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RESUMEN

Objetivo: El presente estudio pretende evaluar el com-
promiso de la reactividad cerebrovascular en pacientes
con sepsis y shock séptico a 3,600 m.s.n.m.

Disefio: Prospectivo longitudinal de casos-controles.
Ambito: Unidad de Terapia Intensiva del «Hospital Obrero
Numero 1 de la Caja Nacional de Salud» en La Paz, Bo-
livia, en el periodo de noviembre de 2011 a febrero de
2012.

Pacientes y participantes: Pacientes sépticos (n=10) y
voluntarios «sanos» (n = 11), ambos residentes de 3.600
m.s.n.m., los seis Ultimos meses.

Resultados: Por medio de ecodoppler transcraneal se
midié la velocidad media de flujo sanguineo cerebral en
la arteria cerebral media con mejor sefial de insonacién
antes y después de la administracion de 1 g de acetazo-
lamida, obteniéndose un aumento en la velocidad de flujo
en el «grupo séptico» de 31.9% y en el «grupo control»
de 30.2% (p = 0.3770, IC al 0.95% de 0.1559 a 0.597),
sin cambios significativos en el indice de pulsatilidad ni
en la presion arterial media.

Conclusiodn: La reactividad cerebrovascular no se en-
cuentra alterada en pacientes sépticos a gran altura.
Palabras clave: Vasorreactividad cerebral, sepsis, gran
altura.

INTRODUCCION

La evaluacién de la reactividad cerebrovascular
permite determinar cdmo los vasos de alta re-
sistencia reaccionan ante estimulos vasogénicos
exdgenos.’? Existen varios procesos patoldgicos
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SUMMARY

Objective: To evaluate a significant compromise in cere-
brovascular reactivity in septic and septic shock patients
at 3,600 meter above the sea level.

Design: Prospective longitudinal case-control study.
Field: Intensive care unit of the «Hospital Obrero Nume-
ro 1 de la Caja Nacional de Salud», a tertiary university
hospital, in La Paz, Bolivia during the period November
2011-February 2012.

Patients and participants: Septic patients (n = 10) and
«healthy» volunteers (n = 11), all residents of 3,600 meter
above the sea level during the last six months.

Results: With transcranial ecodoppler, the mean velocity
of the cerebral blood flow of the middle cerebral artery
with the best insonation sign was measured, before and
after the administration of 1 g of acetazolamide. The ve-
locity in the «septic group» increased 31.9% and in the
«control group» 30.2% (p = 0.3770, Cl 95% from 0.1559
to 0.597), without significant changes in the pulsatility in-
dex nor the mean arterial pressure.

Conclusion: This study demonstrates the lack of signifi-
cant compromise of cerebrovascular reactivity in septic
patients at high altitude.

Key words: Cerebral vasoreactivity, sepsis, high altitude.

que disminuyen de por si la capacidad vasodila-
tadora como la arterioesclerosis, microangiopatia
diabética y vasculopatias autoinmunes.® Matta y
Stow reportaron que la autorregulacién y la reacti-
vidad al didxido de carbono se encontraban intac-
tas en pacientes con sepsis, mientras que Terborg
reportd un compromiso severo de la reactividad
vasomotora. La acetazolamida es un inhibidor re-
versible de la enzima anhidrasa carbodnica locali-
zada en la superficie de los eritrocitos y células
gliales (descrita por Rougton en 1930) que cataliza
la reaccion:

CO, + H,0 — H,CO, — [H*] + HCO 24
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Muchos investigadores han descrito un efecto
vasodilatador periférico dosis dependiente. Fri-
berg et al. (1990) determinaron un aumento signi-
ficativo en el flujo sanguineo cerebral luego de la
administracion de 1 g de acetazolamida de forma
oral o intravenosa.® La acetazolamida se absorbe
bien en el aparato gastrointestinal, la accién por
via oral se presenta sobre todo a las 1-2 horas, la
semivida es de aproximadamente cinco horas y la
excrecion renal es practicamente completa en 24
horas; ésta produce una vasodilatacién de las ar-
teriolas cerebrales, probablemente por induccion
de la sintesis de 6xido nitrico.3 Se define reacti-
vidad cerebrovascular como el aumento porcen-
tual de la velocidad media de flujo sanguineo de
la arteria cerebral media, luego de la administra-
cidn de acetazolamida, calculada mediante la si-
guiente formula:1278

Reactividad cerebrovascular = (velocidad media
a 1-2 h—velocidad media inicial)/velocidad inicial

Resulta imprescindible describir los fendmenos
que ocurren en cada lugar para actuar como con-
secuencia de éstos segun cada region, ya que tanto
la fisiologia como la fisiopatologia humana son dife-
rentes entre las diversas latitudes.

PARTICIPANTES Y METODOS

El «grupo séptico» estuvo conformado por pacien-
tes = 18 afos internados en la Unidad de Terapia
Intensiva polivalente del Hospital Obrero Numero
1 en La Paz (Bolivia) que cumplieron los criterios
de sepsis/shock séptico del consenso del Ameri-
can College of Chest Physicians/Society of Critical
Care Medicine (ACCP/SCCM) Conference Com-
mittee con cualquier alteracién en el nivel de la
conciencia y valores de pCO, entre 20-32 mmHg
(normocapnia para la region); se excluyeron pa-
cientes con alteraciones en los valores de gluce-
mia, meningoencefalitis, desequilibrio hidroelec-
trolitico, hipertensidn intracraneal, hemorragia
subaracnoidea, enfermedades autoinmunes, en-
cefalopatia hipdxico-isquémica o acidosis severa.
El «grupo control» estuvo conformado por perso-
nas = 18 afios de edad, excluyéndose personas
con sepsis, diabetes mellitus, hipertensién arterial,
enfermedades autoinmunes o estenosis carotidea.
Ambos grupos estuvieron conformados por resi-
dentes de la ciudad de La Paz por los menos los
ultimos seis meses.
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Luego de 5 minutos de adaptacion en reposo,
se tomé la muestra de gasometria arterial (1mL)
analizando la misma en gasémetro (Ciba-Corning,
Bayer Diagnostics, Barcelona-Espana); se midie-
ron las velocidades de flujo por Doppler transcra-
neal (Delica EMS-9, Guangdong-China) con son-
da de 2 MHz a través de la ventana transtemporal
segun la mejor sefal de insonacion disponible de
la arteria cerebral media con profundidad inicial
entre 45-55 mm. Se registraron las velocidades
de flujo sanguineo cerebral, se administré 1 g de
acetazolamida por via enteral/oral y se volvio a to-
mar gasometria arterial entre 1-2 horas, luego de
la administracion junto con la medicién de velo-
cidades de flujo en la misma arteria cerebral me-
dia de la primera medicién por el mismo operador.
Para el andlisis de los datos se utilizé estadistica
descriptiva y creacion de una base de datos en el
programa SPSS 18. Cabe sefalar que se obtuvo
el consentimiento informado respectivo cumplien-
do los postulados de la declaracion de Helsinski,
ademas de la aprobacion por el Comité de Etica
Hospitalario.

RESULTADOS

En el estudio participaron 10 pacientes que con-
formaron el «grupo séptico» y 11 participantes que
conformaron el «grupo control» (Cuadros | y Il). En
el «grupo séptico» existié un aumento en la veloci-
dad media del flujo sanguineo cerebral de 31.9% y
en el «grupo control» del 30.2%; p = 0.3770 (IC al
95% de 0.1559 a 0.597) (Figura 1). El indice de pul-
satilidad no mostré variacién en el «grupo control»,
sin embargo, en el «grupo séptico» existié una dis-
minucion de 17%, p = 0.0547 (IC al 95% de 0.051
al 0.1043) (Figura 2). No hubieron cambios signifi-
cativos en los valores de presién arterial media, con
elevacién de solamente 1.25% en el grupo control
y 0.13% en el grupo séptico, p = 0.1133 (IC al 95%
de 0.1034 a 0.1237) (Figura 3).

DISCUSION Y CONCLUSIONES

Es interesante evidenciar que pacientes con en-
cefalopatia asociada con sepsis presenten velo-
cidades de flujo cerebrales equiparables a las de
personas residentes «sanas» de la ciudad de La
Paz y que la respuesta al test de acetazolamida es
similar en ambos grupos, concordante con Matta y
Stow quienes sugieren que la vasoparalisis induci-
da por sepsis no involucra a la vasculatura cerebral.
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Cuadro |. Caracteristicas del grupo séptico.
PA (mmHg) ACM (m/s)
p0O,  pCO,

Ndm  Sexo Edad Diagnostico T S M D pH  (mmHg) (mmHg) VS VM VD IP

. 0 98 77 67 732 47 31 65 43 32 0.77
1 E 89 Sepsis a foco

pulmonar C 99 75 63 7.3 48 32 77 52 39 0.73
) i s Sepsisafoco 0 100 72 58 736 50 28 69 46 35 0.74

pulmonar C 98 72 60 735 52 29 79 54 42 0.69
; . o Sepsisaoco 0 102 67 50 738 54 29 70 49 38 0.65

abdominal ¢ 99 68 52 736 52 29 79 56 45 0.61
. y 5 Sepsisafoco 0 98 65 49 745 50 26 66 49 40 0.53

toracico cC 102 74 60 745 52 28 72 57 50 0.39
: y 5 Sepsisafoco 0 105 80 68 733 49 30 72 47 34 0.81

pulmonar c 102 78 66  7.33 48 32 71 48 36 0.73

. 0 103 73 59 736 50 29 67 44 32 0.80
6 M 50 Sepsis a.foco

abdominal ¢ 99 77 66 735 52 30 72 51 40 0.63

. 0 101 78 67 742 54 26 72 48 36 0.75
7 M 50 Sepsis a foco

pulmonar c 102 73 59 741 53 28 68 51 42 0.51

. 0 100 79 69 740 54 27 68 53 46 0.42
8 M 56 Sepsis a foco

pulmonar c 102 75 62 739 55 29 71 52 42 0.56

, 0 101 75 62 736 57 29 70 51 41 0.57
9 E 66 Seps!s a'foco

urnario C 100 74 61 735 54 30 75 53 42 0.62
" - L5 Sepsisafoco 0 91 70 59 734 53 28 66 43 31 0.81

pulmonar 9 71 61 733 5 20 65 43 32 0.77

M: Masculino, F: Femenino, T: Tiempo: 0, Antes de la administracion de acetazolamida, C: 1-2 horas luego de la administracion de acetazolamida,
PA: Presion arterial, S: Sistdlica, M: Media, D: Diastdlica, ACM: Arteria cerebral media, VS: Velocidad sistolica, VM: Velocidad media, VD: Velocidad

diastdlica, IP: indice de pulsatilidad.

Otros factores deben ser tomados en cuenta para
la realizacion de futuras investigaciones, tales como
la ingesta de alimentacién rica en carbohidratos du-
rante la prueba de estimulacién con acetazolami-
da, los niveles de hemoglobina de cada paciente
y participante en particular, el estado de resucita-
cién con liquidos al que fue sometido cada paciente

durante el tratamiento intensivo y otros. Entre las
limitaciones mas importantes del estudio se deben
mencionar la disparidad de edad entre ambos gru-
pos y la ausencia de gasometria de control al grupo
«control», la cual no se realizé por motivos éticos.
Los autores declaran que no existen conflictos de
intereses.
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Cuadro Il. Caracteristicas del grupo control.
PA (mmHg) ACM
pO, pCO,
Nim  Sexo Edad T S M D pH (mmHg) (mmHg) VS VM VD IP
0 107 8 69 7.3 53 30 77 50 37 080
1 M 28 c 9% 77 69 100 65 48 0.80
0 110 76 59  7.38 54 31 76 51 8 075
2. M 30 C 16 74 58 108 67 46 093
0 105 72 56 741 64 24 75 9 3% 080
8 F 2 c 110 8 77 100 68 5 070
0 106 74 58  7.39 57 3 74 50 38 072
4 F 28 C 105 77 63 54 37 28 070
0 104 77 64 734 52 31 78 58 48 052
5 F 3 C 102 77 65 76 5 46 054
0 9 64 50 740 53 27 72 9 3 on
6 F 23 C 93 64 50 77 50 37 080
0 110 8 70 7.8 57 29 71 8 3 on
7 F 39 C 12 9% 79 74 51 39 068
0 114 8 76 739 68 28 87 55 39 087
8 F 39 C 109 84 72 88 61 8 066
0 119 8 70 7.6 57 30 82 60 49 055
o F 29 C i1 79 63 83 60 48 058
0 105 79 67 739 67 29 83 62 51 052
o F 24 cC 102 77 65 82 61 50 0.52
. " 0 134 90 69  7.39 62 31 85 62 50 056
C 118 90 76 of 62 48 069

M: Masculino, F: Femenino, T: Tiempo: 0, Antes de la administracion de acetazolamida, C: 1-2 horas luego de la administracion de acetazolamida, PA: Presion
arterial, S: Sistdlica, M: Media, D: Diastélica, ACM: Arteria cerebral media, VS: Velocidad sistélica, VM: Velocidad media, VD: Velocidad diastélica, IP: Indice de

pulsatilidad.
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Figura 1. Cambios en la velocidad de flujo sanguineo
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Figura 2. Cambios en el indice de pulsatilidad.
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Figura 3. Cambios en la presion arterial media.
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