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Al subir a grandes alturas, todos los individuos
que habitan a nivel del mar se enfrentan al legar
con ol problema de la hipoxia aguda. Los residen-
tes de las grandes alturas pucden también estar ex.
puestos a la hipoxia aguda debido a cierto nimero
de razones, siendo que la hipoxia aguda se super—
impone a la hipoxia crénica caracteristica de la re-
gién. En vista de que los sintomas cerebrales som
prominentes y decisivos en la hipoxia aguda, no es
sorprendente que se hayan publicado cierto nlimero
de estudios pertinentes a la circulaciém cerebral y
al motabolismo del oxigeno en este estado. Este
informe discutird brevemente la literatura de este
tépico poniendo énfasis cspecial on fos datos cuanti,
tativos concernientes a grados moderndos de higo-
xia que no impliquen graves duiios al cerebro. Co.
mo veremos, los datos disponibles pueden hasta os.
curecor un poeo la claridad sobre ol efedio de la
hipoxin erfnica de la altura sobre la oxigenacién
d.(*l ecerebro,

Para interprotar los efectos de la hipoxia y come
conocimiento previo, se hard una resefia de los co-
nocimientos actuales sobre la regulacién del flujo
sangufneo cerdbral y del  metabolismo del oxigeno.
En adultos sanos a nivel dei mar, el fiujo sanguf-
mao cerebral es alrededor de 50 mililitros de sangre
Eot 100 gramos de tejido cercbral v por minuto.

sto significa que por un peso  cerebral de 1.400
gramos, el flujo sanguinea cerchral fotal es de unos
700 mililitros por minuto. Por cada mililitro de san
gre que atravieza el cerebro, unos 0,06 mililitros de
oxfgeno son ahsorvidos vy matabolizados, esto sig.
nifica que la diferencia de oxigeno arterio—venoso
sobre ¢! cercbro es normalmente de unos 6 mililitros
de oxfgeno por 100 mililitros de sangre. De esta
manera la absorcién cercbral de oxigeno —el pro-
ducto de} flujo y la diferencia da oxigeno a—y —
es de unos 8.0 mililitros por 100 graumos de cera.
bro y por minuto o de unos 40 mililitros por minuto,
para todo el cercbro. Estos datos fueron obtenidos
primeramente por los métodos de depuracién de los
gases inertes el cual fue introducido por Kety y
Schmidt (1,2) y més tarde desarrollado por el uso
de gases inertes radioactivos tales como el Xenon—
188 que permite determinaciones de flujos sangu$-
meos regionales por recucnto externo sobre la ca-
beza (fig. 1, ref, 3.4,6). No discutiremos estos mé-
todos aquf linicamente queremos ecialar gue los

métodos de depuracién del gas inerte mpordormn
datos para ol flujo de sangre por uni do peso
dal tejido directamento sin que sca necesario. —poy
supuesto sin que sea posible— medir el peso del ce.
rebro.

La ahsoreién de oxfgeno pricticaments se usa so.
lamente para la combustién plucdsica aerbbica en
1a que se produce una moléculn de dibxido de care
bbn por cada moléculn de curbbn utilizada. Une ea_
racterfstica bésica ca o prado repgular de constan-
cia de 1a absorcién cerchral de oxigeno {CMRO?}
este valor sufre sélo un pequeiio cambio durante @
sueiio, durante la actividud mentul o durante &l ejor
cicio muscular en comparacién al resto del tiempo
en que no estd despierto (6). Por lo tanto, el flujo
aangufnes cerehral (CRT) es normalmente, inves-
samerte proporcional a la diferencla de oxigenc ar-
terio—venosa cercbral (a—v) 023

Si CBF x (n—x)02 -~ CMRO2 una constante
= 8.0 ml/100g/min (1) por lo tanto
3.0
e (@)
(2—V)02

Dentro de los limites de aplicabilidad o sea bajo
condiciones en las que tenemos derechoe a asumir
constancia, de 1a absorcién de oxfgeno cerebrul —
CMRO2 — la ecuacibn (2) tiene un valor priictico
considerable, porque simplemente podemos culeular
cambios en el flujo sanguineo cerchral partiendo de
cambios en 1/ (a—v)02. En este comtexto, es inte-
resante notar que se ha descubierto que los camblos
en la presién sangufnea o en la tensibn sanguinea
de gas (pO2 y/o pCO2) dentro de los limites que
no involucran un cambio masivo de la funcién del
cerebro hasta ol grado de producir un estado de
coma, no tienen ninguna influencia en la CMROZ,
Por lo tanto, en todos estos casos podemoe calou-
lar e flujo sanguineo cercbral por medio de la
ecuacién (2). '

| flujo sangufneo cerebral (CBF) permanece
constante a pesar de existir grandes variaclones
en la presibn sanpuinen arterial. Lo que
mos la “auto—repulncitn” del CBF se debe a vma
vasocontriceidn  activa de las  arberiolas
les en hipertensién arterial y a una vasodilatacién
artiva en hipotemaifm arterinl. El mecanizmo de
eate proceso de regulacién es desconocido. Fn muw-
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Figura 1.— El método de inyeccién de Xenon 133
ma determinar el flujo sanguineo en el hom.

Fig. 1: The Xenon—133 injection method for de-
termining cerebral flow in man. -
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Figura 2.— La falta de aumento de CBF con res-
pecto a una reduccién moderada de aPO2: el
nivel debajo del cual los aumentos de CBF
son de aproximadamente 50 mm Hg (Mc Do,
wall, (28). o

Fig. 2: The lack of incrdarse of CBF upon moders,

§ te reduction in aP02: the level nlow which
the CBF increases is of appr. 50 mm. Hg. (Mg
Dowall,) (28).



chas enfermedades agudas del cerebro tales como en
fermedades cerebro—vasculares, tumores cerebra-
les o lesioncs trauméticas cerebrales, se pierde la
antoresulacidn;: en tal estado el flujo sanguineo ce-
rehral 1= pasivamente ciertos cambios en el im_
pulso de la presién. Una caracteristica de &etas con
diciones as que el flujo tiende a ser excesivo para o
metaholismo del tefido cerebral, de tal manera que
venosa se  escurre por dichas firess
de tejido daf tabe estado de relativa (a deman
da metabblica peremia se ha denominado “gfn,.
drome de perfusién excesiva® (7).

La temelfn del disxido de carbono de la sangre

la sangre

arterial influencla masivamente el flujo cerebral:
La hip pr produce vasodilatacién y la h.i%ﬂg
nia wvasocon| n. A un nivel normal O
(40 mm Hyr individuos adultos del sexo mas_

ecaline = nivel del mar) sl flujo sanguineo
aumenta a més o menos un 4% por cada 1 mm. Hg
de aumento de PCO2 (8). Como los cambios agu.
dos de! pH de la sangre arterial no estén influen-
ciando el flujo sangufneo cerebral, el ef ded dlo
xido de carbono se mide por cambios d H en &
tefido cerebral. Esto fue
condluyente en una cantidad de
en los que se mostr6 que ol P'H en el ido (cere
broespinal) extravascular aue roden las arberiolas
cerebrales es e} que debermina ei tono de ios vased
(9,10.) La circulacién cerebral se adapta a cambios
crénicos en pCO2 arterial y esta adaptacién es pa_
ralela al retorno del pH del fluido cerebmes‘pim?a
1a normalidad. Encontramos esta adaptacién del flu-
jo sanguineo cerebral y del pH del CBF en individuos
mormales aemdamonte expuestos a temsiones de oxf-
de unos 3.800 metros (11). 1o
fendmenos frente o la hipocs
;  altura, esti casi medin
complet 165 de 6 horas y practicamente ©
ta desput 4 horas. La adaptacién a la hiper.
capnia sostenida ha sido también demostrada ge ma-
nera ciara (i2, i3j.

" )

geno be
adaptac
":i!‘. 8Os

En la policitemia primaria el CBF es muy reduci_
do (14,15), mientras que en la anemia seria, el CBF
estd marcadamente en aumento (16, 17, 18). Estos
cambios que son proporcionales a las alteraciones de
ia capacidad del acarrcamicnto de oxigeno, insinfian
zge log cambios activos en el didmdtro de los vasos

Tesistencia cerebral (arteriolas) se llevan a cabo
en adlci()_n a los cambios de viscosidad (ver también
los estudios de Hagpendal y al. (19). Pero en la po

citemia secundiria causada por insuficiencia respi.
2 erbnica v con pO2 arterial bajo y pCO2 ar.
clevado, ¢1 CBF tiende a ser mormal o eleva.
do. estando relacionado con el aPCO2 y el pH. del
fluido cerebroesp (20, 21).

Una tensién arterial de oxigeno acrecentada, in-
ducida por inhalacién de OZ no causa ningin cam-
bio del CBF o tan sélo una vasoconsbriccibn muy le-
ve. En hombres normales, una inhalacién de 85 a
10C% de oxigeno en una atmoésfera dio como resul-
tado una reduccién del CBF a un 12 a 16% (8,22).
En estos estudios se observé en gota de pCOZ arbe-
vial de unos 2 mm. Hg. Un cambio que puede esti-
marse en una disminucién del flujo de unos 8% (8),
de tal manera que da disminucién del flujo puede en
grar. parfe ser descontada por 1a levé concomitencia
de hiperventilacién y de la hipercapnia. Afin cuando
el pO? arterial aumentd a 2100 mm. Hg. por respi-
rar oxigeno puro a una presion atmosférica de 3.5
atmésferas, la reduccién del flujo sanguinco cerebral

fue pequeia vy en su mayor parte pudo ser descontada
asociada (22). En pacientes con
inucion méa pre

por 1a hipocapnia
anemias sarias, se noté una dismir mds
cisa del CBF en el curso de la respiracion d no
(17), mientras que en pacientes con ser icie
cias pulmonares y con hipoxias e | reapnias erd.
nicas, la inhalacién del oxigeno realzd la hipercapnia
y aumenté ¢l CBF (23).

HIPOXIA.— Kety y Schmidt notaron que en in_
_dividuos normales la hipoxia inducida ‘agudamente
por una rebaja de un 10% de la concentracién de oxi
geno respirado (a resién atmeosfirical ba un

aumento marcado de unos 35 ml/100g/min de flu jo
sangufineo cerebral. Esto ocurria a pes ie una mo-
derada hiperventilacién, causando unu di sminueidn en
aPCO?2 de 40 a 36 mm. Hg. El efecto de lu hipoxia

4 un 2PCO2 constante de 43 mm. llg. fue estuc lado
por Turner y sus colaboradores (24), los que conce.
dieron 8% O2 (a una presién atmosférica, a indivi-
duos normales. En cstos estudios se notd también un
marcado anmento en el flujo sanguineo cerebral.

El flujo aumentado durante la hipoxia aguda tien_
de a prevenir ¢l descenso del tejido cerebral en pO2.
Sin embargo, el hecho de que el p0O2 venoso cere-
bral disminuye aGn durante una hipoxia relativamen
te moderada, nos demuestra que el aumento del flujo
es inadecuadamente compensado por la hipoxemia.

Se proporcionari una argumentacién més detalla-
da de 6stos umbrales de fendmenos relacionados ocon
la tensi6n de oxigeno venosa—cerebral. Noell y
Schneider (25, 26) que estudiaron perros con leves
hipocapnius, encontraron la siguiente norma de flujo
sanguineo cerebral y de reaccién de absorcién de oxi-

geno:

1.— Umbral de reaccién, debajo del cual el flujo
sanguineo cerebral aumenga: vPO2 26—28 mm

Hg.

2 __ Umbral Critico: debajo del cual la funcién
del ccrebro se altera masivamente con pérdi_
ds de conocimiento, la presién sanguinea dis-
minuye, la absorcién cerebral de oxigeno se
reduce: vPO2 19 mm. Hg.

3.— Umbral bajo ! cual una ripida e irreversible
hipoxia provoca _trastornos cerebrales: vPO2
de unos 12 mm. Hg. (27).

El modelo general descrito anteriormente fue des.
cubierto por varios autores. De esta manera la cons
tancia del flujo sanguinco cerebral en hipoxia leve
(antes de que el vPO2 alcance &l “Umbral de reac-
ci6n””) fue ampliamente confirmado (ver también Mc
Dowell) (28). Grote y sus colaboradores informa~
ron un CBF sin cambios en perros, cuando el PO2 ar-
terial disminuia de unos 100 mm. Hg. a unos 50
mm. Hg. Pero ellos también descubrieron que los
varios umbrales de Opitz y Schneider eran una fun-
cién del pCO2 arterial: Cuando mas alto e pCO2,
m4s altos os umbrales. Este fue también el resul.
tado obtenide por Winso (29).

En cuanto a los estudios de hipoxia aguda en indl.
viduos, el mis completo hasta el momento es el de
Cohen y sus colaboradores ( 30). Conservando la nor
moeapnia (aPCO2 a unos 40 mm. Hg.), ellos estu.
diaron el efoeto de la inhalacién de 6.9 a 7.0% @0
02 a presién atmosférica en individuos normales. El
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PO2 awmterial fuc reducido a 35 mm. Hg., mientres
que e promedio de Ya sangre venosa arterial era de
27 mm. Hg. Se descubrié un aumento marcado en
el flujo sanguinco cerebral de 45 a 77 ml/100g/min,
mientras que la absorcién cercbral de oxfgeno per.
maneefa sin cambio. Se descubrié un aumento sig-
nificativo en et desprendimionto de lactato, un au,
mento que insinGa lactasidosisz del tejido cerchral co-
mo causa de la marcada hipermenia ya observada,
En relacién con los dates de Opitz Schneider arribs
discutidos (27) se puede acentuar el hecho de que
durante la nmormocapnin sostenida, parecerfa que el
“umbral de reaccién” fue cruzado bastante notoria.
mente en ¢l p02 venoso cerchrul de 27 mm. Hy, pre
sumibllemente un principio de aumento de !'luén ocu,,
mi6 & un vPO2 mas nlto. Esta interprotaciom

de acuerdo con los descuhrimientos de Grobte v al.
(81) y de Winso (29} arviba menclonados.

Bets (12) estudié en loa galtos, la hipoxia criniea
caneada por perfodos de 4 a 6 horas diarisa de inha-
lacibn de 10 a 8% 02. Sa moté una evidenela clara
de la adaptacién de la circulaciébn cercbral en forma
de respueata de flujo decrcciente a Bu hipoxia erénd,

cn. Por lo tanto se puede asumir que los umbrales
de niveles arriba mencionados cambian de monera
descendente on individuos expuestos habitualmente a
tensiones bajas de oxfgeno tal conw los residentos
de grandes slturas.

ARGUMENTOS. — El informe anterior enfocé uno
de los nuevos aspectos mis fascinantes sobre la pro-
vision cercbral de oxigeno: Bl modelo “clasico” de
Opitz y Schuwider con valores de  umbrales fijos ya
10 pucdo ser mantenido, ya que durante la hipercap_
nia ocurre la falta de oxigenacion adecuada ¢
los valores PO2 vanosos cerebrales son mis altos que
en hipocapnia. BEsto significa que los inlentos para
calculiur la difusion de oxigeno en el Krogh individual
“cilitndro tejido” del capivar cercbral con tejido cir,
cundante, doberan ser criticamente revisados. Tal
vez la hipercapnia tiende a una microcirculscion des_
pareja de manera que &l PO2 venoso cerebrai es e,
vado, mientras que en varias partes del cerebro no obs
tante el PO2 es bajo. Puede ser también que la mi.
crocirculucion permancee homogdnea durante la hi.
percapnia, pero o sistema de enzimas “pide” un PO2
més elevado durante la acidosis de los tejidos para
poder mantencr el repatto de energia. En cualquiera
de los casos, ahora estd bien claro que uno no
descuidar, cuando se analiza la hipoxia aguda, como
jo hicieron previos autores, ¢l pCO2 y Tos efectos aso_
ciados de pll cn lu circulacion y en el metabolismo
oxidativo.

i1

_En relacién con el flujuo sanguineo cerebral, en ¥
hipoxia arterial crénica pero moderada de las gran.
des alturas de unos 4.000 metios sobre el nivel del mar
donde se encuentran tipicamente un aPO2 de 56 a
‘(‘30 mm. ’Ilg. ho podemos csperar ancontrar ningGn

impulso” hipéxico en el CBI® por cxtrapolacién de
los datos revisados en este estudio: 5} PO2 arterial
esti cncima de los valores gque ¢n experimentos agu
dos aumenta ¢l CBEF. Podemos también esperar, po;
lo tanto, que la inhalacién de tensiones de oxigeno
acrecentadas resultantes en valores de pO2 arterial
de 100 a 300 nun., Hg. no reducirin o flujo sangui-
nco cerebral. Por otra parte, precisamente a causa
del umbral de reaceion del CBEF a un aPO2 de unos
50 mm. Hp. o a un vPO2 de unos 256—28 mm.

Hg. podriamos esperar que a grandes alturas del in.
dicado nivel del mar 2 Pespiracién de poco oxigeno
podria facilmente influenciur (mejorar) el flujo san.
guinco cerebral Estas extrapoluciones de estudios agu
dos, se estudian corrientemente tomando en cuenta
especialmente la influencia de los hematocritos y de
la tension arterial de diéxido de carbono.
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