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RESUMEN. La definicion de consciencia en si encierra una gran dificultad por su esencia y la inmensa complejidad
de los numerosos componentes y procesos que la conforman. La consciencia como caracteristica inherente al ser
humano ha sido objeto de numerosos estudios y tratados, no solo cientificos, sino ademas filosoficos, religiosos,
éticos, etcétera. Esto también incluye la diferencia entre consciencia y conciencia. La dificultad para poder establecer
el principio que da origen a la consciencia, representa, por lo tanto, un gran reto para poder dilucidar con certeza lo
que sucede con ésta durante el evento anestésico. Gracias al entendimiento que se va logrando a través de las inves-
tigaciones concernientes a las funciones de diferentes y complejas estructuras, tales como la substancia activadora
reticular ascendente, el talamo, partes del cuerpo estriado y la corteza cerebral, entre otras, que se relacionan gracias
a la existencia de redes neuronales, integradas a su vez por nodos con funciones especificas y a la vez variadas,
capaces de intercomunicar estas estructuras encefalicas, aun estando distantes, se tiene ahora nociones sdlidas de
dénde, como y cuanto se puede ver afectada la integracion de la consciencia como consecuencia del efecto de los
diferentes anestésicos.

ABSTRACT. To define consciousness per se, involves a great difficulty because of its essence and the huge complexity
regarding the great number of its components and the processes within. Consciousness, as a human characteristic, has
been matter of large researching not only through a scientific approach, but also from the perspective of philosophic,
religious, ethics investigations among others, including the distinction between consciousness and awareness. The
trouble to define the foundation of consciousness implies a great challenge to get to know, what is happening during
the anesthesia period. Through the understanding that has been accomplished by way of investigations concerning the
different and complex functions of diverse neural structures such as the brain stem reticular formation, the thalamus,
some parts of the striatum and the cerebral cortex among others, how they become connected by the neuronal nets
who are compounded by nodes that have not only specific but a wide array of functions, capable of interconnect all
these encephalic structures, even though they are far away, we know now with a good amount of certainty, where, how
and how much the integrity of consciousness can be affected as a consequence of the different anesthetics effect.
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CONSCIENCIA

Tratar de definir la consciencia ha sido motivo de una
gran cantidad de publicaciones y estudios en diferen-
tes disciplinas dedicadas al «conocimiento». Sin embargo,
tratando de acercarse al punto de vista mayormente médico
se podria decir, como lo hacen Northoff y Huang, que es un
fendmeno complejo que incluye diferentes dimensiones entre
las que se encuentra comprendida la consciencia de conteni-
dos (vivencias y experiencia) complementada, a su vez por
el nivel de consciencia (nivel de alerta). Ademas, se incluyen
también en este complicado proceso aspectos cognitivos
y fenomenolodgicos que al final tienen como via comun la
agrupacion y organizacion de diferentes aspectos que, desde
la perspectiva neuronal, se asocian con actividad espontanea

y estructura espacio-temporal. Los mecanismos exactos so-
bre los que descansa la consciencia, por ejemplo, el estado
o nivel de la misma, su contenido y forma, la experiencia y
la fenomenologia, el grado de conocimiento y experiencia y
por supuesto sus relaciones, permanecen aun con areas de
grandes interrogantes(".

Por otro lado, la conciencia se define como la posibilidad
de distinguir el bien y el mal, la coherencia moral y la conse-
cuencia ética de alguna circunstancia o escenario.

El modelo neurofuncional aceptado del despertar y la cons-
ciencia inicia con el sistema activador reticular ascendente,
situado en el tallo cerebral que proyecta hacia arriba cambios
funcionales fisioldgicos y cuyas vias finales son el tdlamo y la
corteza cerebral basal frontal y requiere necesariamente de la
integracion perfecta de todos estos componentes.
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A continuacion, haremos una exposicion de los diferentes
integrantes de este sistema, llevando un orden ascendente,
direccion de funcion actualmente aceptada.

SISTEMA RETICULAR ACTIVADOR ASCENDENTE

En la década de los 40 los doctores G. Moruzzi y H. Magoun,
buscando la posibilidad de la existencia de un sistema inhibidor/
excitador en el tallo cerebral como principio del estado de dormi-
do/despierto, ya propuesto anteriormente entre otros por Bremer
con su investigacion del cerebro aislado, lograron demostrar que
la base fisiologica del origen del estado de despierto/dormido
reside en el sistema activador reticular ascendente (SARA)?.

Utilizando animales de experimentacion, bajo anestesia
con cloralosana demostraron que la estimulacion del tallo
cerebral genera cambios del electroencefalograma (EEG)
propios del estado de despierto, estableciendo asi que el origen
de este estado se encuentra en el SARA®),

En la actualidad, se sabe que el SARA esta compuesto por
un conjunto de niicleos y fibras nerviosas que se interconectan
entre si y que comparten espacio en el tallo cerebral con los
nucleos de origen de los nervios craneales, asi como con las
vias nerviosas ascendentes y descendentes.

El fenémeno del despertar tiene tres variedades:

1. Despertar autonémico representado por las respuestas a
fendmenos neurolégicos como cambios en la frecuencia
cardiaca y dilatacion pupilar.

2. Despertar en estado de vigilia que se refiere principalmente
ala conectividad entre el SARA, el talamo y la red cerebral
de default.

3. Despertar afectivo asociado con interocepcion y que im-
plica una unioén entre areas corticales y subcorticales muy
relacionadas con estimulos evocativos tanto agradables
como desagradables®.

La funcion propia del SARA se realiza a través de dos
vias; la primera tiene como destino final el talamo y com-
prende la accion de dos nucleos: el tegmento pedunculo
pontino y el laterodorsal, ambos colinérgicos. Las neuro-
nas en esta area disparan rapidamente durante el estado
de despierto; la segunda rama se origina en las neuronas
monoaminérgicas localizadas en la parte superior del tallo
cerebral y del hipotalamo. Este sistema comprende al locus
coeruleus, el cual es noradrenérgico y los nucleos del rafe
que son serotoninérgicos. También incluye parte de la
substancia gris periacueductal, la cual es dopaminérgica
y las neuronas tuberomamilares hipotalamicas que son
histaminérgicas. Esta via activa las neuronas del area hi-
potalamica lateral y de la base del 16bulo frontal de donde
parte la activacion a toda la corteza cerebral. Las lesiones

de estas dos ultimas estructuras causan suefio profundo y
coma® (Figura 1).

En contraposicion con el sistema del despertar existe un sistema
que promueve el estado de dormido, el cual tiene como punto de
partida el nucleo predptico ventrolateral (NPV) del hipotalamo.

Las neuronas localizadas en este nucleo, que son
GABA¢érgicas, envian sefales a través de sus proyecciones
al tallo cerebral ¢ inhiben a los nucleos celulares en el hipo-
talamo, a las neuronas orexinérgicas y en el tallo cerebral al
locus coeruleus y al nticleo tuberomamilar® (Figura 2).

El NPV se ha identificado como uno de los blancos de
los anestésicos. Hay estudios que demuestran que tanto el
propofol como los barbituricos activan al niicleo a través
de diferentes receptores, pero principalmente a través de
receptores GABA. Los anestésicos inhalados directamente
despolarizan a las células del NPV,

TALAMO

El siguiente componente fundamental en los mecanismos de
consciencia-despierto-dormido es el talamo, ya que su inte-
gridad es un requisito indispensable para establecer tanto el
estado de despierto como el de consciencia. Los infartos del
talamo causan habitualmente un estado de coma®.
Independientemente de su funcion como mediador del
estado de despierto y de consciencia, el talamo es el centro

- LDT (ACh)

W PPT (ACh)
[*]
LC (NA)
Hipotalamo
Puente troncoencefélico Cerebelo
Médula =~

Tallo cerebral

Figura 1: Vias y nicleos del sistema activador reticular ascendente.

PPT = nucleo pedinculo pontino, LDT = ncleo laterodorsal del tegmento, LC = locus
coeruleus, Raphe = nlcleos del rafe, ORX = orexinas, TMN = ndicleo tuberomamilar,
VPAG = substancia gris periacueductal, BF = region basal frontal.
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Figura 2: Sistema del suefio.

VLPO =ncleo ventrolateral del hipotalamo, ORX = orexinas, TMN = nticleo tuberoma-
milar, vPAG = substancia gris periacueductal, Raphe = nucleos del rafe, LDT = nicleo
laterodorsal del tegmento, PPT = nticleo pedinculo pontino, LC = locus caeruleus.

de informacion del que depende la corteza cerebral sensitiva
correspondiente para recibir la informacion de una multitud de
variables sensoriales, por lo que ocupa un lugar preponderante
en el ordenamiento y filtrado de todos los datos sensitivos,
independientemente de otras informaciones, como la que
corresponde al control motor®.

El tdlamo, situado en el diencéfalo, forma parte de las
paredes del tercer ventriculo y es una estructura basicamente
compuesta por substancia gris, tiene forma ovalada, es par, cu-
yas mitades estdn unidas mediante la adherencia intertalamica.
Mide 3 cm de largo por 1.5 de ancho y esta dividido en 50
nucleos, varios de los cuales son subdivisiones microscopicas.
Esta atravesado por la lamina medular interna, la cual a su vez
estd formada por una banda de fibras mielinicas que corre en
toda su extension. La funcion de la [dmina medular consiste
en conectar a los diferentes ntcleos del tdlamo entre si.

Las neuronas que componen el tdlamo son de dos tipos
desde el punto de vista funcional. Las neuronas principales o
de proyeccion (tdlamo-corticales) transmiten informacion del
talamo a la corteza y constituyen 75% de la totalidad de neu-
ronas talamicas. El resto de la poblacion neuronal del tdlamo
(25%) tiene como misioén el mantenimiento de las conexiones
entre los circuitos locales, quienes procesan la informacion que
recibe el tdlamo y a su vez la envia a la corteza cerebral(!?),

Los axones de las neuronas de proyeccion terminan en la
corteza cerebral y a través de la liberacion de glutamato hacen
conexion con las neuronas corticales. Estas aferencias talamo-

corticales pueden ser de dos tipos de acuerdo con la finalidad
de su proyeccion: especificas y no especificas.

Las proyecciones especificas tienen su origen en nucleos del
talamo que son puntos de relevo para toda la informacion sen-
sorial excepto la olfativa (que llega sin relevo al area temporal),
esta informacion es conducida de ahi a las correspondientes
areas corticales especificas. Estos sistemas de proyeccion
especifica hacen sinapsis en las capas IV y V (que constituyen
el area somatica piramidal, ya que en esa zona se encuentran
los cuerpos neuronales piramidales) de la corteza cerebral y
son portadoras de informacion sensitiva general y especial.
En consonancia con esto, coexisten también proyecciones
reciprocas desde la corteza cerebral al tdlamo a través de la
capsula interna y forman a su vez el circuito cortico-talamico;
las neuronas que dan origen a estas fibras son las neuronas
piramidales que se encuentran tanto en la capa IV como en la
V de la corteza cerebral. A través de su axon estas neuronas
regresan a los nucleos talamicos la informacion ya procesada,
la cual proviene del area cortical que a su vez recibi6 esta in-
formacion proveniente del talamo, creando de esta manera un
circuito de retroalimentacion constante. Antes de hacer relevo
con el interior del talamo, se proyectan ramas colaterales al
nucleo reticular del mismo. El neurotransmisor de las sinapsis
cortico-talamicas es también el acido glutamico teniendo como
receptores principales al NMDA (N-metil-D-aspartato) y al
AMPA (4cido a-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazol)(! 12,

El otro grupo de fibras, las inespecificas, hacen sinapsis
en las capas I (zona dendritica apical) y V (zona somatica)
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Figura 3: Sistema talamo-cortical y cortico-talamico y su correlacion con
el nicleo reticular.
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Figura 4: Sistemas de proyeccion talamo-corticales especificas y no
especificas y su sinapsis en la corteza cerebral en su diferentes capas;
la capa | o area dendritica apical es la receptora de las fibras talamicas
inespecificas y las capas IV y V o area somatica piramidal las que reciben
la informacion especifica.

corticales y proceden de los nucleos de la linea media e
intralaminares. Estan relacionadas directamente con los
mecanismos del despertar y de la consciencia. Este tipo de
fibras no llevan una informacion sensorial especifica, ya que
su labor es modular el nivel de actividad de la corteza a través
de los cambios de frecuencia de descarga, proveniente de los
nucleos laminares del talamo (Figura 3).

En las diferentes teorias del origen y mantenimiento de
la consciencia, hay un punto de convergencia basado en que
tanto el sistema inespecifico talamo-cortical como los proce-
sos cortico-corticales se intersectan en la capa V de la corteza
cerebral, lo que permite que las fibras tdlamo-corticales dis-
paren y promuevan con su descarga proveniente del tdlamo,
la comunicacion cortico-cortical, fundamental en la creacion
del estado de consciencia. El intercambio de informacion
estd importantemente influenciado por la accion del nicleo
reticular que modula y administra el flujo de datos que fluyen
de manera constante de y hacia el tilamo'® (Figura 4).

Esta teoria se ve fortalecida a través de varias investigaciones
entre las que se encuentra la de Redinbaugh y colaboradores.
En primates bajo anestesia estimularon con microelectrodos el
talamo central lateral, con lo que se produjo la apertura de los
ojos con parpadeo similar al estado de despierto consciente; los
animales llevaron a cabo extension y retraccion de los miem-
bros superiores, movimientos faciales y retraccion al dolor!).

Buscando sealar el punto de partida principal del sistema
no especifico del talamo, Honjoh y colaboradores demostraron
en animales de laboratorio, mediante la estimulacion optogené-
tica, que las células del ntcleo ventromedial (NV) del tdlamo
regulan y controlan la actividad cortical y con ello el inicio
y mantenimiento del estado de despierto y la consciencia>).

Con la finalidad de precisar cual es el area cortical que
se integra al talamo para dar como resultado el estado
de consciencia, Afrasiabi y colaboradores, a través de la
estimulacion de la corteza frontal y la parietal de macacos,
encontraron que ademas del area frontal, también la region
cortical parietal juega un papel muy relevante en el estable-
cimiento del estado de consciencia'®.

Otro nucleo talamico fundamental en el mecanismo del
despertar y el estado de consciencia es el nticleo reticular
(NR), el cual tiene caracteristicas notables y inicas tanto ana-
tomicas como funcionales. Desde el punto de vista anatomico
se encuentra cubriendo al talamo en ambas caras externas y
en contacto directo con la corteza cerebral; por consiguiente,
ocupa una posicion clave tanto en las comunicaciones talamo-
corticales como en las cortico-talamicas. Funcionalmente el
NR es una capa de neuronas GABAérgicas interconectadas
entre si y con los axones que salen del propio NR, lo que le
permite facilmente constituirse como un centro de ordena-
miento y clasificacion de todos los impulsos nerviosos(!7:'8),

Gottschalk y Miotke proponen que el NR es otro sitio de accion
de los anestésicos, tanto inhalados como intravenosos, debido a
la accion de éstos sobre los receptores GABA,, y los canales de
calcio, entre otros, promoviendo asi una sincronia fija con la region
frontal, enlentecimiento y aumento de la amplitud del EEG('?),

Muchos de los estudios realizados apuntan a que el talamo
en general y en particular el NR ocupan un lugar cardinal en
el estado mental de consciencia mediante una sincronizacion
de las redes talamo-corticales, cortico-corticales y cortico-
talamicas en las diferentes frecuencias del EEG??).

AREAS CORTICALES Y CONECTOMA

Se han descubierto una gran cantidad de subdivisiones ana-
tomicas cerebrales que superan con creces las 52 propuestas
por Brodmann en 1909; esto se ha conseguido principalmente

Figura 5: Sistema matematico «pequefio mundo» (small world). En donde
todos los nodos que lo componen se conectan entre si de la forma mas
rapida y eficiente compartiendo datos de cada uno. Sobresalen los nodos
concentradores y administradores de informacion.
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Figura 6: «Club de ricos» donde estan concentrados la mayor cantidad de
conexiones y de administracion de la informacién cerebral.

mediante el proyecto del conectoma humano (human con-
nectome project), lanzado en julio de 2009 con dos objetivos
principales: pormenorizar las areas anatomicas mas reciente-
mente descubiertas y la busqueda de la conectividad, punto a
punto de las vias neuronales en el cerebro®V.

Los investigadores emplearon diferentes herramientas: la
resonancia magnética por difusion, la resonancia funcional
en estado de reposo y de tarea asignada; usaron la técnica de
nivel sanguineo de oxigeno dependiente (blood oxygen level
dependent [BOLDY]), entre otras técnicas, y hasta el momento
han distinguido las propiedades tinicas de la anatomia cerebral
de pequefias superficies cerebrales llamadas parcelas, hasta
ahora se han definido 180 de ellas®?.

Las areas de la corteza motora-sensorial, la corteza del cin-
gulo, la corteza del hipocampo y parahipocampo y la corteza
visual se han estudiado de manera detallada; por ejemplo,
esta Ultima ocupa todo el 16bulo occipital, ademas de varias
porciones de los I6bulos parietal y temporal(324).

La conectividad de todas estas areas entre si, se logra basi-
camente a través de dos sistemas: el estructural y el funcional.
La conectividad estructural o anatomica se ha estudiado durante
décadas, en la actualidad es bien conocida, y se refiere a la exis-
tencia de una anatomia integral y capaz de conectarse a través
de tractos cerebrales, los cuales unen diferentes areas cerebrales
distantes entre si y esta basada principalmente en proyecciones
de materia blanca que unen regiones tanto corticales como
subcorticales. Es muy estable y trabaja en escala de segundos.
No obstante, hay regiones cerebrales entre las que no se puede
demostrar la presencia de tractos que las unan, pero muestran

interaccion clara entre ellas, lo que lleva a pensar que parale-
lamente a la comunicacion distante anatémica, existen enlaces
de redes cerebrales conectadas interneuronalmente, lo que se
explica mediante la conectividad funcional. Este tipo de conec-
tividad no tan estable como la anatémica y es muy cambiante
en el contexto de décimas o centésimas de milisegundos, esta
basada en la unidad llamada nodo que representa una fraccion
de parcela tanto cortical como subcortical. Sobre esta unidad
y su comunicacion con otros nodos descansa el fundamento
de los procesos integrativos y las interacciones dinamicas a
través de diferentes regiones y sistemas que hacen realidad
la existencia de todos los procesos mentales. Esta propuesto
que este proceso integrativo sigue el principio de un sistema
matematico llamado «Red de pequefio mundo» (Small world
network); la mayoria de los nodos no son vecinos entre si, pero
através de estas conexiones pueden acceder a una gran cantidad
de informacion de otros nodos para asi formar un conjunto me-
diante el menor niimero de relevos o pasos, 1o que redunda en
un grado de eficiencia notable. De modo habitual este conjunto
tiene algin nodo que recibe una mayor cantidad de conexiones,
por lo que se conoce como nodo de alto grado®>2°) (Figura 5).

Estadisticamente en el cerebro predominan las redes
complejas o de alto grado cuya tendencia es concentrar la
informacion de los nodos participantes en unos pocos nodos
receptores de informacion o centrales que se conocen como
concentradores y que tienen la particularidad de ocupar un
lugar privilegiado entre el resto de los nodos®?.

En la parte mas alta de la jerarquia de las conexiones privi-
legiadas estan los nodos concentradores principales de la red
0 «club de ricos» (rich club) en atencion a la cantidad enorme
de informacion que reciben y a su vez procesan. Estos nodos
densamente interconectados fundamentan el funcionamiento
cerebral competente. Se han detectado clubes de ricos a nivel
bilateral en regiones frontoparietales en la regién de la precu-
fia, del cingulo, junto con otras regiones subcorticales como
el hipocampo, el talamo y el putamen. Estos clubes a su vez
estan densamente interconectados entre si como una parte
esencial del conectoma humano®$3% (Figura 6).

REDES FUNCIONALES

La comunicacién entre las diferentes parcelas cerebrales se
consigue a través de redes que sobresalen por la posesion de
una mayor cantidad de puertos importantes, fundamental-
mente de clubes de ricos. Todo esto explica por qué el dafio
de estos ultimos trae como consecuencia alteraciones severas
en las funciones cognitivas en particular, y en general en el
procesamiento cerebral global. Estas alteraciones se manifies-
tan de una manera extraordinariamente desproporcionada en
relacion con la cantidad de tejido lesionado®!32),

Dentro de estas conexiones existe cierta jerarquia de las
regiones cerebrales, dentro de un patron de conectividad fun-
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cional, que esta basado en un método de funcion escalonada
y concertada, el principio de esto es la informacién unimodal
o simple, que comprende los estimulos visuales, auditivos,
sensoriales o motores, informacién que posteriormente se
eleva a regiones multimodales o de orden superior cognitivo
que permiten la integracion y procesamiento de todos los
datos recibidos. Estas regiones clasificadas como superiores
o multimodales son la corteza frontal y parietal, el cingulo y
la insula, el tdlamo, el hipocampo y el putamen. Se distinguen
por poseer elevados grados de comunicacion, alto grado de
organizacion de materia blanca, niveles superiores de uso de
energia metabdlica y acoplamientos funcionales complejos©?).

La primera de estas redes fue reconocida y estudiada en
1995 por Biswal y colaboradores. Estos autores describieron
la red de default, después de la cual, se fueron descubriendo
mas redes cerebrales; sicte de estas redes se aceptan como
fundamentales, aun cuando no hay un consenso universal al
respecto ni a su nimero final. A continuacion se describen
estas siete redes:

1. Redde default o frontoparietal medial: incluye las cortezas pre-
frontal media, posterior del cingulo y parietal inferior junto con
el hipocampo. Tiene como labor la recoleccion de recuerdos,
imaginacion, planes a futuro y divagaciones mentales.

2. Red de control derecha e izquierda: estd compuesta por
la corteza lateral prefrontal, el I6bulo parietal inferior,
gran parte de la circunvolucion del cingulo, la region de
la precuia, el talamo dorsomedial y la cabeza del nucleo
caudado. Esta red ejerce el control de la informacion que
fluye a través del cerebro, incluyendo la consciencia y
memoria. Estd en constante comunicacion con otras redes,
como son la de default y la de saliencia.

3. Red de saliencia o adaptacion: formada por la region de la in-
sula, las cortezas del cingulo, del parietal inferior y la prefron-
tal lateral, pero también se incluyen estructuras subcorticales,
como la substancia negra, la substancia gris periacueductal,
la amigdala, el hipotalamo y el nicleo ventromedial del
talamo. Identifica la informacién relevante y ajusta rapida-
mente, momento a momento, las respuestas a los cambios
en el medio ambiente y tiene la capacidad de intercambiar la
preponderancia transitoria de la red de default y de la red de
control, ya que ambas no coexisten habitualmente.

4. Red somatomotora: compuesta por las regiones anterior
y posterior del surco central. Su tarea es el procesamiento
tanto motor como sensorial.

5. Red auditiva: integrada por la circunvolucion temporal
superior, el area de Heschl (circunvoluciones temporales
transversas), la insula y la circunvolucion postcentral. Per-
cibe, procesa e integra los estimulos de sonido, entregando
la informacion a las redes anteriormente citadas.

6. Redes visuales: divididas en medial, lateral y occipital. Las
areas que la constituyen se encuentran principalmente en

el 16bulo occipital, pero también estan las areas visuales
laterales, el cuerpo estriado y el nucleo lateral geniculado
del tdlamo y la corteza prefrontal.

7. Red cerebelosa: implicada en el control motor®+39) (Figura 7).

CONSCIENCIA

Es complejo hacer una definicion completa de consciencia; sin
embargo, existe el consenso de «qualia», que es la experiencia
subjetiva e inefable de cada individuo, que ocurre a través de
una serie de discriminaciones de lo que es y no es: «calor no
es verde y verde no es beber»©9),

En busca de la conexion entre la actividad neuronal y la
aparicion de la consciencia, en 1990 Crick y Koch enunciaron
la idea de la correlacion neuronal de consciencia, en la que
proponen que la consciencia esta constituida por «los meca-
nismos minimos neuronales que unidos son suficientes para
cualquier percepcion consciente»®?).

Existen muchas teorias del origen de la consciencia,
siendo las mas aceptadas las de Agnati y colaboradores y
la teoria de «espacio de trabajo neuronal global», las cuales
tienen muchos puntos en comun. De acuerdo con éstas, las
conexiones sinapticas dentro de las redes cerebrales son
el origen tanto de la sensibilidad como del conocimiento.
Asimismo, incluyen no sélo a las neuronas en la formacion
de modulos funcionales, sino también a las células gliales.
Los maédulos funcionales no tienen limites anatdmicos dado
que estan determinados por su estructura funcional. Estos
modulos funcionales estan caracterizados por organizaciones
tanto verticales como horizontales. La organizacion vertical
incluye tres niveles: el molecular, los circuitos locales y las
redes cerebrales. Cada nivel a su vez tiene una organizacion
horizontal: el nivel molecular incluye los neurotransmisores
y sus receptores; los circuitos locales retinen las sinapsis que
trabajan como una unidad, mientras que las redes cerebrales
son las encargadas de poner en comunicacion a los diferentes
modulos funcionales que retinen y procesan la casi infinita
informacion sensorial para dar lugar a la consciencia®$3%),

Otro grupo de teorias se basa en la existencia de mecanismos
cuanticos subyacentes en las neuronas que explican la aparicion y
mantenimiento de la consciencia. Esta es la propuesta de S. Hame-
roff (anestesiologo) y Sir Roger Penrose (fisico-mateméatico) ),

En general, todas las teorias de la formacion y manteni-
miento de la consciencia coinciden en que la manera en que se
inicia este sistema, es a través de conexiones que se disparan
en el momento de la recepcion de un estimulo sensorial en
areas cerebrales de nivel inferior (p. ¢j. auditivo o visual),
este estimulo viaja a través de redes funcionales que conectan
diferentes areas. Este impulso de informacion no procesada
viaja en sentido anterior (feedforward) en forma de proceso
subliminal e inconsciente, contactando diversas areas cerebrales
no necesariamente compatibles. lo que esta en relacion con la
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Default Control izquierdo

(x=0,y=43,z=24) (x=54,y=48,z=47)

Auditiva Visual media

(x=8,y=-17,z=1) (x=11,y=82,2=0)

Figura 7: Redes funcionales cerebrales.

probabilidad de acceder a todas las posibilidades de interpre-
tacion del estimulo. Las conexiones en este sentido se realizan
mediante receptores AMPA en la capa 5 de la corteza cerebral
(area somatica piramidal), llevando la informaciéon unimodal.
Todos estos datos se transportan y convergen en areas corticales
de nivel superior especializadas, entre las que se encuentran
principalmente las cortezas prefrontales y parietal, las cuales
valoran e integran las sefiales recibidas. El tiempo en que se
lleva a cabo esta accién es de 150 a 200 milisegundos!42),
Una vez realizado este proceso y ahora a través de conexio-
nes mediadas por receptores NMDA, con sentido anteropos-
terior (feedback) y viajando a través de la capa I de la corteza

Control derecho

(x=54,y=48,2=47)

Visual lateral

(x=17,y=-73,z=-1)

Somatomotora

Saliencia

(x=6,y=20,z=-5) (x=1,y=21,z=51)

Visual occipital Cerebelosa

(x=13,y=80,z=-1) (x=1,y=-50,z=-14)

cerebral o zona piramidal apical, se amplifican los datos en
cascada, lo que lleva a un estado de «encendidoy. La informa-
cion es llevada no so6lo entre las conexiones cortico-corticales,
sino que esta misma se comparte con el talamo; ahora esta
informacion es procesada o multimodal. Este intercambio
constante de datos se caracteriza por la aparicion en el EEG de
oscilaciones cortico-talamicas y cortico-corticales en la banda
gamma, estableciendo una sincronia de actividad reciproca
a través de las diferentes areas cerebrales que conforman
también los diferentes nodos y conectomas, estableciendo
asi una liga temporal o bucle autosoportable, reverberante y
metaestable entre neuronas distribuidas ampliamente en la
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corteza cerebral y el talamo, todo lo cual confluye en el origen
del estado de consciencia®*¥ (Figura 8).

CONSCIENCIA'Y ANESTESIA

Los sitios mas sobresalientes de accion de los anestésicos a
nivel del sistema nervioso central en general y en particular
en el cerebro son dos: los receptores GABA , manifestindose
a través de acciones inhibitorias a consecuencia de la accion
sobre los canales celulares dependientes de GABA , y glicina;
y los segundos sitios de accion son los receptores de gluta-
mato, el principal neurotransmisor excitatorio del sistema
nervioso central, que tiene tres tipos de receptores: NMDA,
AMPA y kainato®®),

Mediante estas bases se acepta que finalmente los anesté-
sicos generales tienen los siguientes efectos:

1. Interrumpen y desorganizan el proceso de informacion de
orden superior (feedback) preservando las redes primarias
sensoriales y su procesamiento (feedforward).

2. Inhiben selectivamente la conectividad funcional de las
regiones frontoparietales.

3. Disminuyen la complejidad espacio-temporal.

3 Conexiones de alimentacion
hacia adelante

=3 Conexiones de retroalimentacion

Figura 8: Conexiones de feedbacky feedforward en las redes visuales.
Areas cerebrales V1y V2 percepcion del objeto. V3 profundidad, V4
centro del color. MT = circunvolucién medial temporal: movimiento del
objeto; IP = surco intraparietal: retne la informacion adquirida, convierte
en tercera dimension y coordina la accion motora para asir el objeto;
TEO = corteza temporooccipital: continta el procesamiento visual; LGN
= cuerpo geniculado lateral del talamo: forma parte del circuito talamo-
cortical y cértico-talamico; FEF = campos oculares frontales: siguen al
objeto en movimientos buscadores y participan también en el proceso y
clasificacion de la importancia del objeto; MST = corteza medial superior
temporal: en esta area reside la capacidad de percepcién, conocimiento
y planeacion de la accion consecuente; PFC = corteza prefrontal: reine
toda la informacién, le da sentido a la misma y la hace consciente.

4. Disminuyen y constrifien las configuraciones de conec-
tividad @047,

Se ha demostrado que el propofol mediante su accion
GABAérgica enlentece la actividad cortical, lo que refuerza
la comunicacion frontal cortico-talamica y crea un estado de
hipersincronia firmemente coordinada, talamo-cortical en ritmo
alfa, en forma de circuito cerrado, inhibiendo las proyecciones
posteriores con la consecuente pérdida de la consciencia®®).

El mismo fenéomeno de sincronizacion del talamo y la
corteza frontal con el ritmo alfa, bajo anestesia con propofol,
se encuentra con los anestésicos inhalados, pero en este caso
también se presenta un ritmo theta muy posiblemente debido
a la inhibicion de los canales del calcio talamicos. También
en el caso de los inhalados existe un ritmo beta). Sin em-
bargo, bajo anestesia, el grado de desconexion es diferente
para el sistema especifico y el no especifico: bajo la accion
del propofol la reduccion funcional para el sistema especifico
es de 43%, mientras que la disminucion para el sistema no
especifico es de 79%, de acuerdo con la investigacion llevada
a cabo por Liu y colaboradores. Los autores sugieren que los
cambios sobresalientes en el sistema no especifico pueden
estar, en parte, correlacionados con la pérdida y recuperacién
del estado de consciencia bajo anestesia®%->),

Hay evidencia de que los diversos anestésicos generales
como la ketamina, el propofol o los inhalados, a pesar de que
tienen diferente modo de accion, finalmente inhiben la conec-
tividad de feedback, mientras que preservan la conectividad
feedforward, lo que da como resultado la imposibilidad de
procesar la informacién y consecuentemente interrumpir el
estado de consciencia®®?.

Apoyando lo anterior, surge ¢l ejemplo derivado del empleo
de los potenciales visuales en los que se distinguen dos tipos de
respuesta de acuerdo con su latencia: los potenciales visuales de
latencia temprana, los cuales reflejan la actividad en la corteza
visual primaria (V1) y los potenciales tardios que evidencian
procesamientos de orden superior que comprenden las areas de
V2 a V8. Bajo anestesia los potenciales tardios son directamente
suprimidos en relacion directa a la dosis de anestésicos, mien-
tras que los potenciales tempranos se mantienen sin cambios.
Este hallazgo demuestra, cuando menos en parte, la supresion
del proceso de asociacion de estructuras anteriores a posteriores
o de feedback, como efecto de los anestésicos>*3).

Este efecto es apoyado por una investigacion de Murphy
y colaboradores, en la que se demuestra que durante la anes-
tesia bajo isoflurano existe una disminucion de las respuestas
sindpticas en el sistema de feedback cortico-cortical ).

Suzuki y Larkum utilizaron ratones transgénicos a los que
aplicaron pulsos de luz excitatorios en la capa 1 cortical y
verificaron la presencia de continuidad del impulso excitatorio
hacia la capa cortical 5 o somatica. En la siguiente fase del es-
tudio manipularon el estado de consciencia de los animales de
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laboratorio a través de la inhalacion de isoflurano y nuevamente
cuantificaron la transmision del potencial evocado; el resultado
fue una disminucion muy importante de la transmision, que
provoco un desacoplamiento entre ambas partes de la neurona
y que deriva en una inhibicion de la transmision del feedback al
soma piramidal y a su vez en un desajuste de la comunicacion
talamo-cortical. El regreso a una amplitud de la respuesta y
el acoplamiento de ambas regiones de la neurona piramidal
con el talamo es directamente proporcional a la profundidad,
superficialidad y salida del estado de anestesia®>®).

La condicion de metaestabilidad es definida como una pro-
piedad de cambio en el equilibrio inherente a un sistema, a pesar
de que se encuentre en un estado de estabilidad fuerte y cons-
tante, esto es como consecuencia de cambios en el entorno del
mismo sistema. Este puede hacer una transicion y migrar, por
diferentes periodos de tiempo, a diferentes tipos de equilibrio
distintos, aunque mas débiles que el inicial, pero que a su vez
tienen la tendencia de regresar al equilibrio primario o inicial.

Este fendmeno ha sido descrito también en el cerebro. La base
de la funcion cerebral comprende oscilaciones en un gran rango
de frecuencias, las cuales la mayoria de las veces se encuentran
vinculadas con las diferentes tareas por realizar. Esto constituye
un proceso dindmico, autoensamblado con diferentes regiones ce-
rebrales que se asocian y se disocian constantemente. Esto esta en
relacién con la tendencia de las diferentes regiones cerebrales de
expresar su autonomia individual y sus funciones especializadas
locales (segregacion), esta capacidad coexiste con la tendencia
de acoplar funciones globales multiples (integracion), creando
asi una sinergia ininterrumpida de integracion-segregacion. Las
transiciones entre estos estados corresponden a reconfiguraciones
propias de los cambios, en las diferentes regiones cerebrales, lo
cual sitia al cerebro como un érgano extremadamente complejo
con sistemas dinamicos metaestables®®”->%),

En relacion al efecto de los anestésicos sobre la metaestabi-
lidad, Hudson, entre otros autores, ha llegado a la conclusion de
que bajo anestesia suceden cambios en la metaestabilidad cere-
bral, la cual esta promovida y provocada por la accion propia de
los anestésicos, esta condicion transforma al sistema en uno muy
diferente en su comportamiento, en comparacion a sus condicio-
nes previas o iniciales, por lo que se piensa que el cerebro bajo
anestesia contintia con un estado de metaestabilidad, pero ahora
modificado por nuevas variables inducidas por los anestésicos®).

Li y colaboradores en una investigacion realizada en 30
participantes adultos sanos, entre los 30 y 40 afios de edad,
buscaron conocer de qué forma se dan los cambios tanto en
la conexion neuronal-local como en la frontoparietal o de
larga distancia; se proporciond anestesia general inducida
con propofol y mantenida con isoflurano a una concentracion
alveolar minima de 1.3 constante durante las 3 horas que durd
el evento, tiempo acorde con la duracion de un estado anes-
tésico promedio real. Los autores partieron de los siguientes
objetivos: establecer la evolucion de la conectividad cortical

durante el estado de inconciencia bajo anestesia y dilucidar
si durante este periodo de tiempo esta conectividad se man-
tiene estatica o es dindmica. Esto ultimo proveeria bases para
pensar que el cerebro humano tiene actividades metaestables
modificadas bajo anestesia. Los autores entre otros resultados,
obtuvieron los siguientes:

1. Los periodos de salva-supresion estuvieron presentes en
todos los pacientes menos en dos y hubo una variabilidad
considerable entre su inicio, duracion y nivel.

2. Se encontraron ocho patrones o estados de conectividad
tanto desde el punto de vista espacial (frontoparietal y
prefronto-frontal) como de diferentes frecuencias (delta,
theta, alfa y frecuencias altas). El tiempo en el que se
mantuvo un estado varié de 30 segundos a algunos mi-
nutos, lo que lleva a la conclusion de que bajo anestesia
existen multiples estados de conectividad, con diferentes
duraciones, propios de cada individuo.

Como resultado de la presencia de los cambios de estados
a lo largo del periodo de anestesia, los autores consideran
demostrada la metaestabilidad de la conectividad cortical.
Esto quiere decir que la conectividad cortical, bajo anestesia,
se encuentra en un estado que escapa del equilibrio estable
previo y que persiste por un periodo de tiempo considerable.

La metaestabilidad observada bajo anestesia puede estar aso-
ciada con la facultad de limitar sustancialmente las posibilidades
de conexiones necesarias para la creacion de la consciencia®®,

BIS Y OTROS MONITORES DE PROFUNDIDAD
ANESTESICA Y CONSCIENCIA

De los monitores cerebrales, el indice biespectral (BIS) intro-
ducido en 1994 ha sido el mas estudiado y con el que se tiene
mayor experiencia. El calculo esta basado en un algoritmo que
correlaciona tres factores: 1) grado de bicoherencia entre las on-
das del EEG, 2) sincronizacion rapida-lenta (relacion log 0.5-47
Hz/40-47 Hz) y 3) proporcién del EEG en estado isoeléctrico®!).

La aplicacién mas importante que se ha pretendido para
el BIS es la posibilidad de medir la profundidad anestésica
y evitar un estado de consciencia y recuerdo transanestésico
que tiene consecuencias duraderas e indeseables(®%).

Las investigaciones al respecto han sido numerosas. En 2004
se public6 un trabajo (The B-Aware trial) por Myles y colabo-
radores, quienes reportaron utilidad en el uso de BIS©®. No
obstante, otro grupo de investigadores encabezados por Avidan,
también en busca de calificar la eficacia del BIS (B-unaware
trial), encontraron que la medicion de la concentracion de
anestésico al final de la espiracion es una guia igualmente ttil
para la prevencion de recuerdo transanestésico(®?),

Nuevamente Avidan, en otra investigacion (The BAG RE-
CALL trial) reporta recuerdo transanestésico en siete pacientes
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del grupo guiado por BIS contra dos del grupo guiado por
la concentracion del anestésico al final de la espiracion(®),
Otra herramienta para medir la profundidad anestésica es la
entropia, se acepta que existe una ligera ventaja del BIS sobre
este monitor para determinar la profundidad anestésica(®®).
Existen muchos factores que dificultan la exactitud de
estos monitores para cuantificar realmente la profundidad
anestésica, entre estos se encuentran los siguientes:

1. La muestra de la actividad eléctrica cerebral obtenida es
principalmente del 16bulo frontal, ademas existen muchas
fuentes de interferencias, como hipotermia, hipoglicemia,
patologia cerebral previa, todo esto modifica la calidad
y exactitud de los resultados. Asimismo, incide la gran
variedad de patrones de EEG de cada anestésico(®”).

2. Otro factor a tomar muy en cuenta es la influencia importante
que tiene el estimulo doloroso sobre el EEG, como lo demues-
tra el estudio elaborado por Hagihira y colaboradores©®),

3. La edad influye también en el poder del EEG. Existe una
disminucion en el poder alfa edad dependiente, con cam-
bios en la funcion talamo-cortical, y mayor tendencia a
experimentar periodos de salva-supresion(®).

Lanocion de que la profundidad anestésica es equivalente
a la presencia y/o cuantificacion de consciencia transanesté-

sica no parece tener bases reales, dada la complejidad de los
mecanismos de la consciencia.

La enorme dificultad de crear una herramienta o instrumen-
to para poder conocer el grado de consciencia en el que esta
cada paciente bajo anestesia, en cada momento, hace pensar
que su presencia no estd muy cercana. Para que esto se haga
realidad, ademas de que sea fidedigna y confiable, debera estar
basada en las teorias mas aceptadas y mayormente compro-
badas. Lo anterior implica conocer y cuantificar la integridad
y prevalencia de las conexiones cerebrales complejas y de
alta densidad (clubes de ricos), la integracion de los grupos
neuronales locales con sus reentradas en ciertas regiones ce-
rebrales ademas de incluir la diferenciacion funcional de las
distintas redes cerebrales y la agregacion de la informacién
que poseen dentro del sistema, asi como la dinamica de la
sincronia a gran escala y contemplar de la misma manera el
sistema talamo-cortical 7,

El estudio de la profunda complejidad de la consciencia, como
estado fundamental de la existencia humana, no digamos ya su
conocimiento, todavia nos sitiia muy lejos de la posibilidad de
su comprension total y, por supuesto, de su medicion exacta en
diferentes circunstancias del transcurso de la vida, ya sean tempo-
rales, naturales o provocadas, como es el caso del acto anestésico.

Labusqueda de las respuestas a la infinidad de gigantescas inte-
rrogantes es, sin duda, motivo de un interés continuo y apasionante.
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