de este tipo de manejo, relaciona-
dos con el gran estrés al que se ve some-
tido en ocasiones.s?

La resucitacion por otro lado no debe
iniciarse cuando el paciente esta en el
estado terminal de una enfermedad incu-
rable, o cuando existan otras razones de
peeo que orienten a pensar que no existe
oportunidad razonable de restablecer a
la mente humana.?? Por otro lado, la
posibilidad incicrta de muerte cerebral
no debe detener los esfuerzos conjuntos
de resucitacion, ya que dicho estado no
podréd ser determinado con certeza de
manera inmediata,

Por otra parte, es de primordial im-
portancia el aspecto socioecondmico y
filosofico! de la resucitacion cerebral

les limiwantes que de ello se derivan.
ilary que recordar que el costo estimado
hace vn par de afioe en los EE.UU., del
tratamiento exitoso de un paciente con
dafio cerebral severo es del orden del mi-
llon de dolares,® por lo que habra
de hacerse une valoracion estricta en
cada caso, determinando oportunamen-
te aquéllos de muerte cerebral que ame-
riten el cese de toda intervencion tera:
péutica.61

No dejan de ser altamente inquietan-
tes ademas reportes preliminares de geries
grandes en los que se estima la mortali-
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dad a un mes de pacientes sometidos
a reanimacion cerebralcardiopulmonar
hasta de un 71%, principalmente por pro-
blemas cardiacos (41%) y en segundo lu-
gar cerebrales (32%).62

La ruta a seguir en el futuro inmedia-
to segun Safar, en cuant a la investiga-
cion de la resucttacion cerebral, debera
incluir:60

1) Reanimacion a nivel celular, particu-
larmente cerebral, con énfasis en la
viabilidad celular y en la reversibili-
dad del dafio.

2) Entendimiento y disminucion de las
alteraciones de la microcirculacion,
incluyendo a lag membranas y al es-

acio intercelular,

3) Fisiopatologia del proceso natural de
la muerte.

4) La poaibilidad de existencia de meca-
nismos neuroendocrinos que ayuden
a la adaptacion al dato.

5) Bfmq‘uega de explicaciones fisiopato-
logicas de las experiencias vividas por
pacientes al borde de la muerte pero
que fueron reanimados con éxito &er-
cepcion distorgionada del medio am-
biente).

6) La posibilidad de autoadministracion
de reanimacion por corto plazo,

7) Desarrollo del desfibrilador automati-

co.

8) Explorar los amplios potenciales de
la anestesia terapeutica.

9) Reinvestigacion del transplante cora-
z6n-pulmon.

10) Investigacion epidemiologica y edu-
cacion.
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