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1.1. Concepto de Muerte Encefálica (ME) 

La muerte del individuo basada en criterios neurológicos o ME, a diferencia de la 

muerte basada en criterios cardiorrespiratorios, se define como el cese irreversible de las 

funciones encefálicas, esto es, la constatación de un coma arreactivo de etiología 

estructural conocida y carácter irreversible (1,2). 

En España, la definición de ME implica la pérdida completa e irreversible de la función 

encefálica, considerando al encéfalo como la porción del sistema nervioso central 

(SNC) contenido dentro del cráneo y que comprende el cerebro, el cerebelo y el tronco 

del encéfalo (3). 

Sin embargo, a pesar de que el concepto de ME está mundialmente aceptado, tanto por 

la comunidad científica como por la sociedad en su conjunto, todavía no existe a nivel 

internacional un criterio uniforme en muchos de sus aspectos, existiendo diferencias 

entre regiones o países derivadas fundamentalmente de cuestiones éticas, legales, 

religiosas o culturales (4–7). 

 

1.2. Perspectiva histórica de la ME 

Desde el punto de vista médico, la definición de la muerte y de la vida y el proceso 

necesario para su diagnóstico están necesariamente influenciados por la filosofía, la 

teología, la medicina, la tecnología y el contexto político y social de cada época (8). 

El concepto clásico de muerte ha estado siempre ligado al cese de la respiración y de la 

circulación. En los siglos XVIII y XIX hubo un especial interés por el diagnóstico de la 

muerte relacionado con el temor de la población a ser enterrado vivo (9). En 1819, René 

Laennec (10) inventó el estetoscopio y más tarde, el médico francés Eugene Bouchut, 

(11) lo aplicó como herramienta para confirmar la ausencia de latido cardiaco. En su 

trabajo publicado en 1846, enumeraba las diferentes causas que pueden simular la 

muerte, como la catalepsia, la apoplejía, el síncope, la epilepsia o el uso de drogas 

anestésicas como el éter o el cloroformo, y describió los signos de muerte que dependen 

del cese de la función cerebral. Entre estos signos, Bouchut incluía la pérdida de los 

sentidos y de las facultades intelectuales, la pérdida simultanea de todos los esfínteres, 
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la inmovilidad del cuerpo, la caída de la mandíbula, la flexión del pulgar y la dilatación 

pupilar progresiva (figura 1). 

Figura 1. Representación gráfica de la dilatación pupilar progresiva como signo de ME. Modificado de Bouchut  (11).  

 

Otros autores como Richardson (12), describieron también drogas relacionadas con la 

muerte aparente entre las que se incluían la atropina,  el nitrato de amilo, el curare, el 

cianuro o el oxígeno puro. 

La evolución del concepto de la ME corre paralela al conocimiento sobre la 

fisiopatología de la presión intracraneal (PIC). Así, en 1866, Leyden (13) fue capaz de 

realizar una medición de la PIC en perros, describiendo los efectos de su aumento: 

bradicardia, dolor, crisis epilépticas, coma, dilatación pupilar y respiración irregular, 

llegando a la parada respiratoria y posteriormente a la cardiaca. Sus experimentos 

pusieron de manifiesto que la muerte se producía por el daño del centro respiratorio y ya 

insinuaba que sería imposible matar al animal si se le pudiera proporcionar respiración 

artificial. 

Las primeras descripciones en pacientes con estados neurológicos similares a lo que hoy 

conocemos como ME se remontan a finales del siglo XIX, cuando en 1892 Jalland  

relata en un paciente con un absceso cerebral “la maravillosa manera en que la 

respiración reapareció después de haber cesado un tiempo cuando el pus fue evacuado, 

fue la causa de la sorpresa de todos los presentes en la operación” (9,14). Pero 

probablemente la primera vez que el concepto de ME aparece en la literatura médica es 

en 1894 cuando Horsley (15) describe: “el paciente cayó muerto en la cama y la 

respiración cesó súbitamente, mientras que el corazón todavía continuaba latiendo. 
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Este es el final común de prácticamente todos los casos de presión intracraneal 

patológica”. Durante este periodo se describieron varios pacientes más con hemorragia 

cerebral, fractura hundimiento craneal o tumores donde se constataba el fallecimiento 

por parada respiratoria que acontecía, incluso horas antes de la parada cardiaca (16,17).  

En 1902, Harvey Cushing, que realizó estudios sobre el efecto sistémico de la elevación 

de la PIC, observó como el flujo sanguíneo cerebral se paraba cuando ésta aumentaba 

por encima de la presión arterial sistémica, describiendo la conocida hoy como “triada o 

reflejo de Cushing”, caracterizada por hipertensión, bradicardia y respiración irregular 

tras el incremento rápido de la PIC, que evolucionaba hacia la herniación cerebral y a la 

muerte (18–20). 

Casi a la par, se producen dos acontecimientos clave en el diagnóstico neurológico. En 

1927, el portugués Egas Moniz (21) describe la técnica para la realización de la 

arteriografía cerebral  y en 1929, Hans Berger (22) inventa el electroencefalograma 

(EEG) permitiendo el registro de la actividad eléctrica cerebral en humanos. 

En 1938, Sugar y Gerad (23) describieron los cambios en los potenciales eléctricos en 

diferentes regiones cerebrales mediante EEG, tras la oclusión temporal de las arterias 

carótidas y vertebrales en gatos, alcanzando un trazado plano en pocos segundos que se 

recuperó tras la apertura del flujo cerebral (figura 2). El tiempo desde la oclusión 

vascular hasta la desaparición de los potenciales eléctricos varió desde 10 segundos en 

la corteza, hasta 40 a nivel bulbar, demostrando la relación directa entre el flujo y la 

actividad eléctrica y su importancia en el mantenimiento de la función cerebral. Otros 

autores como Van Harreveld (24) encontraron también hallazgos similares. 

 

 

 

 

Figura 2. Cambios en el EEG tras 

oclusión vascular temporal. Anoxia y 

recuperación de la corteza motora. (C) 

Clampaje carotideo. (R) Desclampaje 

carotideo. Cada línea horizontal 

equivale a 10’’. Modificado de Sugar y 

Gerad (23). 
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Pero sin duda, el punto de inflexión del concepto actual de la ME se remonta a la mitad 

del siglo XX, coincidiendo con la epidemia de poliomielitis en Copenhague en 1952 

(25). Aunque ya en 1627 Willian Harvey (26) había sido capaz de mantener insuflados 

los pulmones de un gallo decapitado con un fuelle, fue en Copenhague donde se llevó a 

la práctica clínica por primera vez la ventilación artificial con presión positiva. Este 

acontecimiento fue el germen de las unidades de cuidados intensivos (UCIs) actuales. El 

desarrollo, entre los años 1950 y 1960, de las técnicas de reanimación cardiopulmonar 

como la desfibrilación y el masaje cardiaco externo, y sobre todo, la ventilación 

mecánica artificial, permitió el mantenimiento respiratorio prolongado en todo tipo de 

pacientes. Entre ellos se incluían aquellos con graves lesiones cerebrales que 

evolucionaban a la ME y que hasta esa fecha no había podido producirse, ya que la 

pérdida de la función cerebral inevitablemente iba asociada a la parada respiratoria y 

cardiaca (27).  

La posibilidad del mantenimiento respiratorio permitió, en la década de los 50, la 

realización de arteriografías cerebrales en pacientes con apnea y coma, describiéndose 

los hallazgos de la circulación cerebral en casos de hipertensión intracraneal grave y 

herniación (figura 3). En 1953, Riishede y Ethelberg (28) son los primeros en objetivar 

la ausencia de paso de contraste a los vasos cerebrales, evidenciando un afilamiento en 

“cola de rata” a nivel carotideo en 5 pacientes, todos ellos sin evidencia de obstrucción 

vascular en la autopsia. Los mismos hallazgos fueron publicados posteriormente por 

Horwitz y Dunsmore, entre otros autores (29,30). 

Figura 3. Arteriografía cerebral en varios pacientes donde se objetiva el afilamiento de la carótida interna (signo de “cola de rata”). 

Modificado de Lecuire J (30) 
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 En el año 1956, Lofstedt y von Reis (31) estudian 6 pacientes conectados a ventilación 

mecánica y que presentaron apnea, ausencia de reflejos, hipotensión, poliuria e 

hipotermia. Encuentran igualmente una ausencia de paso de contraste cerebral en la 

arteriografía. Ninguno de ellos se declaró como muerto hasta que se produjo la parada 

cardiaca entre 2 y 26 días después. La necropsia practicada reveló necrosis cerebral 

avanzada sin obstrucción anatómica vascular, proponiendo el aumento de la PIC o el 

desarrollo de vasoespasmo como posibles causas de los hallazgos radiológicos. 

Es en 1959 cuando un grupo de neurólogos y neurofisiólogos franceses, consiguen 

avances significativos en el conocimiento de la ME. Pierre Mollaret y Maurice Goulon 

(32), que trabajaban en Le Centre de Réanimation Respiratoire de L'Hôpital Claude-

Bernard de Paris (33), acuñan el término de “coma dépassé” (coma irreversible) como 

un cuarto estado de coma aún más profundo que los tres que se conocían hasta ese 

momento (vigile, type, carus). Este artículo constituye la primera referencia que 

caracteriza al síndrome de ME tal y como lo conocemos en la actualidad. 

En su trabajo, Mollaret y Goulon describen, en 23 pacientes con diversas lesiones 

cerebrales, una condición clínica caracterizada por un coma profundo con ausencia de 

respiración espontánea, sin ninguna reacción al estímulo doloroso, ausencia de 

movimientos y pérdida de todos los reflejos de tronco, junto con alteración de la 

termorregulación e hipotensión. En lugar de la arteriografía utilizada por Lofstedt y von 

Reis, los autores emplean el EEG como herramienta diagnóstica encontrando en todos 

ellos ausencia total de actividad eléctrica cerebral (figura 4). 

Figura 4. EEG evolutivo en un paciente hasta la ausencia de actividad cerebral. Modificado de Mollaret y Goulon (32) 
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Estos autores objetivan además, que fue posible el mantenimiento de los pacientes con 

respiración artificial y norepinefrina, pero en todos ellos el resultado final fue 

irremediablemente la muerte, siendo una situación siempre incurable 

independientemente del tratamiento realizado.  Al final de su trabajo se preguntan 

“¿tenemos el derecho a detener la reanimación en base a unos criterios que pretenden 

marcar un límite válido entre la vida y la muerte?”. Concluyen que no es posible y 

abogan por continuar con el soporte artificial hasta la parada cardiaca. Las autopsias de 

estos pacientes nuevamente muestran una necrosis cerebral masiva (34). 

También en 1959, Wertheimer, Jouvet y Descotes, en Lyon (35), emplean por primera 

vez el término “muerte del SNC”, equiparándola al concepto de muerte basada en 

criterios cardiorrespiratorios e incluso publican un artículo comentando la posibilidad 

de retirar la ventilación artificial en estos casos (36). En sus trabajos, describen los 

hallazgos electroencefalográficos en estos pacientes e introducen electrodos 

intracerebrales a través de trépanos para realizar estimulaciones cerebrales profundas 

con diferente frecuencia y voltaje, sin encontrar ningún tipo de respuesta periférica. 

También exploran la respuesta cardiaca a la compresión ocular y del seno carotideo y 

administran atropina para confirmar la destrucción del tronco del encéfalo (37). 

Sin embargo, a pesar de sus hallazgos, tanto el grupo de París como el de Lyon no 

consideraron los criterios de muerte como definitivos, dado el bajo número de pacientes 

que describen. Además, llaman la atención sobre ciertas situaciones clínicas, como la 

intoxicación por barbitúricos o la hipotermia, que pueden simular un “coma dépassé” 

con EEG plano, pero con posibilidad de recuperación. 

Durante esta época surgen dos corrientes opuestas de pensamiento, una que mantiene 

continuar el soporte artificial mientras exista latido cardiaco, y otra que se plantea si se 

están utilizando tratamientos en pacientes que ya no están vivos y se posiciona en contra 

de la futilidad terapéutica (27). Debido al cambio conceptual que supone estos hallazgos 

y sus posibles implicaciones éticas y religiosas, el Dr. Bruno Haig, Jefe del 

Departamento de Anestesia del Hospital de Insnsbrück, realiza una consulta al Papa Pío 

XII en noviembre de 1959 mediante una carta titulada “Diversas cuestiones religiosas y 

morales sobre la reanimación” (38). En ella, Pío XII define la muerte como la completa 

y definitiva separación del alma y el cuerpo, y distingue la vida humana de la mera vida 

de los órganos. 
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Durante los siguientes años se realizan avances en el conocimiento de la PIC. Lundberg 

(39), en 1960, describe los cambios en la presión de perfusión cerebral (PPC) cuando la 

PIC se incrementa por encima de la presión arterial durante la herniación cerebral,  y en 

1962, Mitchell et al. (40) realizan un estudio experimental en animales donde confirman 

que el aumento de la PIC es la causa de la ausencia de contraste cerebral en la 

arteriografía (figura 5). 

Figura 5. Esquema del montaje experimental de Mitchell. Se observa como el incremento de la PIC se asocia a la parada respiratoria 

cuando ésta se iguala a la presión arterial diastólica. La arteriografía muestra la ausencia de contraste cerebral, que se recupera al 

disminuir la PIC. Modificado de Mitchell (40). 

 

Por otra parte, en la década de los 50 se producen importantes avances en las técnicas de 

soporte circulatorio extracorpóreo, la desfibrilación externa (41) y la reanimación 

cardiopulmonar avanzada (42,43), que también dan un vuelco al concepto de muerte por 

parada cardiorrespiratoria (PCR), evidenciando que la resucitación es capaz de revertir 

el fallecimiento cuando se instaura de forma precoz. 

De forma paralela a la evolución del concepto de la ME, durante el siglo XX y  gracias 

a la aparición de los fármacos inmunosupresores, se produce el desarrollo de las 

técnicas de trasplante de órganos. El primer trasplante renal entre humanos a partir de 

donante cadáver se realiza en Ucrania, en 1933, por el ruso Voronoy (44) a una mujer 

joven que fallece al cuarto día del trasplante (45). El primer trasplante renal de donante 

vivo es llevado a cabo en 1952 por Hamburguer y Michon (46) en París, y más tarde 

Murray, en 1954, realiza un trasplante renal entre dos gemelos consiguiendo una 

supervivencia de 8 años (47). Entre 1963 y 1967, Starzl realiza el primer trasplante 
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hepático (48), Hardy el primer trasplante de pulmón (49) y Barnard el primer trasplante 

de corazón (50). 

El 3 de junio de 1963 acontece un hecho clave que liga el diagnóstico de la ME y el 

trasplante de órganos. Guy P.J. Alexander, un cirujano belga formado en Harvard bajo 

la supervisión de Murray, tras obtener el permiso de Jean Morelle, Jefe de 

Departamento de Cirugía de la Universidad Católica de Lovaina, realiza el primer 

trasplante procedente de un paciente con traumatismo craneoencefálico (TCE) grave 

que mostró todos los signos del “coma depasse”, extrayendo el riñón del donante 

cuando permanecía conectado al respirador y aún con latido cardiaco (51). El injerto 

funcionó inmediatamente tras el trasplante y el paciente falleció 87 días después como 

consecuencia de una sepsis. 

De forma rápida, otros cirujanos en Europa adoptan la misma política (27,52) y en 1965 

se introduce el término de ME por primera vez (53). El Simposio Internacional de la 

Fundación CIBA, celebrado en Londres en 1965 para tratar cuestiones éticas y legales 

del trasplante, supone la primera reunión científica donde se exponen abiertamente las 

posturas sobre la ME y el trasplante (51,54–56) y donde participa Alexander. Allí 

comenta su experiencia en 9 pacientes a los que extrajo los riñones para trasplante. Los 

donantes fueron siempre pacientes con lesiones cerebrales graves y que cumplieron los 

siguientes 5 criterios: 1) midriasis bilateral arreactiva; 2) ausencia total de reflejos 

espontáneos y al estímulo doloroso intenso; 3) ausencia de respiración espontanea cinco 

minutos después de retirar la ventilación mecánica; 4) hipotensión en tratamiento con 

drogas vasopresoras; y  5) un EEG plano (57). 

Durante este Simposio, se alzan voces en contra de esta actuación, debido a la 

posibilidad de encontrar también un EEG isoeléctrico en pacientes en coma barbitúrico 

o por el desacuerdo con en el periodo de observación de 6 horas que proponía. Plantean 

también la necesidad de realizar, además del EEG, una arteriografía para evidenciar la 

ausencia de flujo cerebral o administrar atropina para evaluar la respuesta cardiaca. Es 

en este foro donde se discute, por primera vez, si es mejor la realización de un EEG o 

una arteriografía como herramientas necesarias para confirmar la muerte (51). 

En 1968 se celebra en EEUU la primera conferencia científica con el objetivo específico 

de definir la ME. En ella, se exponen los criterios diagnósticos con la intención de crear 

un documento que sirva de base a la comunidad científica internacional (58). El 
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desarrollo histórico paralelo de campos como la Medicina Intensiva, la Neurología, los 

trasplantes y las decisiones éticas sobre el final de la vida, influyeron en la necesidad de 

llevar a cabo esta reunión (59). El comité Ad Hoc de la Harvard Medical School se 

reunió a propuesta de Robert Ebert, decano de la Harvard Medical School y estuvo 

formado por 13 miembros. Fue presidido por el anestesiólogo Henry Beecher, conocido 

por su inquietud sobre cuestiones éticas relacionadas con la ME (60–62). Nueve 

miembros eran médicos de diferentes especialidades (dos de ellos, Murray y Merryl 

encargados del programa de trasplante), a los que se sumó un teólogo, un jurista y un 

historiador (27,60). 

El informe del comité fue titulado de manera desafortunada como “A definition of 

irreversible coma. Report of the Ad Hoc Committee of the Harvard  Medical School to 

examine the definition of brain death”, y en él se establecía los criterios diagnósticos de 

ME. Según este documento, en pacientes en coma con daño del SNC se debe objetivar: 

1) coma arreactivo a cualquier estímulo; 2) ausencia de movimientos o respiración 

durante un periodo de al menos una hora. Si el paciente se encuentra conectado a un 

respirador debe retirarse la ventilación y comprobar que no respira durante 3 minutos; 

3) ausencia de todos los reflejos; 4) EEG plano o isoeléctrico que debe repetirse a las 24 

horas. Se debe excluir la presencia de hipotermia o intoxicación por drogas 

(barbitúricos) que pudieran simular el cuadro, incluyendo un EEG plano. Cuando se 

cumplen todos los criterios se debe declarar al paciente muerto y desconectarle del 

respirador, recomendando que el médico responsable consultara con uno o más médicos 

conocedores del caso antes de certificar la muerte. Sugieren además que la decisión de 

declarar a una persona muerta y desconectarla del respirador debería ser tomada por 

médicos no implicados en el posterior proceso de trasplante de órganos o tejidos. “Esto 

es aconsejable para evitar cualquier apariencia de interés propio por parte de los 

médicos implicados en el trasplante” (58).  

Uno de los puntos de mayor discusión estuvo relacionado con el EEG. Hubo 

unanimidad entre los 13 miembros del comité en que el EEG no era esencial, pero que 

daba un valor adicional para apoyar el diagnóstico (63), por lo que estuvieron de 

acuerdo en incluirlo como condición obligatoria para certificar el fallecimiento, una vez 

descartada la hipotermia y la intoxicación por drogas. La discusión surgió sobre durante 

cuánto tiempo había que demostrar la ausencia de actividad cerebral en el EEG (60), 

llegándose al acuerdo finalmente de repetirlo a las 24 horas. El neurólogo Robert S. 
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Schwab fue el electrofisiólogo experto que participó en el documento, ya que había 

trabajado extensamente sobre el EEG en pacientes con coma irreversible (64). Ya 

entonces se planteó durante las reuniones del comité, no sólo el tiempo necesario para 

diagnosticar la ME tras un EEG plano, sino los casos que cumplían los requisitos 

clínicos de coma y sin embargo, mantenían actividad en el EEG. En los documentos se 

recoge la frase: “la situación inversa, donde continua presente un trazado 

electroencefalográfico con actividad, pero la ausencia de respuesta clínica persiste 

(con o sin necesidad de asistencia respiratoria) es un problema más común” (60). No 

obstante la frecuencia de este fenómeno no se describe. 

En los siguientes años surgen críticas a este documento, debido a la implicación que 

tuvieron los médicos encargados de equipos de trasplante en su redacción (60). A pesar 

de ello, el documento es ampliamente adoptado a nivel internacional. En 1969 el propio 

Henry Beecher publica varios artículos, uno de ellos titulado  “After the definition of 

irreversible coma”, donde plantea cuestiones modificables, incluyendo la obligatoriedad 

del EEG o los periodos de observación (62,63). Sin embargo, Robert S. Schwab 

consigue datos electroencefalográficos de más de 3000 casos en los que el EEG fue 

isoeléctrico durante más de 24 horas, sin un solo caso de recuperación de la actividad 

cerebral, siempre que se excluyeran la hipotermia y el empleo de drogas depresoras y 

que la técnica de realización fuera adecuada.  

En la década de los 70, crece la aceptación de los criterios de Harvard y los diferentes 

estados empiezan a legislar sobre la muerte por criterios neurológicos, si bien persisten 

reticencias y cierto grado de confusión (59). En 1970 se publica una encuesta realizada 

a más de 400 neurólogos, en la que un 15% todavía permanecían escépticos y 

promulgaban el criterio clásico de muerte por PCR (65). 

Por otra parte, la necesidad del EEG para el diagnóstico de la ME es cuestionada 

abiertamente en 1971 por los neurocirujanos Mohandas y Chou (66). Estos autores se 

posicionan a favor de un diagnóstico exclusivamente clínico en los casos de existencia 

de una lesión cerebral incurable, basándose en la autopsia de 25 pacientes. Proponen los 

llamados “criterios de Minnesota”, estableciendo el daño aislado del tronco del encéfalo 

como equivalente a la ME. Esta postura es apoyada en 1976 en la Conferencia de la 

Medical Royal Colleges and their Faculties en Reino Unido (67), que argumenta que 

dado que la conciencia y el control respiratorio se originan en el tronco del encéfalo, la 
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perdida irreversible de su función es equivalente a la muerte. Este concepto persiste en 

la actualidad en estos países, donde la pérdida de la función troncoencefálica es 

equiparable a la muerte del individuo (68). Esto significaba que pacientes con actividad 

cerebral en el EEG podían ser considerados muertos en Reino Unido, pero vivos en 

EEUU. 

En 1977 se lleva a cabo un estudio donde participan nueve centros norteamericanos con 

la intención de validar los criterios de Harvard (69). En su metodología, separan el 

concepto de ME del de coma irreversible, que generaba confusión y equiparan a este 

último con el estado vegetativo. También prolongan el periodo de apnea a 15 minutos y 

establecen la equivalencia terminológica entre EEG isoeléctrico, EEG plano y silencio 

eléctrico. Incluyen en el estudio 503 pacientes, y establecen los prerrequisitos que se 

deben cumplir antes de iniciar el diagnóstico para evitar errores en la interpretación de 

los resultados. Dentro de los prerrequisitos incluyen la ausencia de intoxicación por 

drogas, la normotermia, la ausencia de shock cardiovascular y la ausencia de lesiones 

potencialmente curables. Excluyen la presencia de reflejos osteotendinosos y los 

movimientos de origen espinal. En casos de imposibilidad para completar la 

exploración o ante sospecha de intoxicación por drogas, recomiendan realizar un test 

que confirme la ausencia de flujo cerebral. 

Sin embargo, a pesar de que diversos países en Europa o Japón adoptan criterios 

similares, persisten dilemas filosóficos y una extensa variabilidad, habiéndose propuesto 

hasta esa fecha más de 30 criterios diferentes para alcanzar el diagnóstico clínico de la 

ME (70,71).  Esta disparidad de criterios tuvo uno de sus momentos más importantes 

tras la emisión en televisión, el 13 de octubre de 1980, de un programa de la British 

Broadcasting Corporation (BBC) titulado “¿Están los donantes realmente muertos?” 

(figura 6), donde la evidencia de actividad eléctrica en el EEG de pacientes con una 

exploración de ME fue uno de los puntos fundamentales para que se planteara esta 

cuestión. 

Este programa generó una enorme controversia tanto desde el punto de vista científico 

como social, al enfrentarse las posturas conceptuales sobre la ME global apoyadas por 

médicos de EEUU frente al concepto de Reino Unido de muerte troncoencefálica 

aislada. La emisión de este programa dio lugar a la publicación de 29 cartas al editor en 
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The Lancet y 35 en el British Medical Journal en los siguientes meses (68,72), así como 

la publicación de dos estudios clásicos sobre la ME en contra del uso del EEG (73,74). 

 

Figura 6. Cabecera del programa retrasmitido por la BBC y presentado por David Dimbleby. Modificado de Wijdicks (72). 

 

Con el debate abierto sobre la ME, en 1981 se lleva a cabo una nueva reunión, la 

President’s Commission for the Study of Ethical Problems in Medicine and Biomedical 

and Behavioral Research (figura 7), que a diferencia de las anteriores, trata de 

establecer una base legal que permita definir la muerte, independientemente de la causa 

que la produzca y de los métodos empleados para su diagnóstico (75,76). En esta 

ocasión se establece lo que denominan definición uniforme de la muerte: “cuando un 

individuo ha sufrido: 1) el cese irreversible de las funciones circulatorias y 

respiratorias o; 2) el cese irreversible de todas las funciones del cerebro completo 

incluyendo el tronco del encéfalo, está muerto. La determinación de la muerte debe 

realizarse de acuerdo con los estándares médicos aceptados”.  

Entre las conclusiones de esta comisión se introduce la necesidad de crear una 

legislación que se extienda a todos los estados y en la que se separe la definición de 

muerte de las leyes relacionadas con la donación y el trasplante. Avala la existencia de 

diversos criterios diagnósticos y sus posibles modificaciones futuras, además de 

establecer un criterio global de ME incluyendo el cerebro en su conjunto, como había 

propuesto previamente Bernat (77). El concepto de ME global propuesto aquí se 

contrapone nuevamente con la definición británica de la ME del tronco del encéfalo y 

surge un nuevo concepto, la ME neocortical, en aquellos pacientes en los que 
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únicamente mantienen actividad troncoencefálica, pero que han perdido sus funciones 

cerebrales superiores (8,78). Sin embargo este nuevo concepto no se incluye como 

equivalente de la ME y se mantiene dentro de la definición de estado vegetativo 

persistente (8). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 7. Portada del documento elaborado 

por la “President’s Commission for the Study 

of Ethical Problems in Medicine and 

Biomedical and Behavioral Research”(75) 

 

A pesar de los avances realizados, una nueva encuesta realizada a médicos en EEUU en 

1984 (79), demuestra importantes diferencias, que son aún mayores respecto a las 

técnicas practicadas en Europa, donde se prefiere la angiografía cerebral al EEG como 

test complementario. En cuanto a la actitud tomada tras el diagnóstico de la ME, 

encuentran que el 47% de los médicos continuarían con el soporte respiratorio si fuese 

el deseo de la familia y sólo un 6% estarían en contra de “ventilar a un paciente 

muerto” y retiraría todas las medidas de soporte independientemente del deseo familiar. 

Durante este periodo, aparecen múltiples referencias que recogen las dudas existentes 

entre los profesionales que atienden a estos pacientes (80–82). 



Introducción 

 

14 

 

En 1987 se publican las primeras recomendaciones específicas para el diagnóstico de la 

ME en niños, con diferencias principalmente en los periodos de observación (83). Pero 

hasta 1994 no se producen cambios significativos. Durante ese año, la American 

Academy of Neurology (AAN) trata de estandarizar los criterios diagnósticos de ME, 

encargándole al neurointesivista Eelco F.M. Wijdicks la elaboración de unas guías de 

práctica clínica. El documento se publica en 1995 (84) y sienta las bases actuales del 

procedimiento para certificar la muerte según criterios neurológicos. Se mantiene el 

concepto de ME global y se plantean las siguientes áreas de revisión en base a la 

medicina basada en la evidencia: 1) definición precisa de la exploración clínica que 

evalúa la función del tronco del encéfalo; 2) descripción de las condiciones que pueden 

simular total o parcialmente la ME; 3) interpretación de datos clínicos confusos; 4) 

descripción detallada del procedimiento de la apnea; 5) indicaciones de las pruebas 

complementarias de soporte diagnóstico; 6) validez y reproductibilidad de las pruebas y; 

7) guías prácticas iniciales para la extracción de órganos.  

Tras la revisión, proponen un algoritmo para alcanzar el diagnóstico de la muerte según 

criterios neurológicos. Se establece que el diagnóstico de la ME es principalmente 

clínico y se propone un periodo arbitrario de observación de 6 horas hasta repetir una 

segunda exploración neurológica. Este documento especifica que las pruebas 

instrumentales confirmatorias no son obligatorias en la mayoría de los pacientes, pero 

deberían realizarse cuando alguno de los reflejos de la exploración clínica no puede 

completarse o evaluarse. Es el primer documento sobre la ME que hace una revisión 

extensa de los test complementarios y avala a la angiografía convencional y al EEG 

como pruebas aceptadas, existiendo ya unas recomendaciones técnicas específicas para 

la realización del EEG en el diagnóstico de ME  publicadas en 1994 (85). No obstante, 

se pone en duda la validez del EEG en base al trabajo de Grigg et al. (86), que encuentra 

casi un 20% de pacientes con criterios clínicos de ME y en los que, sin embargo, se 

registró actividad eléctrica cerebral. 

En estas guías de 1995, también se incluyen a la angiografía por radioisótopos, la 

gammagrafía con tecnecio 99 hexametilpropilenamina oxima (Tc
99

-HMPAO), el 

doppler transcraneal (DTC), los potenciales evocados somatosensoriales y un apartado 

misceláneo, donde se añade por primera vez la tomografía computarizada (TC) por 

contraste para el diagnóstico de la ME. Durante el año 1995 se publican los primeros 

trabajos que evalúan la angiografía por tomografía computarizada (ATC) como una 
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nueva herramienta diagnóstica en sustitución de la angiografía convencional (87). 

Además, en 1998 Dupas et al. (88) publican el primer trabajo sobre ATC dirigido a la 

ME que establece criterios basados en la ausencia de contraste intracraneal en 7 puntos 

de la circulación cerebral. 

A partir de la publicación en 1995 de las recomendaciones de la AAN, el concepto de 

ME se extiende en todos los continentes y se escriben diversas guías científicas a nivel 

internacional  junto con una legislación específica dirigida a regular el concepto de la 

ME en cada país (89–93). No obstante, persisten diferencias significativas. Por ejemplo, 

en 1999, el grupo de Neurocritical Care de Canadá publica sus propias guías donde, 

entre otras cuestiones, excluye la realización de los reflejos oculocefálicos, define un 

umbral de temperatura corporal en 32,2ºC como requisito previo a la exploración, 

emplea el test de atropina dentro del diagnóstico y acorta el intervalo entre dos 

exámenes clínicos a 2 horas, si bien se mantiene el carácter arbitrario de este periodo de 

tiempo  (91).  

En 2001, Wijdicks publica una revisión extensa sobre la metodología diagnóstica (94) y 

en la editorial que acompaña al artículo (95) se habla del consenso ya existente sobre el 

concepto de la ME. Sin embargo, para conocer las diferencias entre países, Wijdicks 

realiza en 2002 una encuesta a nivel mundial (92), donde revisa la situación de la ME en 

80 países, encontrando en ese momento, que existen guías de práctica clínica en el 88% 

y legislación sobre la ME y el trasplante de órganos en el 69%. Encuentra grandes 

diferencias en el procedimiento para la realización del test de apnea, la necesidad de test 

complementarios (obligatorios en el 40%), el periodo de observación o el número de 

médicos que certifican la muerte. En su discusión sugiere la necesidad de estandarizar 

los procedimientos y la de crear un grupo de trabajo internacional para unificar criterios, 

si bien expone abiertamente el obstáculo que puede suponer las diferencias religiosas y 

culturales en cada territorio o el rechazo al concepto de ME y ausencia de programas de 

trasplante en algunos países. Concluye que “las principales diferencias no son tanto en 

la aceptación del concepto de ME, como en los procedimientos para hacer el 

diagnóstico”. 

En 2007 se reúne el President’s Council on Bioethics para abordar los problemas 

existentes con un documento titulado “Controversies in the Determination of Death: A 

White Paper” (96) que no encuentra justificación para cambiar la práctica médica ni la 



Introducción 

 

16 

 

legislación vigente en EEUU (97). No obstante persisten opiniones divergentes a este 

documento, fundamentalmente desde el campo de la ética (98,99). 

En 2010 se publica la última actualización hasta la fecha, de las guías de la AAN (100) 

que no presenta cambios sustanciales. En cuanto al periodo de observación adecuado, 

concluye que sigue sin existir suficiente evidencia para determinar un tiempo mínimo y 

analiza en detalle las pruebas instrumentales más recientes, especialmente la ATC, sin 

incluirla en las guías a pesar de varios estudios relevantes como los de Escudero et al. 

(101) o Frampas et al. (102). 

En 2011 se publica también la actualización a las recomendaciones de 1987 para el 

diagnóstico de ME en la población pediátrica (103). Surgen,  en esta época, opiniones 

en contra del uso de pruebas instrumentales para el diagnóstico de la ME (104) e 

incluso, la necesidad de repetir una segunda exploración clínica en base a la ausencia de 

casos publicados en la literatura de recuperación tras una primera exploración 

compatible con la ME (105). Sin embargo, en 2011 Webb y Samuels (106), presentan 

un caso que pone en duda el diagnóstico exclusivamente clínico. Describen un paciente 

que sufrió una parada cardiaca reanimada y en el que se empleó hipotermia terapéutica. 

Tras haber recuperado la temperatura, se diagnosticó la ME mediante dos exploraciones 

completas que cumplieron todos los requisitos de las recomendaciones de la AAN. La 

familia consintió la donación y cuando el paciente estaba en quirófano iniciándose la 

extracción de los órganos, recuperó el reflejo tusígeno y la respiración. El caso fue 

explicado por la utilización de hipotermia terapéutica como elemento confusor, pero 

generó una importante controversia y debate (107–111). 

A pesar de la evolución histórica desde el “coma dépassé”, continúan existiendo 

diferencias en la determinación de la ME, tanto entre países, como entre instituciones e 

incluso entre médicos de la misma especialidad (4,112–115), si bien se ha ido 

evidenciado una mayor adhesión con el tiempo a las recomendaciones diagnósticas 

(116). Adicionalmente, han surgido casos aislados en los últimos años de pacientes en 

situación de ME donde sus familiares se han negado a la desconexión del respirador y 

han acudido a los tribunales, habiéndose adoptado diferentes sentencias (6,117). 

También el desarrollo de las técnicas de asistencia extracorpórea y la donación en 

asistolia que han irrumpido en la última década, han complicado el concepto clásico de 

muerte basada en criterios cardiorrespiratorios (118). 
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Actualmente, se da por hecho que las diferencias conceptuales no se resolverán en un 

futuro cercano, pero esto no debe impedir un consenso internacional en la 

determinación y el diagnóstico de la ME (7,119–121), sobre lo que se lleva trabajando 

desde 2014 y cuyo primer documento ha sido ya publicado (5). Este documento da un 

vuelco al concepto histórico, focalizando la muerte en la pérdida de la función cerebral 

y no en la causa que la origina (“two entrances, one end point”). Se evita el uso de 

términos anatómicos como "muerte cerebral" o "muerte cardíaca" que erróneamente 

implican la muerte de un órgano y que pueden llevar a confusión, como también se ha 

puesto de manifiesto por algunos autores en nuestro país (122). El documento propone 

una nueva definición: “la muerte es la pérdida permanente de la capacidad de 

conciencia y de todas las funciones del tronco del encéfalo. Esto puede deberse al cese 

definitivo de la circulación o a una lesión cerebral catastrófica. En el contexto de la 

determinación de la muerte, “permanente” se refiere a la pérdida de la función que no 

puede reanudarse espontáneamente y no será restaurada a través de ninguna 

intervención.” 

Esta definición se basa en el cese de la función y no tanto en la pérdida de la actividad, 

entendida como propiedad fisiológica de células o grupo de células que pueden medirse 

por pruebas instrumentales, además de apoyar el concepto de la muerte del tronco del 

encéfalo en lugar de la muerte de todo el cerebro. A pesar de la publicación de este 

documento, sigue sin incluirse esta definición en las guías y leyes de cada país y 

también han surgido voces contrarias a este nuevo concepto (123,124). 

En vista de todo lo expuesto, y nuestra experiencia y observación clínica en el 

diagnóstico de la ME, nos hemos planteado en qué situaciones persiste la actividad 

eléctrica cerebral a pesar de cumplir los criterios clínicos de ME, que evolución 

podemos esperar en estos pacientes, y que ventajas puede aportar el uso del EEG en la 

confirmación diagnóstica de la ME, en particular, en comparación con la ATC. 

 

1.3. Epidemiología de la ME 

La ME se produce como consecuencia de lesiones neurológicas catastróficas de diversa 

etiología. Se estima que un 10% de las lesiones neurológicas evolucionan hacia la ME, 

con una tendencia descendente, hasta una tasa aproximada del 5% en la actualidad 
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(125). Esta tendencia decreciente se debe al desarrollo de sistemas y políticas de 

prevención y a la mejora en los cuidados y en los tratamientos del paciente con lesiones 

cerebrales graves (126), como por ejemplo, el incremento en el uso de la craniectomía 

descompresiva como terapia del ictus maligno o del TCE (127). Un estudio reciente 

evaluó la frecuencia de progresión a ME en pacientes sometidos a craniectomía 

descompresiva, encontrando una incidencia del 7,3% (128). Sin embargo, en pacientes 

con lesión anóxica-isquémica tras una PCR reanimada la incidencia de ME no solo no 

ha descendido en los últimos años, sino que ha aumentado debido al uso de técnicas 

extracorpóreas de reanimación, con una incidencia del 12,8% (129). 

La incidencia de ME sobre el total de las muertes es inferior al 1%, con un porcentaje en 

torno al 2% de las muertes hospitalarias y del 10% de los fallecimientos en la UCI 

(130,131). En Europa, un estudio multicéntrico sobre el final de la vida en las UCIs, 

encontró que en 31.417 pacientes admitidos durante el periodo de estudio, el 13,5% 

fallecieron o se limitó el tratamiento de soporte vital. En el 7,8% de los fallecidos se 

certificó la muerte por criterios neurológicos (1% sobre el total de ingresos), con tasas 

de ME que fueron diferentes según la región de Europa (3,2% en el norte frente al 

12,4% en países del sur) (132).  

En España, entre el 1% y el 4% de los fallecimientos hospitalarios se producen en ME, 

y en la UCI el porcentaje se sitúa entre el 8% en hospitales sin servicios de Neurocirugía 

y el 13% en los centros neuroquirúrgicos, pudiendo alcanzar hasta el 33% en unidades 

especializadas de pacientes neurocríticos (2,133,134) 

 

1.4. Fisiopatología y etiopatogenia de la ME 

La ME se produce como la consecuencia final de diversas causas que provocan una 

alteración grave del SNC. El daño cerebral se origina en dos etapas: la lesión primaria 

causante del daño inicial, y la lesión secundaria que produce una cascada de fenómenos 

fisiopatológicos que pueden evolucionar hacia la ME si no se consiguen detener a 

tiempo con las diversas medidas terapéuticas. 

La lesión primaria constituye la causa de la lesión. Esta lesión primaria puede 

subdividirse a su vez en extracraneal o intracraneal (135), siendo esta última sin duda, la 

más frecuente. 
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Las lesiones intracraneales pueden ser a su vez globales o focales, dependiendo de la 

extensión del daño cerebral; supratentoriales o infratentoriales según la localización y 

hemorrágicas o isquémicas según su etiología vascular. Un análisis de 71 series y 6317 

pacientes publicadas sobre ME, mostró que la hemorragia intracerebral (HIC) 

espontánea, el TCE grave y la hemorragia subaracnoidea (HSA) fueron las causas 

iniciales del daño cerebral que evolucionó a la ME en el 83% de los casos (126). Por su 

parte Escudero et al. (133), en una revisión de 1844 pacientes fallecidos en ME, 

encontró datos similares, siendo la HIC la más frecuente (42%), seguido por el TCE 

(38%) y la HSA (14%). El ictus isquémico ocurrió en el 9% de los casos y hubo otras 

causas intracraneales como tumores cerebrales en el 2% y una miscelánea en el 5%, 

donde se incluyeron las infecciones cerebrales (abscesos, meningitis y encefalitis). 

En cuanto a las lesiones extracraneales causantes de ME, la lesión anóxica-isquémica 

constituye la principal etiología. Ésta se produce generalmente tras una PCR no 

reanimada a tiempo o reanimada de forma inadecuada. Otras causas que producen 

isquemia cerebral de origen extracraneal son la insuficiencia respiratoria prolongada 

(ahogamiento, asfixia) o la intoxicación por tóxicos que compiten con el oxígeno como 

el metanol o el monóxido de carbono. En el estudio de Escudero et al. (133), la lesión 

anóxica-isquémica constituyó únicamente el 9% de todas las muertes por criterios 

neurológicos. 

Por otra parte, la lesión secundaria se produce por mecanismos originados por el daño 

primario inicial, el cual provoca una cascada de acontecimientos celulares, bioquímicos 

y moleculares tanto a nivel local cerebral como a nivel sistémico. A través de 

fenómenos inflamatorios, isquémicos, déficit energético, excitotoxidad y 

despolarización cortical, junto con hipotensión o hipertensión, hipoxia, hiperglucemia o 

hipertermia conducen a la muerte celular, a la apoptosis y al desarrollo de edema 

cerebral (136,137). 

El edema cerebral junto con las lesiones ocupantes de espacio, como contusiones, 

hematomas o hidrocefalia, provocan un incremento significativo de la PIC con 

herniación uncal y amigdalar secundaria. El incremento de la PIC por encima de la 

presión arterial media origina una caída de la PPC hasta cero, con el consiguiente 

compromiso del flujo sanguíneo cerebral (138) que ocasiona la parada circulatoria 

cerebral y finalmente la ME (139–141). En la mayoría de los pacientes con afectación 
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supratentorial, la lesión progresa de forma rostrocaudal, de manera que el bulbo 

raquídeo es la última región en dañarse (142). Cuando cesa la circulación cerebral se 

produce la necrosis aséptica del encéfalo y en los siguientes días, el cerebro se convierte 

en una masa licuada según han demostrado estudios de necropsias (143,144). 

El experimento realizado por Hekmatpanah (145), en 1970, constituye un trabajo 

clásico de gran interés para conocer el proceso fisiopatológico de la muerte encefálica. 

Este autor analizó el estado de la circulación y perfusión cerebral en animales a los que 

simultáneamente monitorizó mediante un EEG. Tras provocar un incremento controlado 

de la PIC mediante el inflado de un balón a nivel supratentorial, evidenció que la 

circulación cerebral descendió con el incremento de la PIC, primero en los capilares 

venosos y a continuación, en venas y arterias, produciéndose la parada circulatoria 

coincidiendo con la dilatación de ambas pupilas. El EEG fue isoeléctrico cuando la PIC 

y la presión arterial alcanzaron su pico máximo. El desinflado posterior del balón, 

permitió la llegada de sangre de nuevo a venas y arterias, pero la circulación no se 

recuperó en los pequeños vasos ni en los capilares debido a microtrombosis que 

causaron el infarto masivo de todo el cerebro. Sin embargo, cuando se desinfló el balón 

antes de que se perdiera la actividad cerebral en el EEG, la sangre retornó al territorio 

capilar de forma evidente. 

No obstante, existe otro mecanismo no dependiente de la presión intracraneal, menos 

estudiado, en el que se produce la ME con flujo cerebral preservado. Palmer y Bader 

(146) estudiaron 11 pacientes que evolucionaron a ME, en los que midieron la presión 

tisular de oxígeno cerebral (PTiO2), la PIC y la PPC. Encontraron que en 3 casos (dos 

de ellos con anoxia por PCR) hubo una caída a 0 de la oxigenación cerebral, 

manteniendo un flujo cerebral y una PIC dentro de la normalidad. Estos autores 

proponen que el mecanismo de la muerte en estos casos pudiera ser un fallo metabólico 

cerebral por daño de la microvasculatura, y no por el incremento de la PIC. 

Del mismo modo, en las lesiones primariamente infratentoriales que dañan directamente 

el tronco del encéfalo (hemorragias pontinas o infarto por trombosis basilar), o bien 

provocan su alteración por compresión local (edema, tumores o hematomas 

cerebelosos), puede objetivarse una exploración de ME con ausencia de todos los 

reflejos del tronco, apnea y coma secundario al daño del sistema reticular ascendente sin 

incremento significativo de la PIC. Esta situación puede producirse antes de que 
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desaparezca la perfusión cerebral a nivel supratentorial, manteniéndose preservado los 

hemisferios cerebrales durante un tiempo variable (147). 

 

1.5. Diagnóstico clínico de la  ME 

Para poder certificar la muerte según criterios neurológicos es necesario completar una 

serie de pasos de obligado cumplimiento. El proceso diagnóstico de ME es complejo y 

requiere experiencia y conocimientos específicos (148), por lo que, en la mayoría de los 

países, se exige que la exploración clínica sea realizada por médicos especialistas en 

patología neurocrítica y, en general, que sea corroborado por al menos dos facultativos.  

Como es obvio, declarar la ME en un paciente tiene importantes implicaciones médicas, 

éticas y legales y su determinación implica una elevada responsabilidad, ya que este 

diagnóstico lleva implícito la retirada de todas las medidas de soporte o la posibilidad 

de la donación de órganos. 

En las guías de la AAN para la determinación de la ME publicadas en 2010 (100), se 

especificaba que no se había publicado ningún caso de recuperación de la función 

neurológica siguiendo las recomendaciones diagnósticas, a pesar de existir múltiples 

casos aislados de situaciones clínicas que simulan la ME. Entre estas situaciones que 

pueden confundirse clínicamente con la ME se encuentran el síndrome de Guillain-

Barré fulminante, la intoxicación por organofosforados, las lesiones medulares 

cervicales altas, la toxicidad por lidocaína, la sobredosis de baclofeno, el  botulismo, el 

empleo de altas dosis de barbitúricos, la neurotoxicidad por mordedura de serpiente, la 

carcinomatosis leptomeningea, la vasculitis del SNC o el uso de relajantes musculares 

con eliminación diferida (100,149–161). En ninguno de ellos se cumplieron todos los 

requisitos incluidos en las guías científicas y fueron fácilmente identificables mediantes 

pruebas complementarias. 

El único caso hasta la fecha con recuperación neurológica parcial fue publicado por 

Webb y Samuels en 2011 (106). Tras certificar la ME mediante dos exploraciones 

clínicas separadas por 6 horas sin test complementario y siguiendo todos los requisitos 

legales, el paciente recuperó la respiración y algunos reflejos troncoencefálicos justo 

antes de comenzar la extracción de órganos, atribuyéndose este hecho al uso previo de 

hipotermia terapéutica. El paciente falleció 8 días después tras retirar la ventilación. 
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Teniendo en cuenta la dificultad y la importancia del diagnóstico de la ME, los puntos 

recomendados a nivel internacional dentro del protocolo para la exploración incluyen 

(2,125,135,142,148,162–164): 

1.5.1 Coma estructural de etiología conocida y de carácter irreversible 

Es la condición inicial básica para poder comenzar la exploración. Se tiene que tener 

evidencia documentada clínica o por neuroimagen de la existencia de una lesión 

destructiva en el SNC compatible con la situación de ME. Si no existe un factor 

etiológico conocido que produzca daño cerebral o este puede ser reversible, en ningún 

caso se debe iniciar la exploración neurológica. 

1.5.2 Requisitos previos al diagnóstico de ME 

Teniendo en cuenta que existen algunas circunstancias causantes de coma que pueden 

interferir con la exploración o ciertas enfermedades que pueden simular la ME, se deben 

descartar todas estas posibilidades y en ningún caso, declarar la muerte de un paciente 

sin tener la absoluta certeza de haber excluido estos factores. 

Los requisitos previos son de obligado cumplimiento antes de iniciar la exploración 

clínica neurológica (ECN) e incluyen: 

- estabilidad hemodinámica con oxigenación y ventilación adecuadas. 

- normotermia con temperatura superior a 35º y en ningún caso, se deberá iniciar 

la exploración con temperatura inferior a 32º. Se ha descrito la perdida de los 

reflejos troncoencefálicos con temperaturas inferiores a 28º (165). 

- ausencia de alteraciones ácido-base, metabólicas y endocrinológicas que puedan 

justificar la situación de coma, descartando hipoglucemia, hiperamonemia, 

hipotiroidismo, hiper o hiponatremia, hipofosforemia, etc, que puedan modificar 

la ECN. Las alteraciones del equilibrio ácido-base como la acidosis o la alcalosis 

grave puede orientar a la existencia de intoxicaciones. 

- ausencia de sustancias o fármacos depresores del SNC que puedan ser causantes 

de coma por intoxicación, sobredosis o por eliminación diferida. Especial 

precaución se debe tener tras el empleo del coma barbitúrico, ya que puede 

simular una situación de perdida de reflejos del tronco con ausencia de actividad 

cerebral en el EEG de carácter reversible (166). Se debe hacer una anamnesis 

adecuada y solicitar niveles de tóxicos en sangre y orina según la sospecha. Se 
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recomienda esperar cinco vidas medias de eliminación del fármaco tras su 

suspensión, con función renal y hepática normal, o determinar los niveles en 

sangre del fármaco para constatar su eliminación antes de iniciar la ECN (125). 

- ausencia de bloqueantes neuromusculares que causan parálisis en ocasiones 

prolongada. Si existe esta sospecha se puede comprobar la actividad motora 

mediante estimulación del nervio periférico. 

1.5.3 Protocolo para la ECN 

La ECN debe ser siempre sistemática, completa y extremadamente rigurosa y su 

objetivo es comprobar la existencia de un coma arreactivo con ausencia de todos los 

reflejos troncoencefálicos y la presencia de apnea (figura 8). 

Figura 8. Pasos de la exploración clínica neurológica. Modificado de Wijdicks (94) 
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La ECN se inicia una vez corroborado que se cumplen todos y cada uno de los 

requisitos previos al diagnóstico: 

- coma arreactivo: no debe existir respuesta motora ni vegetativa al estímulo 

algésico producido en el territorio de los nervios craneales ni en las 

extremidades. Sin embargo, puede existir actividad motora de origen espinal 

espontánea o inducida (hasta en un 44%), que es compatible con la ME (167). 

- ausencia de reflejos troncoencefálicos: se debe explorar los reflejos fotomotor 

(con evidencia de midriasis bilateral arreactiva), corneal, oculocefálicos, 

oculovestibulares, nauseoso y tusígeno. 

La ausencia de respuesta al test de atropina, que evalúa la actividad del nervio 

vago, está incluido dentro del protocolo de ME en España, pero no en la mayoría 

de las recomendaciones de otros países. Tras la administración intravenosa de 

0,04 mg/kg de sulfato de atropina no debe existir un incremento de la frecuencia 

cardiaca superior al 10% de la frecuencia basal. 

- apnea: se comprueba mediante el test de apnea, retirando el apoyo respiratorio 

del ventilador y comprobando que no existen movimientos respiratorios 

torácicos ni abdominales. Existen diversos métodos descritos para la realización 

del test, alguno de ellos sin llegar a desconectar al paciente del respirador para 

evitar el colapso alveolar. Se debe realizar preoxigenación antes del test y 

comprobar la ausencia de respiración con cifras de pCO2 > 60 mmHg. 

1.5.4 Período de observación 

El diagnóstico de ME es un diagnóstico principalmente clínico y, aunque algunos 

autores promueven la realización de un único examen clínico para certificar la muerte 

(105), la realidad es que la extensa mayoría de los países requieren dos ECNs. 

El tiempo entre ambas ECNs es lo que se denomina periodo de observación y este 

periodo ha sido definido de forma arbitraria, con un mínimo de 0 horas y un máximo de 

24 horas, existiendo una importante variabilidad internacional, con una mediana de 3 

horas (113). 

En España, el período de observación debe valorarse individualmente, teniendo en 

cuenta el tipo y gravedad de la lesión causante, la sospecha de efecto residual de 

fármacos depresores del SNC, así como las pruebas instrumentales realizadas. Siempre 
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que el diagnóstico sea exclusivamente clínico, se recomienda repetir la ECN a las 6 

horas en los casos de lesión destructiva conocida y a las 24 horas en los casos de 

encefalopatía anóxico-isquémica. Si se utilizan pruebas instrumentales este periodo 

puede omitirse y no es necesaria una segunda ECN. En la edad pediátrica los periodos 

de observación también son variables en función de la edad. 

1.5.5 Condiciones que dificultan el diagnóstico clínico de ME 

Hay ciertas situaciones clínicas que pueden dificultar o impedir la realización completa 

del protocolo diagnóstico de ME. Existe consenso internacional en que deben utilizarse 

pruebas instrumentales para confirmar la muerte cuando la ECN no pueda completarse, 

existan dudas en alguno de sus pasos o no pueda realizarse con seguridad. 

Entre las condiciones que pueden impedir completar la ECN se encuentran: 

- situaciones que impiden valorar adecuadamente los reflejos troncoencefálicos: 

como por ejemplo, pacientes con trauma del macizo facial grave, pupilas 

quirúrgicas o uso de colirios oftálmicos que impidan la valoración del reflejo 

fotomotor, dificultad para obtener una respuesta calórica adecuada en el reflejo 

oculovestibular por tapón de cera o sangre coagulada, fracturas cervicales que 

impidan explorar los reflejos oculocefálicos, dificultad para interpretar la 

respuesta a la atropina en pacientes portadores de marcapasos o fibrilación 

auricular con respuesta ventricular media con alta variabilidad. 

- intolerancia al test de apnea: es la causa más frecuente que impide completar la 

ECN por insuficiencia respiratoria pretest en el contexto de edema de pulmón o 

contusión pulmonar o por complicaciones durante la desconexión como 

hipotensión, hipoxia, neumotórax, acidosis respiratoria, arritmias cardiacas o 

asistolia. Se han descrito entre un 3% y 5% de casos en los que fue necesario 

abortar el test por aparición de complicaciones graves (168,169). 

 

1.5.6 Lesiones primariamente infratentoriales. Muerte del tronco del encéfalo 

Cuando la lesión destructiva cerebral tiene un origen infratentorial, afectando al tronco 

del encéfalo, puede producirse una situación clínica compatible con la ME. Esto es así 

porque la ECN evalúa fundamentalmente la función troncoencefálica, mientras que la 

actividad y el flujo cortical pueden estar preservados durante un tiempo. 
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La mayoría de los países avalan el concepto de ME global, entendido como el cese de 

todas las funciones encefálicas, incluyendo los hemisferios cerebrales y el tronco.  Sin 

embargo, algunos países, fundamentalmente Reino Unido y los países de la 

Commonwealth como Canadá, Australia, Nueva Zelanda o India, consideran la muerte 

asilada del tronco del encéfalo como equivalente a la muerte del individuo, 

independientemente de que exista actividad residual cortical (68,115,170) 

España apoya el concepto de la ME de todo el encéfalo, por lo que incluye en su 

legislación la obligatoriedad de utilizar alguna prueba complementaria que evalúe la 

función cortical antes de confirmar la muerte en estos casos. 

 

1.6.  Pruebas instrumentales de soporte diagnóstico en ME 

El diagnóstico de la ME está basado en una evaluación clínica sistemática y rigurosa 

que en ningún caso puede sustituirse por estudios complementarios. Existe acuerdo 

internacional en que estas pruebas instrumentales no son siempre necesarias para 

alcanzar el diagnóstico de la ME, sin embargo, muchos países aún las incluyen con 

carácter obligatorio en su legislación (figura 9) (171). 

Figura 9. Obligatoriedad de las pruebas instrumentales en el mundo. Modificado de Kramer (171) 

La prueba instrumental ideal sería aquella que fuera suficiente, por sí misma, para 

establecer el diagnóstico de ME, sin presentar falsos positivos (cuando apoya la ME 
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pero el paciente no cumple todos los requisitos clínicos), ni tampoco falsos negativos 

(cuando la ECN es compatible, pero no confirma la ME). Además, debería ser 

reproducible y de fácil acceso e interpretación, no dependiente del explorador, se 

pudiera realizar a pie de cama, fuese no invasiva, rápida, segura y barata y sin 

interferencia por factores externos (172,173). 

Hasta la fecha, no existe ninguna prueba que no haya demostrado errores o dificultades 

en su interpretación y todas ellas tienen importantes limitaciones. Por este motivo existe 

debate en la necesidad de su utilización en el diagnóstico de la ME. 

1.5.7 Indicaciones para la realización de pruebas instrumentales 

En la actualidad, la principal indicación para el uso de una prueba instrumental es la 

imposibilidad de completar la ECN. 

No obstante, entre sus potenciales indicaciones se encuentran las siguientes (171): 

- situaciones que pueden ser causantes de coma y que, a pesar de adoptar todos los 

requisitos previos al inicio de la ECN, pueden seguir generando ciertas dudas, 

como el uso reciente de fármacos anestésicos, barbitúricos, bloqueantes 

musculares o alteraciones metabólicas significativas que no pueden ser 

corregidas de forma rápida. 

- imposibilidad de obtener una respuesta adecuada en los reflejos 

troncoencefálicos por graves destrozos del macizo facial, alteraciones oculares, 

fractura cervical, etc. 

- intolerancia al test de apnea o condiciones que pueden interferir con su resultado 

como lesiones cervicales altas o hipercapnia crónica. 

- lesiones donde la ECN no demuestra la muerte de todo el encéfalo, incluyendo 

los hemisferios cerebrales. En este grupo se incluyen las lesiones primariamente 

infratentoriales como el infarto o la hemorragia de tronco o las lesiones 

ocupantes de espacio de la fosa posterior. 

- etiología incierta de la ME. 

- movimientos anormales sugestivos de liberación espinal, pero que pueden 

causar dudas sobre su origen medular. 

- cuando la familia no acepta el diagnóstico de la ME. 

- con la intención de acortar el periodo de observación (1,162). 
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1.5.8 Tipos de pruebas instrumentales 

Existen dos tipos de pruebas o test complementarios que dan soporte al diagnóstico 

clínico de la ME: las que evalúan la función bioeléctrica cerebral y las que evalúan el 

flujo sanguíneo cerebral. 

- Los estudios neurofisiológicos que pueden emplearse para corroborar el 

diagnóstico de ME, evalúan la función de distintas estructuras del SNC (corteza, 

tronco del encéfalo) y tienen como objetivo demostrar el cese completo o la 

ausencia de dicha función. Entre estos estudios se incluyen: 

 EEG: es la prueba clásica y con la que existe más experiencia en el 

diagnóstico de la ME. Evalúa la actividad cortical (principalmente la capa V 

de la corteza cerebral), registrando los potenciales sinápticos excitatorios e 

inhibitorios de dicha capa, pero no informa sobre la situación del tronco del 

encéfalo. Sus principales limitaciones son el efecto que ciertos fármacos 

depresores del SNC (especialmente barbitúricos, benzodiacepinas y 

anestésicos) ejercen sobre su resultado y la dificultad de su interpretación 

como consecuencia de la interferencia de los abundantes artefactos eléctricos 

derivados de los equipos médicos de la UCI. 

 potenciales evocados auditivos troncoencefálicos (PEATs): se emplean para 

evaluar la función de la vía auditiva en el tronco del encéfalo entre el puente 

y el mesencéfalo. En pacientes con ME, los PEATs son notablemente 

patológicos: o están ausentes o sólo se registra la onda I (nervio acústico). 

Entre las ventajas de esta prueba se encuentra que no está influenciada por el 

uso de fármacos depresores del SNC o alteraciones metabólicas, a diferencia 

del EEG (174). Por tanto, los PEATs pueden ser útiles en confirmar el 

diagnóstico de ME en pacientes sometidos a sedación con dosis elevadas de 

barbitúricos y anestésicos. Se debe descartar sordera preexistente y 

problemas técnicos que impiden un estímulo adecuado de la vía auditiva (por 

ejemplo, tampón de cera).  

 potenciales evocados somatosensoriales: permiten la evaluación de la 

integridad de la vía cordonal posterior-lemnisco medial, incluyendo la 

conducción de los potenciales de acción a lo largo del nervio periférico, 

raíces, plexo y la integración de los potenciales sinápticos a nivel de la 
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corteza somatosensorial. Puede emplearse en situaciones particulares en 

combinación con los PEATs para confirmar el diagnóstico de ME.  

 otras pruebas no validadas: aquí se incluyen los equipos de análisis 

cuantitativo de la señal EEG, como la entropía (175) y principalmente el 

índice biespectral (BIS). El BIS ha sido estudiado en el contexto de la ME 

con buenos resultados, pero actualmente no tiene validez como prueba única 

instrumental (176–178). 

 

- Las pruebas de flujo sanguíneo cerebral tienen como objetivo demostrar la 

ausencia de circulación cerebral o paro circulatorio cerebral. Dentro de estas 

pruebas se incluyen: 

 arteriografía convencional cerebral de 4 vasos: es la prueba clásica y es 

considerada el estándar para el diagnóstico del paro circulatorio cerebral. 

Sin embargo, es una técnica invasiva que necesita altas dosis de contraste y 

no exenta de riesgos (179). 

 DTC: su ventaja principal es que puede utilizarse a pie de cama, no es 

invasiva y permite el control evolutivo. Sin embargo, es operador 

dependiente y hay hasta un 10% de pacientes sin ventana sónica (180,181). 

Su sensibilidad alcanza el 89% con una especificidad del 99% para la 

confirmación de la ME (182). 

 gammagrafía de perfusión cerebral con radiofármacos: utiliza radiofármacos 

que difunden a través de la barrera hematoencefálica, siendo el Tc
99

-

HMPAO el más utilizado por su menor coste y su mayor disponibilidad. La 

observación del denominado “cráneo hueco” indica la ausencia de 

radiotrazador a nivel intracraneal y es compatible con la ME (2).  

En los últimos años se han incluido, dentro de las pruebas de flujo, dos nuevas 

técnicas en relación con la mejoría y desarrollo de los equipos de resonancia 

magnética nuclear (RMN) y de TC: 

 angiografía cerebral mediante RMN: es la técnica menos utilizada y no 

presenta ventajas frente a otras pruebas, con un mayor tiempo de realización. 

Aún no ha sido validada suficientemente en el diagnóstico de la ME. 

(183,184) 
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 ATC con o sin estudio de perfusión cerebral: sin duda es la técnica cuyo uso 

ha aumentado más para la confirmación de la ME, debido a su disponibilidad 

en la gran mayoría de los hospitales, su facilidad de interpretación y el 

desarrollo de los equipos de TC con posibilidad de estudios multicorte de 

alta resolución que permiten, además, añadir análisis de perfusión cerebral. 

Su principal inconveniente es la necesidad de trasladar al paciente al servicio 

de Radiología y la posibilidad de falsos negativos. 

 

Las principales ventajas e inconvenientes de las diferentes pruebas instrumentales se 

resumen en la tabla 1. 

 VENTAJAS DESVENTAJAS 

PRUEBAS DE FUNCIÓN   

Electroencefalograma Mucha experiencia 

No invasivo, sin riesgos 

No necesita traslado 

Amplia disponibilidad 

Influenciado por factores 

confusores (drogas, etc)  

Artefactos en UCI 

Potenciales evocados No invasivo, sin riesgos Solo evalúa una parte del encéfalo 

   

PRUEBAS DE FLUJO  

Arteriografía convencional Mucha experiencia 

Prueba de flujo de referencia 

Invasivo, con riesgos 

Uso de contraste, traslado 

Baja disponibilidad 

Gammagrafía  Mucha experiencia 

No uso de contrastes 

Baja disponibilidad 

Traslado fuera de UCI 

Doppler transcraneal No necesita traslado 

No invasivo, sin riesgos 

Baja disponibilidad 

Ausencia de ventana sónica 

Angiografía por TC Amplia disponibilidad en  

todos los hospitales 

Diferentes criterios de parada 

circulatoria, uso de contraste 

Angiografía por RMN No requiere contrastes Poca experiencia 

No criterios validados 
Tabla 1. Ventajas e inconvenientes de las pruebas instrumentales. Modificado de Kramer (171). 

 

1.5.9 Utilización actual de las pruebas instrumentales 

A pesar de que las pruebas instrumentales no son obligatorias en muchos países, siguen 

utilizándose de manera generalizada, sobre todo en Europa, Asia y Latinoamérica, 

fundamentalmente cuando la ECN no se puede completar o bien para acortar el periodo 

de observación (115,185). 

En España, un estudio multicéntrico llevado a cabo por Escudero et al. (133) en 42 

UCIs, constató que se empleó algún tipo de prueba instrumental para el diagnóstico de 

la ME en el 95% de los pacientes, siendo el EEG el más utilizado (74%), seguido del 
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DTC (37%). El EEG también es la prueba de elección en Italia (186), en la mayoría de 

los países de Iberoamérica (185), en Irán (187) o en China, donde su utilización alcanza 

el 98% (188). 

Por otra parte, en Francia (189) se emplean test confirmatorios en el 80% de los casos, 

siendo la ATC el más utilizado (95%) por delante del EEG (54%). Lo mismo ocurre en 

Reino Unido y en Canadá, en donde se promueve el uso de las pruebas de flujo, 

fundamentalmente ATC, puesto que aceptan el concepto de muerte troncoencefálica, 

estando en contra de los estudios neurofisiológicos (68,190). En EEUU, los test 

complementarios se emplean con menos frecuencia, con cifras publicadas muy 

variables, entre el 5%  y el 65,5%, siendo la gammagrafía la más utilizada seguida del 

EEG (112,142). Otros países, como Australia y Nueva Zelanda, realizan el diagnóstico 

de ME sin utilizar ninguna prueba instrumental en el 89% de los casos y prefieren las 

pruebas de flujo sobre las de función cerebral (191). 

1.5.10 El electroencefalograma 

Es el paradigma de los estudios de función cerebral y la prueba más utilizada a nivel 

mundial para el diagnóstico de la ME (115), siendo obligatoria en algunos países. Se 

han descrito valores de sensibilidad y especificidad del 90% (125). La 

electroencefalografía es una técnica de exploración funcional del SNC mediante la cual 

se obtiene el registro de la actividad eléctrica cerebral en tiempo real (192). El EEG 

registra, en el cuero cabelludo, la actividad eléctrica resultado de la suma temporal y 

espacial de los potenciales sinápticos de las neuronas piramidales orientadas 

verticalmente en la corteza cerebral. Cuando se produce la ME, se pierde la actividad 

eléctrica cerebral. Los términos no fisiológicos utilizados ante la presencia de un EEG 

compatible con la ME como “silencio electrocerebral”, “isoeléctrico”, “lineal” o 

“plano” fueron reemplazados en 1974 por “inactividad eléctrica cerebral” (IEC) 

(193,194). 

El conocimiento de las bases del EEG es muy importante para interpretar su resultado 

en el contexto de la ME, ya que evalúa la función cortical cerebral y no aporta 

información de las regiones profundas cerebrales, de los tálamos ni del tronco del 

encéfalo (195), a diferencia de la ECN que informa sobre el estado del sistema reticular 

activador ascendente y de los reflejos troncoencefálicos. En consecuencia, el EEG y la 

ECN son complementarios, ya que evalúan regiones cerebrales diferentes. 



Introducción 

 

32 

 

Existen varias recomendaciones internacionales sobre los requisitos técnicos necesarios 

para la realización e interpretación del EEG en el contexto de la ME (194,196,197). Las 

últimas guías, publicadas en 2016 por la American Clinical Neurophysiology Society 

(ACNS), incluyen 11 puntos en sus consideraciones (194). Se debe realizar un montaje 

completo que recoja la actividad de todo el scalp con una impedancia entre electrodos 

de entre 100 y 10.000 ohm. Se recomienda una distancia mínima entre electrodos de 10 

cm, comprobando el adecuado registro de la señal. La sensibilidad debe incrementarse a 

un máximo de 2 μV/mm y el registro debe realizarse durante al menos 30 minutos con 

filtros no inferiores a 30 Hz de paso alto, ni superiores a 1 Hz de paso bajo. Es necesario 

comprobar la ausencia de reactividad a la estimulación intensa auditiva, visual y 

somatosensorial. En el caso de objetivarse artefactos, se recomienda realizar montajes 

adicionales para mejorar el registro y analizar simultáneamente el electrocardiograma. 

La interpretación debe hacerse por personal experto, capaz de reconocer artefactos y 

solucionarlos, registrar todos los fármacos depresores del SNC empleados y el momento 

de su suspensión, así como las variables que puedan modificar los resultados, tales 

como la hipotermia, la hipotensión o la hipoxia. Si a pesar de todo, los resultados no son 

concluyentes se debe hacer un segundo EEG en un periodo arbitrario, que se ha 

sugerido que en adultos puede ser de 6 horas. 

Las ventajas del EEG como prueba complementaria en el diagnóstico de la ME son 

varias. En primer lugar, es la técnica con mayor experiencia a nivel mundial y está 

ampliamente validado (94), manteniéndose dentro de las recomendaciones para el 

diagnóstico de la ME en niños (103). Igualmente es una técnica especialmente útil en 

los países que apoyan el concepto de ME global, ya que evalúa la presencia de actividad 

cortical. Además, es una técnica portátil que puede realizarse a pie de cama sin 

desplazar al paciente, no es invasiva, es barata y carece de riesgos, es reproducible y su 

interpretación es sencilla por personal experto, estando disponible en la mayoría de los 

hospitales, si bien en algunos solo en horario de mañana. 

 Sin embargo, la utilización del EEG tiene detractores, habiendo surgido una corriente 

en contra de su utilización (104,172,173,198). Esto se debe a que el EEG es vulnerable 

a diversos factores confusores, pudiendo presentar falsos positivos, es decir mostrar IEC 

en pacientes que mantienen la función cerebral. Se ha descrito la existencia de un 

trazado isoeléctrico con posterior recuperación neurológica, fundamentalmente en el 

contexto de hipotermia y por el efecto de sustancias depresoras del SNC, entre las que 
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se encuentran: barbitúricos, benzodiacepinas, propofol, isofluorano, meprobamato, 

metacualona o tricloroetileno. Otras causas descritas de recuperación de la actividad 

cerebral tras un trazado plano son encefalitis, hiperamonemia o tras PCR (199–204). No 

obstante, no se ha descrito ningún caso de recuperación de la actividad eléctrica cerebral 

tras un EEG isoeléctrico, habiéndose cumplido de forma estricta todos los requisitos 

recomendados antes de comenzar la ECN dirigida al diagnóstico de  la ME. 

En segundo lugar, el EEG ha demostrado la existencia de falsos negativos, es decir, 

presentar actividad eléctrica en pacientes que cumplen los criterios clínicos de ME. Una 

de las causas relacionadas con este hecho es la interferencia del registro 

electroencefalográfico por artefactos eléctricos, que en ocasiones puede dificultar su 

interpretación simulando la existencia de actividad cerebral, y que es frecuente en el 

ambiente propio de la UCI donde el paciente se encuentra rodeado de equipos médicos 

(171,194). Pero la existencia real de actividad cerebral se ha relacionado con lesiones 

troncoencefálicas graves, en los que la señal cortical puede persistir durante días 

(74,205). Se ha descrito una frecuencia de persistencia de actividad en el EEG de entre 

un 8% y un 20%, a pesar de cumplir todos los requisitos clínicos compatibles con la 

ME, si bien las series publicadas son escasas y con un bajo número de pacientes 

(86,187). Si esta situación realmente refleja la persistencia de la función bioeléctrica 

cerebral a nivel cortical y por tanto, es incompatible con la ME, es un tema de intenso 

debate (206). La discordancia clínico-EEG podría ser un falso negativo del EEG, pero 

igualmente podría considerarse como un falso positivo de la ECN. 

1.5.11 La angiografía mediante tomografía computarizada 

Las pruebas de flujo han ido ganando terreno en los últimos años debido a las 

limitaciones del EEG, siendo de elección en los países que apoyan el concepto de 

muerte troncoencefálica. La gammagrafía con radiofármacos y el DTC se mantienen 

como pruebas ya validadas a nivel mundial, mientras que el uso de la ATC se ha ido 

incrementando de forma progresiva, fundamentalmente gracias al desarrollo técnico de 

los equipos y a la amplia difusión de la TC, presente actualmente en la inmensa mayoría 

de los centros hospitalarios. 

La ausencia de contraste intracraneal o parada circulatoria cerebral (en inglés “brain 

arrest” en contraposición al “cardiac arrest”), fue evidenciada por primera vez en la 

década de los 50 gracias a los estudios mediante arteriografía convencional (28). El 
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incremento de la PIC por encima de la presión de perfusión cerebral en situaciones de 

hipertensión endocraneal refractaria, constituye el mecanismo por el que cesa el flujo 

cerebral, situación que si no se revierte de forma inmediata, provoca la ME (141). Sin 

embargo, la invasividad de la técnica y los riesgos relacionados con altas dosis de 

contraste han hecho que esta técnica se use de manera residual, con cifras de utilización 

en España del 0,5% (133). 

Por el contrario, la ATC se ha ido incorporando de forma generalizada a los protocolos 

y recomendaciones para la certificación de la muerte por criterios neurológicos, 

incluyendo entre otros a España, Austria, Francia, Suiza o Canadá, donde se han 

publicado guías de práctica clínica específicas sobre cuestiones técnicas y criterios para 

su interpretación (1,207–209). 

El protocolo para un estudio de ATC dirigido al diagnóstico de ME necesita utilizar un 

equipo de TC multicorte, realizando una adquisición de imagen desde la segunda 

vértebra cervical hasta el vértex, tras la administración intravenosa de contraste con 

inyector de un bolo de 40-120 ml. Se recomienda realizar dos adquisiciones con 

reconstrucción axial de 2 mm de grosor máximo, la primera serie en fase arterial en 

torno a los 20 segundos tras la inyección de contraste y la segunda a los 60 segundos de 

la primera, usando los mismos parámetros, con el objetivo de estudiar la fase venosa y 

confirmar la ausencia de contraste intracraneal también en la fase tardía. Para su 

interpretación, es necesario comprobar la opacificación correcta de ramas extracraneales 

de la arteria carótida externa. La realización de un estudio de perfusión mediante TC 

puede utilizarse como ayuda al diagnóstico, mediante la reconstrucción de las imágenes 

por medio de un software específico que evalúa el comportamiento dinámico de la 

circulación cerebral (2,101,208,210).  

Sin embargo, a pesar de que la técnica de adquisición de las imágenes esta 

estandarizada, no existe consenso en los criterios utilizados para su interpretación, 

habiéndose propuesto cuatro diferentes: 

- ausencia total de contraste intracraneal: es necesario evidenciar ausencia de 

contraste a nivel del segmento intracraneal de la arteria carótida interna y de la 

arteria basilar, así como ausencia de opacificación en las venas cerebral interna, 

la vena de Galeno y el seno recto. Utilizando este criterio, Escudero et al. (101) 
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encontraron una sensibilidad y especificidad del 100% en un estudio con 27 

pacientes. 

- escala de 10 puntos: se puntúa por cada vaso sin contraste, de forma que hay que 

demostrar ausencia de opacificación en la arteria basilar, el segmento P2 de 

arteria cerebral posterior derecha e izquierda, el segmento A2 de arteria cerebral 

anterior derecha e izquierda, el segmento M4 de arteria cerebral media derecha e 

izquierda, la vena cerebral interna derecha e izquierda y la vena de Galeno. La 

sensibilidad de esta escala es inferior al 70% comparada con la arteriografía 

convencional (211). 

- escala de 7 puntos: reduce los vasos que deben mostrar ausencia de contraste al 

segmento A3 de la arteria cerebral anterior derecha e izquierda, al segmento M4 

de arteria cerebral media derecha e izquierda, a la vena cerebral interna derecha 

e izquierda y a la vena de Galeno. Esta escala fue propuesta por Dupas et al. 

(88), mostrando una sensibilidad del 100% en una serie de sólo 14 pacientes. 

- escala de 4 puntos (score-4): en este caso, los vasos que no pueden contrastarse 

se reducen al segmento M4 de la arteria cerebral media derecha e izquierda y a 

la vena cerebral interna derecha e izquierda. Es la escala más utilizada en la 

actualidad y fue propuesta por Frampas et al. (102), mostrando una sensibilidad 

del 87,5% y una especificidad del 100% en un estudio con 105 pacientes. La 

sensibilidad del criterio de 7 puntos en este mismo trabajo fue del 62,8%. 

En los últimos años se han publicado varias revisiones sistemáticas para intentar aclarar 

el papel de la ATC en el diagnóstico de la ME, incluyendo una revisión Cochrane (212–

214). Aunque los protocolos utilizados fueron diferentes, la sensibilidad global fue del 

85%, siendo el criterio más sensible la ausencia de opacificación de las venas cerebrales 

internas. Debido a esta disparidad de criterios, la AAN no ha incluido a la ATC en sus 

últimas recomendaciones de 2010 (100), y algunos autores no recomiendan su 

utilización rutinaria hasta que su interpretación no se unifique y valide adecuadamente 

(125,212).  

La ATC tiene ventajas importantes dentro de las pruebas de flujo, entre las que se 

encuentra ser una técnica rápida, no invasiva, no influenciada por fármacos ni otros 

factores confusores, estar ampliamente extendida, pudiendo realizarse a cualquier hora 

del día y tener una alta especificidad (171). 
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Sin embargo, entre sus inconvenientes está la necesidad de trasladar al paciente para su 

realización, necesita administrar contraste y se han descrito casos aislados de falsos 

positivos (215). Pero quizás la principal desventaja es su elevada tasa de falsos 

negativos, es decir, la existencia de contraste intracraneal a pesar de que el paciente se 

encuentre en ME, lo que puede retrasar el diagnóstico de forma significativa. Esto 

ocurre por dos motivos. El primero, es el denominado “llenado de estasis”, cuya 

incidencia depende del criterio utilizado para realizar el diagnóstico de parada 

circulatoria cerebral, de forma que no implica necesariamente que exista perfusión 

cerebral a pesar de objetivarse opacificación en los segmentos proximales de las arterias 

del polígono de Willis. El segundo motivo asociado a la presencia de falsos negativos, 

que se ha descrito con cualquier prueba de flujo, son las situaciones donde la ME se 

produce con PIC normal, sin llegar a superar a la PPC (situación clínica ya comentada 

previamente). En este contexto, se ha descrito persistencia de circulación cerebral en 

pacientes con craniectomía descompresiva, drenaje ventricular permeable, fracturas 

múltiples craneales, fontanelas abiertas, reperfusión tras trombectomía, o en casos de 

muerte por asfixia o encefalopatía hipóxico-isquémica. Al igual que con el EEG, 

también puede mantenerse la circulación cerebral supratentorial en pacientes con 

lesiones primarias de tronco o fosa posterior (171,210,216,217). 

  

1.6  Diagnóstico de la ME en España 

En España, el Real Decreto 426/1980, de 22 de febrero, por el que se desarrolla la Ley 

30/1979 de 27 de octubre, sobre Extracción y Trasplante de Órganos fue la primera ley 

que estableció el protocolo a seguir para la certificación de la ME (218). En su artículo 

10, permitía la posibilidad de la extracción de órganos de pacientes fallecidos por 

“muerte cerebral” basada en la constatación y concurrencia durante treinta minutos, al 

menos, y la persistencia seis horas después del comienzo del coma, de los siguientes 

signos: ausencia de respuesta cerebral con pérdida absoluta de conciencia, ausencia de 

respiración espontánea, ausencia de reflejos cefálicos con hipotonía muscular y 

midriasis y un EEG “plano” demostrativo de IEC. 

Se establecía que estos signos no eran suficientes ante situaciones de hipotermia 

inducida artificialmente o de administración de drogas depresoras del SNC. La muerte 

debía certificarse por tres médicos, al menos uno de ellos neurocirujano o neurólogo, 
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que en ningún caso podían formar parte del equipo responsable de la obtención del 

órgano o del trasplante. 

Esta primera ley fue desarrollada extensamente 20 años más tarde en el Real Decreto 

2070/1999, de 30 de diciembre, por el que se regulan las actividades de obtención y 

utilización clínica de órganos humanos y la coordinación territorial en materia de 

donación y trasplante de órganos y tejidos (219). En su preámbulo, justifica su 

actualización en base al desarrollo de la donación tras la parada cardíaca que no se 

incluían en el R.D de 1980 y a la limitación que suponía el uso exclusivamente del EEG 

como prueba instrumental, impidiendo la incorporación de nuevos procedimientos de 

probada eficacia y seguridad para realizar el diagnóstico de la ME. Este decreto, en lo 

que se refiere al diagnóstico de ME, hace un desarrollo extenso tanto del protocolo de 

diagnóstico clínico como de las pruebas instrumentales a utilizar en su anexo I. 

Las modificaciones fundamentales respecto al R.D. de 1980 son: 

- define la muerte en base a la confirmación del cese irreversible de las funciones 

cardiorrespiratorias (muerte por PCR) o de las funciones encefálicas (ME), 

desapareciendo el término de “muerte cerebral”. 

- establece los prerrequisitos necesarios antes de iniciar la exploración y 

condiciones que dificultan el diagnóstico clínico. 

- determina los periodos de observación y el uso de pruebas complementarias 

según la causa de la muerte. 

- amplia las pruebas complementarias y las divide según valoren la función 

cerebral o el flujo y, aunque todavía no se incluye la ATC de forma específica 

como método diagnóstico, deja abierta la puerta a futuras técnicas de validez 

demostrada.  

- permite un diagnóstico de ME exclusivamente clínico en casos no complicados, 

reflejando el carácter opcional de las pruebas instrumentales en este supuesto. 

- incluye la ME en niños con consideraciones específicas según la edad. 

El R.D. 2070/1999 establece una definición de ME global en cuanto que incluye todas 

las funciones cerebrales, excluyendo la muerte aislada del tronco del encéfalo y 

obligando a constatar la perdida de la función cortical en casos de lesiones 

primariamente infratentoriales. Es una ley garantista, donde a pesar de la no 

obligatoriedad de las pruebas complementarias en casos no complicados, incluye una 
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frase donde dice que “sin embargo, con el fin de complementar el diagnóstico y acortar 

el período de observación, sería recomendable la realización de alguna prueba 

instrumental”. 

La siguiente y última actualización a esta ley es el “Real Decreto 1723/2012, de 28 de 

diciembre, por el que se regulan las actividades de obtención, utilización clínica y 

coordinación territorial de los órganos humanos destinados al trasplante y se 

establecen requisitos de calidad y seguridad” (1). Este R.D. se justifica en su 

preámbulo, en base al progreso científico y técnico actual, la mejora de la capacidad 

diagnóstica y la publicación de nuevas guías internacionales sobre los criterios que se 

aplican al diagnóstico de muerte. Existen pocos cambios en cuanto a la ME se refiere, 

siendo la principal modificación de esta norma la incorporación de dos nuevas pruebas 

instrumentales que evalúan el flujo cerebral: la ATC multicorte, con o sin estudio de 

perfusión cerebral y la angiografía cerebral mediante RMN. 

 

1.7  ME y donación de órganos 

El diagnóstico de la muerte constituye un proceso independiente de la donación y de la 

actividad trasplantadora, por lo que, según se especifica en la legislación española, los 

facultativos que realizan la certificación de la ME en ningún caso podrán formar parte 

del equipo extractor o trasplantador de los órganos (1). 

Una vez se ha certificado la muerte, y en ningún caso antes, se plantea la posibilidad de 

la donación. Es lo que se conoce como la “regla del donante muerto”, establecida ya en 

el comité de Harvard en 1968 (220). Los pacientes que fallecen en situación de ME son 

el origen principal de los órganos que se utilizan para trasplante (2), constituyendo más 

del 90% de las donaciones. Según el informe de donación de la O.N.T de 2016 (221), en 

España ha existido un incremento de los donantes tras parada cardiaca en los últimos 

años, manteniéndose estable el número de donantes en ME desde 2005, en torno a los 

1.500 anuales, lo que ha supuesto pasar de cifras de donación de unos 35,1 donantes por 

millón de población en 2013 a 43,4 en 2016 (figura 10). 

Aunque España es líder mundial en tasas de donación y trasplante (222), del total de 

pacientes que fallecen en ME y que pueden considerarse como potenciales donantes, 

sólo entre el 54,6%  y el 70%  llegan a ser donantes reales. El resto no llegan a la 
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donación por presentar contraindicaciones médicas (entre el 26% y 48%) o por negativa 

de la familia (en un 13%). Otras causas menos frecuentes que impiden la donación son 

la negativa judicial o los problemas de mantenimiento del donante con parada cardíaca 

antes de la extracción (131,133). 

 

Figura 10. Evolución de las tasas de donación en España. Modificado de O.N.T. (221) 

 

La tasa de negativas familiares difiere de forma importante entre países; desde el 13% 

en España a cifras del 32% en Francia, el 42% en Reino Unido, el 50% en Chile o 

mayores al 80% en países asiáticos como India (223–226). La negativa por parte de las 

familias del fallecido a consentir la donación es una de las principales causas de perdida 

de donantes potenciales y tiene su origen en diferentes causas, como religiosas, 

culturales, negativa a la aceptación de la muerte, mantener el cuerpo intacto, 

sentimiento de culpabilidad, errores en la comunicación de la muerte o falta de 

información sobre la ME, entre otras (227,228). 

Un punto que se ha relacionado con la perdida de posibles donantes y un mayor número 

de negativas familiares a la donación ha sido el incremento del intervalo diagnóstico 

entre la primera exploración clínica neurológica y la certificación de la muerte. En 

2011, Lustbader et al. (105), describieron más de 1000 pacientes en ME, llegando a la 

conclusión de que el intervalo hasta la declaración de la muerte jugó un papel relevante 

en la pérdida de donantes, que pasaron del 57% cuando se hizo antes de 6 horas, al 45% 
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cuando se prolongó más de 40 horas. Igualmente hubo un incremento en las negativas 

familiares que aumentaron del 23% al 36%, un 12% de episodios de asistolia tras la 

primera exploración y un aumento de los costes hospitalarios. Ante estos datos y 

teniendo en cuenta que ningún paciente se recuperó después de la ECN inicial, los 

autores concluyen que es suficiente una única exploración. Igualmente, Varelas et al. 

(229), encontraron que los resultados sobre donación al diagnosticar la ME con una 

única exploración fueron similares o mejores que tras dos ECNs. Sin embargo, algunos 

autores han criticado públicamente esta idea (230), con el que el debate sobre esta 

materia sigue abierto. 

 

1.8 ME en la edad pediátrica 

El diagnóstico de la ME en la edad pediátrica está basado en los mismos criterios que en 

los adultos, si bien existe algunas diferencias. 

En primer lugar, no se han publicado recomendaciones para neonatos pretérmino (por 

debajo de la 37 semana de gestación), debido a la vulnerabilidad de los reflejos de 

tronco, que pueden no haberse desarrollado completamente a esa edad o ser de aparición 

tardía (103). En lactantes, deben explorarse los reflejos de succión y búsqueda. Es muy 

importante comprobar la temperatura corporal de forma estricta por el alto riesgo de 

hipotermia, así como corregir la hipotensión y las alteraciones metabólicas antes de 

comenzar el proceso diagnóstico. Se recomienda repetir en todos los casos una segunda 

exploración separada por un periodo de observación, independientemente del empleo de 

pruebas instrumentales. Este periodo de observación varía según la edad, pero en 

general es de 24 horas. 

En cuanto a las pruebas complementarias de soporte diagnóstico, al igual que en los 

adultos, no se consideran obligatorias. Sin embargo, deben utilizarse en casos de 

existencia de factores confusores o para acortar el periodo de observación. Aunque 

puede emplearse cualquier tipo de prueba, se recomienda el empleo de los estudios de 

flujo para confirmar la parada circulatoria cerebral, especialmente en los niños más 

pequeños. 

En España, el R.D. 1723/2012, de 28 de diciembre (1) establece un apartado específico 

para el diagnóstico de la ME en recién nacidos, lactantes y niños hasta 24 meses. El 
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periodo de observación recomendado varía entre 12 horas, en niños de más de 30 días 

de edad, y 48 horas en neonatos pretérmino, siendo de 24 horas entre la semana 37 de 

gestación y los 30 días de vida. Por encima de los dos años no establece diferencias con 

respecto al adulto. 

El diagnóstico de la ME en la edad pediátrica requiere una elevada garantía diagnóstica, 

quizás superior a los adultos, de forma que no se plantea actualmente la posibilidad de 

realizar la certificación de la ME basada en una única exploración (103). 
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2.1. Planteamiento del problema y  justificación del estudio 

A pesar de la aceptación mundial de la muerte por criterios neurológicos, existe aún una 

importante variabilidad en su determinación, que va desde el propio concepto y 

terminología de la muerte hasta la necesidad del uso de técnicas complementarias, 

pasando por los requisitos previos al diagnóstico, el número de médicos que deben 

certificar la muerte o la técnica empleada para el test de apnea (4,112,113,116) . Es por 

este motivo por el que en los últimos años se está tratando de alcanzar un consenso 

internacional que unifique todo el proceso (5,121). Sin embargo, aún no se ha logrado y 

muy probablemente será difícil de conseguir en determinados aspectos, debido a 

diferencias religiosas o socioculturales (6,231–234). 

En primer lugar, uno de los puntos de controversia históricamente más importantes y 

que afecta al procedimiento diagnóstico adoptado en cada país, es la aceptación de la 

muerte aislada del tronco del encéfalo en contraposición a la ME global, entendida 

como la pérdida de las funciones de todo el encéfalo. El origen de este debate se 

encuentra en el EEG y surge al describirse casos aislados donde la exploración clínica 

es compatible de forma inequívoca con la ME, incluyendo la presencia de apnea y, en 

contra de lo esperado, el EEG muestra actividad eléctrica cerebral. Esta disociación 

entre la clínica y el EEG se ha descrito relacionada con lesiones primariamente 

infratentoriales, donde la corteza cerebral puede mantener actividad bioeléctrica durante 

un tiempo y es, en estos pacientes, donde surge el dilema de si puede o no considerar 

que la persona ha fallecido.  

Si bien en la actualidad la controversia sobre la validez del concepto de muerte 

troncoencefálica prácticamente ha desaparecido, la realidad es que sigue ocurriendo que 

el mismo paciente puede declararse muerto y extraer sus órganos en un país, como 

Reino Unido o Canadá, mientras que en otro no puede hacerse hasta comprobar con 

pruebas complementarias el cese de las funciones de todo el encéfalo, como ocurre en 

Alemania o en España. Es más, los países que apoyan el concepto de muerte 

troncoencefálica han eliminado el uso del EEG de sus recomendaciones y consideran a 

los test de flujo como el estándar de las pruebas instrumentales (68,235). 

A pesar del indudable interés sobre qué se debe hacer cuando el EEG no confirma la 

ME, la literatura médica aporta muy poca información sobre su incidencia real, las 

causas que se asocian a esta situación, el tipo de actividad eléctrica que puede 
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objetivarse o el tiempo hasta que el cerebro pierde la actividad (190).  Grigg et al. (86) 

en 1987, publicaron la serie más importante en este sentido, describiendo las 

características electroencefalográficas y clínicas de 56 pacientes, sin que haya habido 

nuevas aportaciones con un número de casos significativo desde entonces. Es por este 

motivo por el que consideramos relevante revisar esta situación en la actualidad y en 

nuestro medio. 

En segundo lugar, hoy en día existe una tendencia hacia un diagnóstico de la ME 

basado exclusivamente en dos ECNs, con un periodo arbitrario de observación y sin 

realizar test complementarios, siempre que se cumplan los requisitos previos al 

diagnóstico y en ausencia de factores confusores (104). Esta idea de no utilizar pruebas 

instrumentales es apoyada por muchas sociedades científicas independientemente de la 

postura conceptual adoptada sobre ME global o troncoencefálica (236).  

Incluso existe una corriente que va más allá, y trata de simplificar el diagnóstico de la 

ME mediante la certificación del fallecimiento tras una única ECN. Los autores que 

apoyan esta idea la justifican en base a que una ECN es más fácil y rápida de realizar y 

a que no hay evidencia en ningún caso de recuperación neurológica. Por el contrario, la 

realización de dos ECNs se asocia a un incremento de los costes hospitalarios al 

prolongar innecesariamente la estancia y a una pérdida de potenciales donantes, con un 

aumento de las negativas familiares (105,229,237,238). Actualmente, la AAN, en su 

última actualización sobre el diagnóstico de la ME, ya permite esta posibilidad (100) y, 

aunque en el 83% de los países europeos son necesarias dos exploraciones, Bélgica, 

Finlandia, Noruega, Holanda y Suiza han adoptado también el criterio de la AAN, 

pudiendo certificar la muerte con una sola ECN (113,239). 

No obstante, existe el acuerdo generalizado sobre el uso “obligatorio” de las pruebas 

instrumentales cuando existen condiciones que dificultan el diagnóstico clínico o en 

ausencia de una causa evidente de coma. Muchos países, incluyendo España (115,239), 

recomiendan además realizar un test complementario con carácter “opcional” con la 

finalidad de acortar el período de observación y como salvaguarda diagnóstica. Sin 

embargo, la cuestión sobre si emplear un test complementario permite disminuir el 

periodo de observación, como parece lógico, o por el contrario lo alarga, al generar 

mayor confusión cuando la prueba realizada no confirma el resultado de la ECN, no se 

ha aclarado adecuadamente (104). Sólo un estudio alemán (240) que evalúa esta 
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cuestión en detalle, confirma que el empleo de una prueba instrumental disminuye este 

periodo, teniendo en cuenta que en Alemania es de 12 horas en casos de lesión 

supratentorial y de 72 horas en anoxia, a diferencia de España donde los periodos de 

observación son de 6 y 24 horas, respectivamente. Otros países han adoptado intervalos 

de tiempo diferentes, que van desde una hora en Dinamarca a ningún tiempo mínimo 

requerido entre las dos exploraciones en el Reino Unido o en Irlanda (113). 

El periodo de observación ideal sería aquel que permite certificar la muerte sin 

posibilidad de error. Podría definirse como aquel intervalo mínimo de tiempo que 

asegure, con certeza absoluta, que ninguna nueva ECN ni ninguna prueba instrumental 

realizadas después de este periodo, pueda obtener un resultado no confirmatorio de ME. 

Los múltiples casos descritos en la literatura de presencia de actividad en el EEG o 

persistencia de flujo cerebral tras un diagnóstico clínico de ME, ponen en duda la 

validez de una sola ECN y, aunque no se había descrito ningún paciente con 

recuperación de la función cerebral después de dos ECNs siguiendo las 

recomendaciones de la AAN, en 2011 se publicó el primer caso, lo que generó una 

importante controversia, a pesar de su fallecimiento días más tarde (106,108,241). 

Profundizar en el conocimiento del periodo de observación con y sin el uso de pruebas 

complementarias y su impacto en términos de salvaguarda diagnóstica e influencia en la 

decisión final de las familias para consentir la donación, nos parece otro de los puntos 

fundamentales de nuestra investigación. 

Por último, la elección o no de una prueba instrumental y cuál de ellas debe solicitarse 

para completar el diagnóstico clínico de la ME es una cuestión arbitraria que depende, 

en última instancia, de los médicos encargados de certificar la muerte. Esta decisión está 

influenciada por múltiples factores como son: la legislación en cada país; las 

recomendaciones de las sociedades científicas; la propia experiencia de los facultativos; 

las características del paciente; la causa de la muerte; los tratamientos que se han 

realizado y la disponibilidad de la prueba en un determinado momento y en un hospital 

concreto. 

Actualmente las pruebas de mayor relevancia son el EEG, como prueba de función 

cerebral, y el DTC y la ATC, como pruebas de flujo por su amplia disponibilidad (133). 

La ATC está ganando terreno dentro de las pruebas que evalúan la parada circulatoria 

cerebral a nivel internacional y es la principal prueba de flujo utilizada en nuestro 
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centro. Existe además una tendencia internacional a recomendar las pruebas de flujo 

sobre las de función cerebral, e incluso eliminar el EEG de las guías de práctica clínica 

para el diagnóstico de la ME. Este hecho se justifica por la posibilidad de encontrar un 

EEG con IEC en casos de intoxicación por drogas, en el coma barbitúrico o en la 

hipotermia, por las limitaciones asociadas a los artefactos eléctricos frecuentes en el 

entorno de la UCI y por el hecho de que no aporta información sobre estructuras 

cerebrales profundas ni del tronco del encéfalo  (6,198,235). 

La comprobación de la parada circulatoria cerebral es un hallazgo que no está 

influenciada por factores confusores y, además, constituye una valoración de todo el 

encéfalo. A diferencia del EEG (como ocurre en los casos de sedación profunda), nunca 

ningún paciente ha recuperado la función cerebral tras constatar la ausencia prolongada 

de flujo intracraneal. 

Sin embargo, a pesar del creciente uso de la ATC (120), esta exploración no se 

recomienda aún de forma generalizada debido a la ausencia de criterios adecuadamente 

validados para su interpretación y a la posibilidad de falsos positivos. Estos falsos 

positivos pueden obligar a repetir el estudio y prolongar el tiempo hasta la certificación 

de la ME de manera innecesaria, con la consiguiente repercusión en un mayor tiempo de 

espera de las familias y su posible influencia en la decisión sobre la donación (212,213). 

En este trabajo de investigación también planteamos analizar, de forma comparativa, el 

uso del EEG y de la ATC para confirmar el diagnóstico legal de la ME, con el objetivo 

de conocer cuál de ellos permite acortar en mayor medida el periodo de observación y 

determinar el impacto de ese periodo de tiempo sobre la donación de órganos. 
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2.2. Hipótesis del estudio 

 

- La persistencia de actividad eléctrica cerebral (PAEC) en el EEG tras una ECN 

completa y compatible con la ME es una situación clínica infrecuente, se asocia 

con lesiones primariamente infratentoriales y el patrón electroencefalográfico 

predominante es el de bajo voltaje difuso. 

 

- La realización de un EEG como prueba instrumental inicial tras una ECN 

completa compatible con la ME, permite un diagnóstico precoz frente al empleo 

de la ATC, acortando el periodo de observación de 6 horas que establece 

actualmente la legislación española para poder realizar un diagnóstico 

exclusivamente clínico, sin pruebas instrumentales. 

 

- Acortar el intervalo de tiempo desde la primera ECN compatible con la ME 

hasta la certificación legal del fallecimiento por debajo de 6 horas, favorece el 

consentimiento para la donación de órganos al reducir el periodo de espera de 

los familiares. 
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Los objetivos de esta tesis se han estructurado en objetivos principales y objetivos 

secundarios. 

 

3.1. Objetivos principales 

 

- Determinar la proporción de pacientes con PAEC en el EEG realizado tras una 

ECN completa compatible con la ME, describir los patrones 

electroencefalográficos y conocer las causas relacionadas con un resultado no 

confirmatorio de ME. 

 

- Analizar si la realización de un EEG como prueba instrumental inicial tras una 

ECN completa compatible con la ME, permite confirmar legalmente la ME antes 

que una ATC y acorta el periodo de observación de 6 horas. 

 

- Comprobar si el intervalo de tiempo desde la primera ECN compatible con la 

ME hasta la certificación legal del fallecimiento o intervalo diagnóstico de ME 

(IDME) influye en el resultado de la entrevista familiar para la donación de 

órganos. 

 

3.2. Objetivos secundarios 

 

- Determinar la proporción de pacientes que presentan una ATC no confirmatoria 

de paro circulatorio cerebral tras una ECN completa compatible con la ME, 

analizar las causas de este resultado y establecer el grado de acuerdo diagnóstico 

entre el criterio clásico de ausencia total de flujo intracraneal y la escala de 4 

puntos (score-4). 

 

- Conocer durante cuánto tiempo después de una ECN completa compatible con la 

ME, puede objetivarse PAEC en el EEG o flujo sanguíneo cerebral en la ATC 

en pacientes donde la realización de una prueba instrumental no es legalmente 

obligatoria, con el objetivo de establecer el periodo de observación ideal. 
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- Analizar si la disponibilidad durante 24 horas al día y 7 días a la semana (24/7) 

de un médico especialista en Neurofisiología Clínica para la interpretación 

urgente del EEG disminuye el tiempo hasta el diagnóstico legal de la ME y 

afecta al resultado para la donación de órganos. 

 

- Conocer el porcentaje de pacientes en los que la ECN inicial no es compatible 

con el diagnóstico de ME (por persistencia de algún reflejo), o no se puede 

completar (por imposibilidad de realizar algún paso de la exploración), y 

analizar las consecuencias en cuanto a la utilización de pruebas instrumentales y 

el retraso diagnóstico hasta certificar la ME. 
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4.1. Diseño del proyecto 

Se trata de un estudio retrospectivo observacional basado en la revisión de las historias 

clínicas de los pacientes fallecidos según criterios neurológicos o ME en una sala de la 

Unidad de Cuidados Intensivos (UCIG-B) del Hospital Universitario Marqués de 

Valdecilla (HUMV) de Santander. 

Se definieron las variables a analizar y se revisaron los datos de los informes, las hojas 

de evolutivos, la gráfica horaria de constantes, las determinaciones analíticas y los 

registros electroencefalográficos, así como las imágenes radiológicas incluidas en el 

historial clínico del paciente y localizado en el archivo del HUMV. Se elaboró una hoja 

de recogida de datos codificada (anexo I) para facilitar la inclusión posterior de las 

variables en una base de datos creada en el programa informático SPSS para su análisis 

estadístico. 

 

4.2. Ámbito de aplicación 

El HUMV de Santander, es un hospital de tercer nivel que sirve como centro de 

referencia a los 591.886 habitantes de la Comunidad Autónoma de Cantabria (242). 

Según el informe de 2015, el hospital consta de 935 camas funcionantes, atendiendo a 

más de 170.000 urgencias y 36.000 ingresos anuales, un 3% de ellos procedentes de 

otras comunidades autónomas. 

La UCIG-B es una unidad de 12 camas adscritas al Servicio de Medicina Intensiva y 

encargada de atender a los pacientes de Cantabria con enfermedades traumáticas, 

neurológicas y neuroquirúrgicas graves. 

Por este motivo, la UCIG-B constituye el lugar donde se produce la mayor incidencia de 

ME en toda la Comunidad Autónoma y, por ende, donde se ubican la mayoría de los 

potenciales donantes de órganos, siendo Cantabria una comunidad que permanece de 

forma histórica en los primeros puestos en cuanto a tasa de donación en España, que en 

2016 fue la más alta, alcanzado los 65,3 donantes por millón de habitantes (221). 
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4.3. Población de estudio 

La población de estudio está formada por los pacientes con diagnóstico de muerte según 

criterios neurológicos o ME. 

 

- Periodo de estudio 

El inicio del periodo de estudio se eligió en base a la entrada en vigor del REAL 

DECRETO 2070/1999, de 30 de diciembre, por el que se regulan las actividades de 

obtención y utilización clínica de órganos humanos y la coordinación territorial en 

materia de donación y trasplante de órganos y tejidos, publicado el 4 de enero del 2000 

en el Boletín Oficial del Estado (219). 

 

- Selección de los pacientes 

Para la selección de estos sujetos se revisaron todos los informes de alta del Servicio de 

Medicina Intensiva de los pacientes que ingresaron en la UCIG-B desde enero de 2000 

hasta febrero de 2017. 

 

- Criterios de inclusión 

Se incluyeron todos los pacientes de 14 años de edad o más, que cumplieron todos los 

criterios para el diagnóstico y certificación de la muerte basados en la confirmación del 

cese irreversible de las funciones encefálicas (ME) según se establece en el anexo I del 

R.D. 2070/1999, de 30 de diciembre (219) y del R.D 1723/2012, de 28 de diciembre (1). 

 

- Criterios de exclusión 

Se excluyeron del estudio los pacientes menores de 14 años, los que fallecieron por 

criterios neurológicos en otras áreas del hospital diferente a la UCIG-B y aquellos en los 

que habiendo sospecha de ME, no se pudieron completar todos los requisitos 

establecidos por la ley para certificar el fallecimiento por criterios neurológicos, de 

forma que el diagnóstico de la muerte se realizó en base a criterios circulatorios y 

respiratorios. 
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4.4. Procedimiento para la certificación legal de la  ME 

Durante el periodo de estudio, la sistemática llevada a cabo para la certificación de la 

muerte por criterios neurológicos se aplicó de forma protocolizada en todos los casos en 

los que hubo sospecha de ME y estuvo siempre basada en los criterios establecidos en la 

legislación española vigente en cada momento. 

 Dicha sistemática incluyó los siguientes aspectos: 

4.4.1. Diagnóstico clínico de ME 

En todos los casos, cuando un paciente ingresado en la UCIG-B presentó un coma de 

etiología conocida y de carácter irreversible con evidencia clínica o por neuroimagen de 

lesión destructiva en el SNC, compatible con la situación de ME, se comenzó con el 

protocolo diagnóstico. 

La realización de la ECN fue siempre sistemática, completa y extremadamente rigurosa, 

siguiendo los pasos que se describen a continuación: 

Previo al inicio de la ECN se comprobó que el paciente presentaba: 

- estabilidad hemodinámica. 

- oxigenación y ventilación adecuadas. 

- temperatura corporal superior a 35ºC, con el fin de mantener la estabilidad 

clínica durante la exploración. 

- ausencia de alteraciones metabólicas y endocrinológicas, que pudieran ser 

causantes del coma. 

- ausencia de sustancias o fármacos depresores del SNC, que pudieran ser 

causantes del coma. 

- ausencia de bloqueantes neuromusculares. 

Si alguno de estos requisitos no se cumplía, la ECN no se comenzó hasta su corrección. 

Se inició a continuación la ECN, que se detuvo si alguno de los reflejos explorados no 

fue compatible con la ME, registrando esta situación en la historia clínica del paciente. 

Con carácter general, la exploración no fue iniciada hasta constatar la desaparición del 

reflejo tusígeno durante las aspiraciones a través del tubo traqueal realizadas por el 

personal de enfermería.  
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La exploración sistemática y rigurosa consistió en comprobar de forma reglada todos y 

cada uno de los siguientes puntos: 

- presencia de un coma arreactivo (escala de coma de Glasgow de 3 puntos) sin 

respuesta motora ni vegetativa (ausencia de cambios en la tensión arterial 

sistémica o en la frecuencia cardiaca) tras provocar un estímulo algésico en 

territorio de los nervios craneales. 

- ausencia de todos los reflejos troncoencefálicos, incluyendo el reflejo fotomotor, 

corneal, oculocefálico, oculovestibular, nauseoso y tusígeno según los 

protocolos descritos en la literatura (2,125). 

- ausencia de respuesta al test de atropina, cuando la frecuencia cardiaca no se 

incrementó más del 10% de la basal tras la administración intravenosa de 0,04 

mg/Kg de sulfato de atropina. Este test se llevó a cabo siempre después de la 

valoración del tamaño pupilar por la posibilidad de producir midriasis. 

- apnea, demostrada mediante el test de apnea. Se realizó siempre en último lugar, 

comprobando la ausencia de movimientos respiratorios torácicos y abdominales 

tras objetivar un valor de pCO
2  

en sangre arterial superior a 60 mm de Hg. Las 

técnicas empleadas para la realización del test de apnea fueron dos: el test 

clásico con desconexión del respirador hasta el año 2009 y el test con sistema de 

presión continua de la vía aérea (CPAP) a 10 cm de H2O sin despresurización, a 

partir de ese año. 

La presencia de actividad motora de origen espinal espontánea o inducida, no invalidó 

el diagnóstico de la ME. Su aparición no se recogió de forma sistemática en la historia 

clínica del paciente. 

Cuando la ECN no pudo completarse por imposibilidad para explorar alguno de los 

reflejos troncoencefálicos o por intolerancia al test de apnea, se consideró como una 

ECN incompleta y se recogió en la historia clínica del paciente. En estos casos no fue 

necesario repetir la exploración y fue obligatorio realizar una prueba instrumental 

complementaria para alcanzar el diagnóstico legal de ME. 

Los pacientes con ECN incompleta no se incluyeron para el análisis de los objetivos 

principales del estudio. 
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4.4.2.  Pruebas instrumentales de soporte diagnóstico 

En España, la legislación establece que la certificación de la ME en pacientes mayores 

de 24 meses de edad con coma de etiología conocida puede hacerse con un diagnóstico 

exclusivamente clínico. En este caso es obligatorio repetir una segunda ECN, con un 

periodo recomendado de observación entre ambas exploraciones de 6 horas si existe 

lesión destructiva conocida, o de 24 horas en casos de encefalopatía anóxica, si bien 

debe valorarse de forma individual. 

- Indicación de las pruebas instrumentales 

En casos de diagnóstico de ME no complicado, la ley recomienda, de forma 

opcional, realizar alguna prueba instrumental para completar el diagnóstico y 

acortar el periodo de observación. 

Sin embargo, estas pruebas son obligatorias cuando existen condiciones que 

dificultan el diagnóstico clínico de ME y que incluyen los siguientes supuestos: 

 condiciones que dificultan el diagnóstico clínico de ME al impedir que la 

ECN se realice de forma completa o con la necesaria seguridad, como 

son: 

- graves destrozos del macizo craneofacial o cualquier otra 

circunstancia que impida la exploración de los reflejos 

troncoencefálicos. 

- intolerancia al test de apnea. 

- hipotermia (temperatura corporal inferior o igual a 32 ºC). 

- intoxicación o tratamiento previo con dosis elevadas de fármacos 

o sustancias depresoras del SNC. 

- efecto de fármacos relajantes musculares. 

 ausencia de lesión destructiva cerebral demostrable por evidencia clínica 

o por neuroimagen. 

 cuando la lesión causal es primariamente infratentorial, en cuyo caso la 

prueba instrumental a realizar debe demostrar la existencia de lesión 

irreversible de los hemisferios cerebrales (EEG o prueba de flujo 

sanguíneo cerebral). 
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- Tipos de pruebas instrumentales 

En nuestro centro, las pruebas instrumentales de soporte diagnóstico que se 

emplean de forma protocolizada para la certificación de ME son dos: el EEG 

como prueba de función neuronal y la ATC como prueba de flujo. El EEG se 

considera la prueba de primera elección, mientras que la ATC es la prueba 

alternativa cuando el EEG no está disponible o no es recomendable como prueba 

diagnóstica, como por ejemplo en pacientes con intoxicaciones, tras el uso de 

fármacos depresores del SNC a altas dosis (coma barbitúrico) o después del 

empleo de hipotermia terapéutica. 

No obstante, la elección final de la prueba instrumental a realizar se hizo según 

el criterio de los médicos responsables del diagnóstico de la ME, en base a las 

características específicas de cada paciente y a la disponibilidad de las pruebas. 

Aunque el DTC es una prueba complementaria legalmente válida y se utiliza con 

frecuencia en la UCIG-B como herramienta de apoyo diagnóstico en patología 

neurocrítica, se estableció por acuerdo interno no emplearla como prueba 

instrumental para la certificación de la ME, dada la facilidad de acceso a las 

otras dos pruebas y el inconveniente de ser una técnica operador dependiente 

sujeta a variabilidad interobservador. 

- Electroencefalograma 

En todos los casos el EEG para el diagnóstico de ME fue realizado siguiendo los 

estándares internacionales (194) (243). La prueba se realizó durante un mínimo 

de 30 minutos usando 10 electrodos de aguja subdérmicos colocados en el scalp 

según el sistema internacional 10-20. Se empleó el doble de la distancia 

longitudinal estándar entre electrodos 10-20 (FP1-C3, C3- O1, FP2-C4, C4-O2, 

FP1-T3, T3-O1, FP2-T4, T4-O2, FZ-PZ), con un canal para electrocardiografía, 

sensibilidades de 2 µV/mm e impedancias interelectrodos mayores de 100 ohm y 

menores de 6000 ohm. La comprobación del adecuado funcionamiento del 

sistema de registro EEG se realizó tocando suavemente los electrodos y 

verificando la aparición de un artificio visible en el trazado. Se emplearon filtros 

de paso bajo de  0,5 Hz y de paso alto de 70 Hz, con un filtro de 50 Hz para 
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corriente alterna. Se realizó estimulación intensa tanto dolorosa como auditiva y 

visual, para valorar la presencia de reactividad. 

Todos los registros se realizaron después de una ECN compatible con el 

diagnóstico de ME y en ausencia de sustancias depresoras del SNC, alteraciones 

endocrinometabólicas significativas y con temperatura mayor de 35º. Los 

estudios fueron siempre revisados e informados por un médico senior 

especialista en Neurofisiología Clínica y con experiencia en la lectura de este 

tipo de registros y sin implicación en el manejo clínico del paciente. 

El EEG fue considerado compatible con IEC, cuando no hubo actividad cerebral 

durante los 30 minutos del trazado, empleando una sensibilidad de 2 µv/mm. 

Cuando el especialista en Neurofisiología Clínica encargado de la lectura del 

registro tuvo algún tipo de duda sobre la interpretación, se permitió la 

administración de un fármaco relajante neuromuscular de acción rápida por vía 

intravenosa para eliminar la actividad muscular, siempre después de completar la 

ECN. Si a pesar de ello persistían las dudas, un segundo neurofisiólogo reevaluó 

el trazado para tomar una decisión definitiva. No se recogieron los datos 

relativos a la aparición de artefactos, puesto que la valoración de los resultados 

se hizo únicamente en base al resultado final del informe emitido tras la revisión 

del registro. 

Durante el periodo de estudio, hubo un médico especialista en Neurofisiología 

Clínica localizado las 24 horas del día, 7 días a la semana (24/7), disponible para 

la realización e interpretación urgente del EEG, excepto en el periodo 

comprendido entre marzo de 2007 y abril de 2013. Durante este periodo la 

posibilidad de realizar un EEG se limitó a 7 horas por la mañana (de 8.00 a 

15.00 horas) de lunes a viernes (7/5). 

Para el propósito del estudio, los EEG fueron revisados de forma retrospectiva y 

se clasificaron en dos grupos: (1) inactividad eléctrica cerebral (IEC) y (2) 

persistencia de actividad eléctrica cerebral (PAEC) (figura 11). 

Adicionalmente, se revisaron los registros y se recogieron las características y el 

tipo de patrón electroencefalográfico de los pacientes en los que el EEG mostró 

PAEC no compatible con la ECN de ME. 
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Figura 11. Ejemplos de PAEC e IEC en el EEG. Panel A. EEG realizado en un paciente con trombosis 

basilar y con una exploración compatible con la ME, incluyendo apnea. Se observa la actividad alfa 

generalizada con mayor énfasis frontal. Panel B. EEG evolutivo 72 horas más tarde, donde se objetiva un 

trazado isoeléctrico compatible con IEC. Filtro bajo: 0,53 Hz, Filtro alto: 70 Hz; Filtro de red: 50 Hz. 

Sensibilidad: 10 uV/mm, velocidad: 30 mm/segundo. 

- Angiografía mediante TC 

Para la realización de la ATC fue necesario el traslado del paciente hasta el área 

de Radiología bajo monitorización de constantes sistémicas, que en todos los 

casos incluyó tensión arterial no invasiva medida cada 5 minutos, frecuencia 

cardiaca, electrocardiograma de 2 derivaciones y saturación de oxígeno por 

pulsioximetría.  Si antes de comenzar el estudio radiológico el valor de tensión 

arterial sistólica fue inferior a 90 mm Hg, se corrigió mediante aporte de 

volumen y/o perfusión de noradrenalina para conseguir un adecuado ascenso de 

contraste a nivel cerebral. 

La ATC se realizó en diferentes equipos de TC a lo largo del periodo de estudio, 

que variaron desde el modelo inicial más antiguo CT GE HiSpeed (TC 

helicoidal con única fila de detectores), hasta los modelos actuales de GE 
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Optima de 128 detectores, que permiten realizar cortes tomográficos de 0,5 mm 

de grosor. 

El protocolo técnico mínimo para poder llegar a un diagnóstico de ME fue el 

protocolo en dos tiempos propuesto por Frampas et al. (102). Para su realización 

se estableció un volumen de adquisición desde la primera o segunda vértebra 

cervical hasta el vértex. En primer lugar, se obtuvo un primer estudio de TC 

cerebral sin contraste. A continuación, se administró contraste no iónico a una 

concentración de 320 mg/dl con un volumen entre 80 y 120 ml, a través de un 

catéter venoso central y a una velocidad de inyección de 3 ml/s mediante 

inyector automático. Se obtuvo un segundo TC cerebral a los 20 segundos para 

la valoración de la fase arterial y en la mayoría de los casos, una tercera 

adquisición a los 60 segundos para estudiar la fase venosa. 

Como ayuda al diagnóstico y de forma ocasional, el protocolo básico se amplió 

mediante la realización de una TC de perfusión con adquisición de tejido 

cerebral a nivel del polígono de Willis y valorando la variación en el tiempo del 

flujo, volumen cerebral y tiempo de tránsito medio circulatorio tras la 

administración de 40 ml de contraste iodado intravenoso (320 mg/ml) a una 

velocidad de 4 ml/s con un tiempo de retraso de 6 segundos y adquisición 

durante 60 segundos. 

Para evaluar la validez del estudio, durante su realización se verificó la 

administración del contraste, comprobando que se observaba adecuadamente 

contrastada la arteria temporal superficial y otras ramas superficiales de la 

carótida externa. Finalizado el estudio, se analizaron tanto las imágenes fuente, 

como las reconstrucciones multiplanar (MPR) y máxima intensidad de 

proyección (MIP) del árbol vascular cerebral, para revisar exhaustivamente tanto 

la circulación cerebral anterior como la posterior. 

La interpretación de las imágenes fue realizada por un médico especialista en 

Radiología asignado al área de Neurorradiología en horario de mañana (de 8:00 

a 15:00 horas) de lunes a viernes. Fuera de ese horario, la interpretación 

diagnóstica se llevó a cabo por dos médicos especialistas en Radiología que 

podían tener experiencia o no en el área de Neurorradiología. 
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Al igual que en la angiografía convencional (considerada como el “gold 

standard” de las pruebas de flujo), se definió inicialmente como paro circulatorio 

cerebral y, por tanto, compatible con el diagnóstico de ME, la ausencia de 

opacificación de los vasos intracraneales. 

No obstante, a partir del año 2010 y en base a la evidencia científica publicada, 

en los casos de duda en la interpretación de la ATC y a criterio del radiólogo, se 

permitió la aplicación de los criterios propuestos por Frampas et al. (102) en 

2009, basados en el score-4 (figura 12). 

 

 

Figura 12.Ejemplo de resultados en la  ATC realizada después de una ECN compatible con la ME A. 

Persistencia de contraste en las arterias del polígono de Willis (A1) y en los segmentos M4 de ambas arterias 

cerebrales medias y en las venas cerebrales internas(score-4 de 0 puntos) (A2). B. El siguiente estudio 

realizado en el mismo paciente evidenció paro circulatorio cerebral (B1 y B2). La existencia de contraste en 

ramas de la arteria carótida externa (flechas) es indicativo de la validez del estudio. 
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Para ello se valoró la ATC en fase venosa a los 60 segundos tras la inyección de 

contraste, revisando 4 vasos: ramas corticales de la arteria cerebral media 

derecha e izquierda (M4) y venas cerebrales internas derecha e izquierda, dando 

un punto por cada vaso con ausencia de opacificación. Siguiendo este criterio la 

puntuación de 4 fue compatible con la ausencia de flujo cerebral. 

Tras la revisión y reconstrucción de las imágenes, el radiólogo emitió un 

informe clínico donde finalmente especificaba si la prueba era o no compatible 

con la ME. Esta conclusión final, independientemente del criterio seguido por el 

radiólogo, fue la que se tuvo en cuenta para poder certificar legalmente la ME y 

fue la variable utilizada para considerar la ATC como confirmatoria o no de 

parada circulatoria cerebral. 

4.4.3. Certificación legal de la ME y donación de órganos 

Tras completar todos los requisitos legales incluyendo una ECN con prueba 

instrumental o bien, dos ECNs completas separadas sin prueba instrumental, la muerte 

fue certificada por tres médicos con cualificación adecuada, siendo uno de ellos siempre 

un médico especialista en Neurocirugía y otro en Medicina Intensiva. 

La hora del fallecimiento fue la hora de finalización de la prueba instrumental de apoyo 

diagnóstico confirmatoria de ME o, en el caso de no utilizar un test complementario, la 

hora en la que se finalizó la segunda ECN completa tras el periodo de observación 

mínimo de 6 horas (o 24 horas en casos de encefalopatía anóxica). 

Una vez certificada la ME se informó a la familia del fallecimiento del paciente y se 

contactó con el equipo de Coordinación de Trasplantes que fue el encargado de valorar 

al fallecido como posible candidato para la donación de órganos. En los casos en los 

que no hubo contraindicación médica, se realizó una entrevista con la familia 

ofreciéndole la posibilidad de la donación. Si la familia consintió, se realizó el 

mantenimiento clínico del donante en la UCIG-B hasta su traslado a quirófano para la 

extracción de los órganos. Si por el contrario, la familia no aceptó la donación, bien por 

el deseo expreso del paciente en vida o por negativa familiar propia, se retiraron todas 

las medidas de soporte vital y se les entregó el cadáver según el procedimiento 

hospitalario habitual. 
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Los motivos de la negativa familiar para la donación, cuando se produjo, no se 

recogieron en la historia clínica del paciente y por tanto, no fue posible su revisión y 

análisis posterior. 

 

4.5. Variables analizadas 

Se revisaron las características epidemiológicas y clínicas, la sistemática de la ECN, las 

pruebas instrumentales de soporte diagnóstico y la donación tras la ME, para determinar 

los casos con PAEC en el EEG o de flujo sanguíneo cerebral en la ATC, y analizar sus 

causas y consecuencias. 

Las variables analizadas se especifican a continuación: 

- Variables epidemiológicas y clínicas 

Edad, sexo, lugar de procedencia, fecha y hora de ingreso hospitalario, fecha y hora de 

ingreso en la UCIG-B, causa de la ME, afectación primaria infratentorial, número y tipo 

de intervenciones quirúrgicas durante su estancia, incluyendo la craniectomía 

descompresiva, con fecha y hora de las mismas y episodios de parada cardiaca durante 

el proceso de diagnóstico de la ME y recuperación o no de la misma. 

- Variables relacionadas con el diagnóstico clínico de ME 

Fecha y hora de la exploración clínica inicial, reflejos realizados y resultado de los 

mismos incluyendo los test de atropina y de apnea, fecha y hora de la ECN definitiva, 

resultado de la ECN definitiva y número total de exploraciones realizadas para alcanzar 

el diagnóstico de la ME. 

- Variables relacionadas con las pruebas instrumentales de soporte diagnóstico 

Realización o no de pruebas instrumentales, tipo y número de pruebas realizadas, fecha 

y hora de las pruebas, técnica empleada, resultado de las mismas referente a la 

confirmación o no de la ME, criterios diagnósticos utilizados para la interpretación de 

las pruebas, disponibilidad de médico especialista en Neurofisiología Clínica, revisión a 

posteriori de los registros EEG con PAEC, patrones de actividad en el EEG y revisión 

del score-4 en la ATC en los pacientes con persistencia de flujo intracraneal. 
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- Variables tras la ME 

Fecha y hora del fallecimiento por criterios neurológicos, valoración como posible 

donante de órganos y motivo para su exclusión, realización de la entrevista familiar para 

la donación y resultado de la misma, fecha y hora de traslado a quirófano para la 

extracción de órganos. 

 

4.6. Definiciones 

Para el propósito del estudio se definieron las siguientes variables: 

- ECN inicial: 

La primera ECN realizada con intención de alcanzar el diagnóstico de ME, 

independientemente del resultado final. 

- ECN completa:  

Cuando todos los pasos de la ECN se completaron incluyendo el test de atropina y el 

test de apnea y fue compatible con el diagnóstico de ME. 

- ECN incompleta: 

Cuando la ECN no pudo completarse por imposibilidad para explorar alguno de los 

reflejos de tronco o por intolerancia al test de apnea. 

- ECN definitiva: 

La ECN, completa o incompleta, que fue compatible con el diagnóstico de ME. 

- ECN no definitiva: 

Cuando la ECN no fue compatible con el diagnóstico de ME y fue necesario repetirla 

por persistencia de alguno de los reflejos de tronco, aumento superior al 10% de la 

frecuencia basal durante el test de atropina o presencia de respiración espontánea 

durante el test de apnea. 

- ECN adicional: 
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La segunda ECN completa realizada tras el periodo de observación legalmente 

establecido en casos de diagnóstico exclusivamente clínico y que fue utilizada para 

certificar la ME cuando no se emplearon pruebas instrumentales de soporte diagnóstico. 

- Periodo de observación legal: 

El periodo establecido según la legislación española en casos de diagnóstico 

exclusivamente clínico. En este supuesto, se recomienda repetir la ECN a  las 6 horas si 

existe lesión destructiva conocida, o a las 24 horas en los casos de encefalopatía 

anóxica. Cuando se sospecha o existe uso de fármacos o sustancias depresoras del SNC, 

el período de observación debe prolongarse, a criterio médico, de acuerdo a la vida 

media de los fármacos y a las condiciones clínicas y biológicas generales del paciente. 

- Periodo de observación ideal: 

Intervalo mínimo de tiempo desde la primera ECN completa que asegure, con certeza 

absoluta, que ninguna nueva ECN ni ninguna prueba instrumental realizadas después de 

este periodo, pueda obtener un resultado no confirmatorio de ME. 

Dicho periodo de tiempo no se ha establecido de forma objetiva, ya que los periodos de 

observación actuales son arbitrarios. 

- Fecha y hora de la ECN: 

Fecha y hora registrada en la última gasometría extraída durante el test de apnea. 

Cuando el test de apnea no pudo realizarse, se tomó como fecha y hora el momento de 

la administración de la atropina registrada en la gráfica del paciente o descrita en la 

historia clínica. 

- Fecha y hora de la ME: 

Fecha y hora de finalización de la prueba instrumental de apoyo diagnóstico 

confirmatoria de ME o, en el caso de diagnóstico exclusivamente clínico sin prueba 

instrumental, la fecha y hora de la ECN adicional. 

- Intervalo diagnóstico de ME (IDME): 

Tiempo transcurrido, en horas, entre la ECN definitiva y la prueba instrumental 

confirmatoria de ME. En los casos en los que no se realizó prueba instrumental, el 
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IDME fue el tiempo entre la primera ECN completa y la ECN adicional, ambas 

compatibles con la ME. 

- Entrevista familiar para la donación: 

Entrevista realizada con la familia del paciente tras certificar su fallecimiento, con el 

objetivo de solicitar el consentimiento para la donación de órganos. 

- Negativa familiar para la donación: 

Cuando la familia no consintió la donación de órganos durante la entrevista familiar 

para la donación. 

 

4.7. Análisis estadístico 

Para alcanzar los objetivos del estudio de cara a realizar el análisis estadístico, se 

definieron los siguientes grupos de pacientes: 

- Según la ECN definitiva: 

 Grupo A: cuando la ECN definitiva fue completa. 

 Grupo B: cuando la ECN definitiva fue incompleta. 

 

- Según el resultado del EEG: 

 EEG confirmatorio de ME: cuando fue informado como IEC por un 

médico especialista en Neurofisiología Clínica. Son términos 

equivalentes en el contexto del diagnóstico de ME: “silencio eléctrico”, 

“EEG isoeléctrico” o “EEG plano”. 

 EEG no confirmatorio de ME: cuando fue informado como PAEC por un 

médico especialista en Neurofisiología Clínica. 

 

- Según el resultado de la ATC: 

 ATC confirmatoria de ME: cuando la ATC fue informada por un médico 

especialista en Radiología experto en el área de Neurorradiología (o dos 

radiólogos no expertos en neurorradiología) como compatible con la ME 

por paro circulatorio cerebral, independientemente de los criterios 

seguidos. 
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 ATC no confirmatoria de ME: cuando la ATC fue informada como no 

compatible con la ME por persistencia de flujo intracraneal, 

independientemente de los criterios seguidos. 

 

- Según la disponibilidad de Neurofisiología Clínica: 

 Neurofisiología 24/7: disponibilidad de un médico especialista de 

Neurofisiología Clínica de guardia, localizado las 24 horas del día, 7 días 

a la semana para la realización e interpretación urgente del EEG. 

 Neurofisiología 7/5: disponibilidad limitada a 7 horas por la mañana (de 

8:00 a 15:00 horas) de lunes a viernes, excepto festivos. 

 

- Según el intervalo diagnóstico de muerte encefálica (IDME): 

 IDME ≤ 6 horas: cuando el IDME fue de 6 horas o menos. 

 IDME > 6 horas: cuando el IDME fue ≥ de 6 horas y 1 minuto. 

 

- Según la obligatoriedad legal de utilizar una prueba instrumental: 

 Prueba instrumental obligatoria: en los casos de “diagnóstico de ME en 

situaciones especiales”, según se establece en la legislación actual 

(anexo I, apartado 6) (1). 

 Prueba instrumental opcional: en casos de “diagnóstico de ME no 

complicado” según se establece en la legislación actual (anexo I, 

apartado 6) (1). 

Este periodo a su vez se subdivide en: 

- Opcional-6h: cuando se permite el diagnóstico exclusivamente 

clínico, con un periodo de observación recomendado de 6 horas 

en casos de lesión destructiva cerebral conocida. 

- Opcional-24h: cuando se permite el diagnóstico exclusivamente 

clínico, pero el periodo de observación recomendado es de 24 

horas en casos de encefalopatía anóxica. 

 

- Según el resultado de la entrevista familiar dirigida a solicitar la donación de 

órganos: 

 Donante: cuando la familia consintió la donación de órganos del 

fallecido. 
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 Negativa familiar a la donación: cuando la familia no dio su 

consentimiento para la donación. 

 

La figura 13 resume todo el proceso metodológico seguido para la certificación legal de 

la muerte por criterios neurológicos o ME. 
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Figura 13. Procedimiento para el diagnóstico legal de la ME 
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Para el estudio de los objetivos primarios se analizaron únicamente los pacientes del 

grupo A (ECN completa), ya que en esos casos la PAEC en el EEG fue contraria a los 

hallazgos clínicos. Los pacientes del grupo B fueron excluidos, ya que la ECN fue 

incompleta, y no existió la certeza de un diagnóstico clínico definitivo de ME.  

Para el análisis de los objetivos secundarios se incluyeron todos los sujetos del estudio, 

tanto del grupo A, como del grupo B. 

Las variables cuantitativas se expresaron como media y desviación estándar (DE) o 

mediana y rango intercuartílico (RIC), mientras que las variables cualitativas se 

expresaron como número total de eventos y porcentaje. 

La comparación de las variables cualitativas se realizó mediante el test de Chi2 o el test 

de Fisher. Se verificó la normalidad de las variables cuantitativas mediante el test de 

Kolmogorov-Smirnov y su comparación se realizó mediante la prueba t de Student o U 

de Mann-Whitney, en el caso de variables no paramétricas. 

Para el análisis de las variables expresadas en los objetivos (variables dependientes: 

fallo en completar la ECN inicial; PAEC en el EEG; persistencia de flujo en la ATC; 

elección de la ATC frente al EEG; elección de un diagnóstico inicial exclusivamente 

clínico vs. una prueba instrumental para el diagnóstico de la ME; negativa familiar a la 

donación), se realizó una regresión logística condicional multivariable, ajustada en cada 

caso, por las potenciales variables de confusión. 

Un valor de p<0.05 se consideró estadísticamente significativo para todos los cálculos. 

El análisis estadístico se realizó con el programa SPSS v. 20.0. 

 

4.8. Aspectos éticos 

El estudio fue aprobado por el Comité Ético de Investigación Clínica de Cantabria, 

cumpliendo todos los requisitos necesarios para su realización (anexo II). 
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5.1.  Análisis descriptivo de los sujetos del estudio 

La población de estudio está formada por 523 pacientes que fallecieron tras completar 

todos los requisitos legales que permitieron certificar la muerte según criterios 

neurológicos (ME). 

Durante el periodo de estudio el número de pacientes que ingresaron en la UCIG-B fue 

de 8226, lo que supone un porcentaje global de pacientes fallecidos en ME sobre el total 

de ingresos del 6,3%. La incidencia anual de ME mostró un rango entre el 4,2% (25 de 

589) en 2015 y el 10,2% (10 de 98) en los dos primeros meses de 2017 incluidos en el 

estudio (figura 14). 

 

Figura 14. Incidencia anual de casos de ME en relación al total de ingresos  

 
 

 

 

La media de la edad fue de 57,6±16,7 años, con un rango entre 14 y 84 años. En la 

figura 15 se expresa la distribución de frecuencias según la edad. 
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Figura 15. Histograma de frecuencias según la edad 

 
 

Hubo un incremento en la media de la edad de los pacientes fallecidos en ME a lo largo 

del periodo de estudio, pasando de 44,4±18,2 en el año 2000 a 68±11,8 años en  2017 

(p=0,0001) (figura 16). 

 

Figura 16. Media anual de la edad a lo largo del periodo de estudio 
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De los 523 pacientes, 300 (57,4%) fueron varones y 223 (42,6%) mujeres (figura 17). 

 

Figura 17. Distribución de pacientes según el sexo 

 
 

En cuanto al lugar de procedencia de los pacientes, 226 (43,2%) ingresaron desde el 

área de Urgencias, 125 (23,9%) fueron derivados desde otros hospitales (Sierrallana 

14,5%, Laredo 5,5%, Campoo 1,7%, Clínica Mompía 0,6%, hospitales de otras 

comunidades 1,5%), 95 (18,2%) estaban ya ingresados en otras áreas del hospital antes 

de ingresar en la UCIG-B (planta de hospitalización 12,4%, quirófano o reanimación 

3,1%, neurorradiología 1,7%, otras UCIs 1%) y 77 (14,7%) fueron atendidos por los 

equipos de asistencia extrahospitalaria de urgencia (061) y trasladados directamente a la 

UCIG-B. 

  

Las principal causa de la ME fue el accidente cerebrovascular agudo (ACVA) que 

ocurrió en 363 (69,4%) pacientes, seguido por el TCE en 126 (24,1%),  anoxia cerebral 

en 21 (4%) y otras causas en 13 (2,5%) pacientes (figura 18). 
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Figura 18. Causas de la ME 

 
 

 

 

Con respecto al subtipo de ACVA, 65 (17,9%) pacientes presentaron una lesión 

isquémica frente a 298 (82,1%) con lesión hemorrágica, a su vez divididos en: 

hemorragia intracerebral (HIC) espontánea 201 (67,5%), HSA en 88 (29,5%) y 

hematoma subdural (HSD) espontáneo en 9 (3%) pacientes (figura 19). 

 

Figura 19. Etiología de los ACVAs 
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La causa de la ME también varió a lo largo del periodo de estudio, observándose un 

incremento en los ACVAs y un descenso progresivo en los TCEs, sin evidenciarse 

modificaciones en los casos de anoxia ni en el resto de causas (figura 20). 

  

Figura 20. Causas de la ME a lo largo del periodo de estudio 

 

 

 

 

 

 

En la década de 2000-2009, 220 (64,5%) pacientes ingresaron por ACVA frente a 163 

(76,5%) en el segundo periodo (entre 2010-2017). En el caso del TCE ocurrió lo 

contrario, con un descenso desde 92 (29,7%) pacientes, entre los años 2000-2009, a 34 

(16%) en el último periodo de estudio (p<0,0001)  (figura 21). 
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Figura 21. Porcentaje  de pacientes con ACVA y TCE según la década del estudio 

 

 
 

 

 

Se realizó un tratamiento quirúrgico de las lesiones en 59 (11,3%) pacientes, y un 

94,8% de las cirugías se realizaron en las primeras 48 horas desde el ingreso en la 

UCIG-B. 

La craniectomía descompresiva fue utilizada como medida terapeútica para el control de 

la PIC en 10 (1,9%) casos. 

 

Respecto a la localización primaria de la lesión cerebral, 464 (88,7%) pacientes 

presentaron afectación supratentorial y 59 (11,3%) infratentorial (figura 22). 
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Figura 22. Localización primaria de las lesiones que llevaron a la ME 

 
 

 

Quince (2,9%) pacientes sufrieron un episodio de parada cardiaca durante el proceso de 

confirmación de la ME, ocurriendo antes de la ECN definitiva en 11 (73,4%) casos, 

durante la prueba de la apnea en 2 (13,3%) y después de la certificación de la ME y 

previo a la donación de órganos en otros 2 (13,3%) pacientes. 

Se practicó reanimación cardiopulmonar avanzada en todos los casos, recuperándose de 

la parada cardiaca 13 de los 15 pacientes, 11 de los cuales fueron posteriormente 

donantes. 

Una vez confirmada legalmente la ME se informó del fallecimiento a la familia y se les 

planteó la posibilidad de la donación de órganos a 427 (81,6%) familias. Los restantes 

96 (18,4%) fallecidos no fueron candidatos a la donación por contraindicación médica 

en 93 (96,9%) casos, por parada cardiaca previa a la donación en 2 (2,1%) y por 

negativa judicial en 1 (1%) (figura 23). 

En todos los pacientes que no fueron donantes se retiró la ventilación mecánica y se 

suspendieron todas las medidas de soporte vital  tras el diagnóstico de ME, entregando 

el cadáver a la familia. 
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Sobre el total de las 427 entrevistas familiares realizadas solicitando la donación de 

órganos, 371 (86,9%) familias aceptaron, mientras que se produjo una negativa a la 

donación en 56 (13,1%) casos. 

 

 

Figura 23. Situación tras el diagnóstico de ME 

 

 
 

 

 

 

5.2. Análisis de la ECN dirigida al diagnóstico de ME 

La mediana de tiempo desde el ingreso del paciente en el hospital y desde su admisión 

en la UCIG-B, hasta la realización de la ECN inicial dirigida al diagnóstico de ME fue 

de 45 [19,5-98,6] y de 34,33 [16,9-83,8] horas, respectivamente.  

Todos los pacientes cumplieron los prerrequisitos legales antes de iniciar la ECN. 

 

La figura 24 muestra el diagrama de flujo con el proceso seguido desde la ECN inicial 

hasta la ECN definitiva. 
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Figura 24. Resultados de la ECN hasta alcanzar el diagnóstico clínico 

 

 

La ECN inicial fue definitiva y completa en 396 (75,7%) pacientes, y no lo fue en 127 

(24,3%) casos. 

Las causas de una ECN inicial no definitiva, que obligó a repetir una segunda ECN, 

fueron la persistencia de respuesta a la atropina en 78 (61,4%) pacientes y la presencia 

de respiración espontánea durante la prueba de apnea en 9 (7,1%) casos. 

La ECN inicial fue incompleta en 40 (31,5%) pacientes debido a la imposibilidad de 

realizar alguno de los reflejos o por intolerancia hemodinámica o hipoxia grave durante 

la prueba de apnea, incluyendo un caso de parada cardiaca durante la misma. 

En la tabla 2 se muestran las diferentes variables dependiendo de si la ECN inicial fue 

incompleta o no definitiva en comparación con los pacientes en los que la ECN fue 

completa y definitiva. 



Resultados 

 

88 

 

Tabla 2. Factores asociados con una ECN inicial incompleta o no definitiva 

ECN inicial definitiva y 

completa 

no definitiva o 

incompleta 

 

p 

    

N 396 (75,7%) 127 (24,3%)  

    

Sexo (masculino) 218 (55,1%) 82 (64,6%) 0,06 

    

Edad, media±DE 56,9±17,1 59,5±15,1 0,1 

    

Causa del exitus    

 ACVA 277 (69,9) 86 (67,7) 0,6 

 TCE 98 (24,7) 28 (22) 0,5 

 Anoxia 11(2,8%) 10 (7,9%) 0,01 

 Otras 10 (2,5) 3 (2,4) 0,9 

    

Lesión infratentorial 37 (9,3%) 22 (17,3%) 0,01 

    

Intervención quirúrgica 46 (11,6) 13 (10,2) 0,6 

    

Intervalo desde ingreso  

en UCI a ECN inicial (h) 

  

 media±DE         64,6±81 64,3±107,7  

 mediana [RIC] 34 [16,9-84,1] 36,5 [16,5-82,9] 0,8 

    

Intervalo desde ECN inicial  

a diagnóstico legal de ME (h) 

   

 media±DE         5,5±7,9 14,8±13,8  

 mediana [RIC] 2 [1,1-6,3] 12,7 [4,4-19,3] <0,0001 

    

Método diagnóstico de ME    

 EEG 337 (85,1) 106 (83,5) 0,6 

 ATC 43 (10,9) 17 (13,4) 0,4 

 2 ECNs > 6h 16 (4) 4 (3,1) 0,8 

    

Neurofisiología 24/7 238 (60,1) 83 (65,4) 0,3 

    

Parada cardiaca 6 (1,5) 9 (7,1) 0,003 

    

Donante 285 (72) 86 (67,7) 0,3 

    

Negativa familiar a la donación 43 (13,1) 13 (13,1) 0,9 
(sobre total entrevistas familiares = 427)    

Entre paréntesis se expresan porcentajes. DE: desviación estándar. h: horas; RIC: rango intercuartil. 
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En el modelo de regresión logística, incluyendo las covariables edad, sexo, causa de la 

muerte y lesión primaria infratentorial, los factores relacionados con una ECN inicial 

incompleta o no definitiva fueron la encefalopatía anóxica como causa de la muerte y el 

origen infratentorial de la lesión (tabla 3). 

 

Tabla 3. Variables relacionadas con una ECN inicial incompleta o no definitiva 

 Coeficiente β Odds 

Ratio 

Intervalo de confianza 

95% 

p 

     

Encefalopatía anóxica   1,20 3,33 1,37-8,07 0,008 

Lesión infratentorial 0,77 2,17 1,22-3,86 0,008 

 

 

Tras la ECN inicial, fue necesario repetir una segunda exploración en 79 (15,1%) 

pacientes, hasta 3 veces en 14 (2,7%) y 5 veces en 1 (0,2%) caso, mientras que en 429 

(82%) pacientes fue suficiente con una sola ECN (figura 25). 

 

Figura 25. Número de ECNs realizadas por paciente 
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Todos los pacientes que mantuvieron algún reflejo en la ECN inicial lo perdieron en las 

siguientes horas. 

Cuando la ECN inicial fue no definitiva o incompleta hubo un retraso significativo hasta 

la certificación de la ME (p<0,0001) (figura 26) y un incremento en los episodios de 

parada cardiaca ocurridos durante el diagnóstico de la muerte (p= 0,003) (tabla 2). 

 

Figura 26. Intervalo hasta la ME según el resultado de la ECN inicial 

 
 

 

 

Teniendo en cuanta todo el proceso relacionado con el diagnóstico clínico, la ECN 

definitiva fue completa en 481 (92%) pacientes, que constituyen el grupo A de nuestro 

estudio, en los cuales la utilización de pruebas instrumentales de soporte diagnóstico fue 

opcional, con la excepción de los pacientes con lesión primaria  infratentorial. 

Por el contrario, en 42 (8%) pacientes, la ECN definitiva fue incompleta y en 

consecuencia, la utilización de una prueba instrumental de soporte diagnóstico para 

poder certificar legalmente la ME fue obligatoria en estos pacientes, que forman el 

grupo B del estudio (figura 24). 
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La figura 27 muestra la distribución de los pacientes de los grupos A y B. 

 

Figura 27. Distribución de los pacientes según si la ECN definitiva fue completa (grupo 

A) o incompleta (grupo B) 

 

 
 

 

 

5.3. Pruebas instrumentales de soporte diagnóstico utilizadas para el diagnóstico 

legal de la ME 

 

5.3.1. Pruebas instrumentales utilizadas en toda la población de estudio 

Durante todo el proceso de certificación de la ME, se optó por un diagnóstico 

exclusivamente clínico sin prueba instrumental en 24 pacientes, en 20 como primera 

opción y, en  4 pacientes, tras una prueba instrumental que no confirmó la ME.  

Se utilizaron un total de 541 pruebas instrumentales en 523 pacientes, lo que supone 

1,03 pruebas instrumentales por paciente. El EEG se realizó en 476 (88%) casos y la 

ATC en 65 (12%) (figura 28). 
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Figura 28. Total de pruebas instrumentales empleadas para certificar la ME   

 

El resultado de todas las pruebas instrumentales realizadas a los 523 pacientes evidenció 

que 17 de 476 (3,6%) EEGs no confirmaron la ME, frente a 25 de 65 (38,5%) ATCs 

que fueron informados como persistencia de flujo intracraneal (p<0,0001) (figura 29). 

 

Figura 29. EEG frente a ATC en relación a la confirmación diagnóstica de ME 
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La utilización de una ECN adicional, repetida tras el periodo de observación, confirmó 

la ME en todos los casos, mostrando diferencias significativas frente a la ATC 

(p<0,0001), pero no frente al EEG (p=0,9) (figura 30). 

 

Figura 30. EEG frente a ECN adicional para la confirmación diagnóstica de ME 

 

 

5.3.2. Pruebas instrumentales utilizadas en el grupo A 

Para certificar legalmente la ME se optó, como primera opción, por un diagnóstico 

exclusivamente clínico mediante una ECN adicional en 20 (4,1%) casos, que fue 

confirmatorio en todos ellos. En los restantes 461 (95,9%) pacientes se utilizó una 

prueba instrumental de soporte diagnóstico.  

El EEG fue la prueba utilizada como primer test complementario en 408 (84,8%) 

pacientes. En 2 (0,5%) casos con IEC, fue necesario reevaluar el registro por un 

segundo especialista en Neurofisiología Clínica antes de confirmar la ME, por presentar 

dudas debido a la existencia de artefactos en el EEG. 
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De los 408 pacientes en los que se empleó, el resultado confirmó la ME en 393 (96,3%) 

frente a 15 (3,7%) pacientes en los que se evidenció PAEC. En los 15 casos en los que 

no se certificó la ME, se repitió un segundo EEG. De ellos, 13 (86,7%) mostraron IEC, 

mientras que dos tuvieron PAEC, siendo preciso un tercer EEG en ambos para objetivar 

silencio eléctrico. 

La ATC fue elegida como prueba inicial en 53 (11%) pacientes. El resultado fue 

confirmatorio de ME en 32 (60,4%), frente a 21 (39,6%) en los que el radiólogo 

objetivó persistencia de flujo. De estos 21 casos, la confirmación de la ME encefálica se 

alcanzó mediante un EEG en 13 (62%); en 4 (19%) se certificó la ME mediante una 

ECN adicional y en los 4 (19%) pacientes restantes se repitió la ATC, que fue 

confirmatoria en 2 (50%). Los otros 2 (50%) pacientes tuvieron nuevamente 

persistencia de flujo, optándose por una tercera ATC en 1 caso y por un EEG en el otro, 

para poder certificar legalmente la ME. 

 

5.3.3. Pruebas instrumentales utilizadas en el grupo B 

En los 42 pacientes del grupo B, el EEG fue la prueba preferida en 35 (83,3%) casos, 

siendo el resultado confirmatorio en todos ellos. 

La ATC se realizó como primera prueba instrumental en 7 (16,7%) pacientes, siendo 

confirmatoria en 5 (71,4%), mientras que en 2 (28,6%) no fue compatible con la ME por 

mostrar persistencia de flujo. En estos 2 casos, se empleó el EEG como segunda prueba 

instrumental, y mostró IEC en ambos. 

 

 

La figura 31 resume todo el proceso empleado para llegar al diagnóstico legal de la ME 

en la población de estudio. 
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Figura 31. Procedimiento diagnóstico hasta confirmar legalmente la ME 

 

(la cruz negra dentro de los recuadros hace referencia a que la prueba realizada en ese grupo de pacientes confirmó la ME)
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5.4. Análisis de los pacientes del grupo A con PAEC en el EEG 

Durante el periodo de estudio, 15 pacientes mostraron PAEC en el EEG sobre un total 

de 408 casos donde el EEG fue la primera prueba instrumental elegida después de una 

ECN inicial completa, lo que supone un 3,67% (figura 32). 

 

Figura 32. Porcentaje de pacientes con PAEC en el EEG 

 
 

 

 

De entre los 15 pacientes con EEG no confirmatorio de ME, hubo 10 (66,7%) varones y 

5 (33,3%) mujeres, con una media de edad de 53,6±17,9 años. 

Las causas del fallecimiento fueron: HIC espontánea (n = 6; 40%), infarto cerebral (n = 

5; 33,3%), HSA (n =  3; 20%) y TCE (n = 1; 6,7%). 

El origen de la lesión cerebral fue primariamente infratentorial en 11 (73,3%) pacientes 

y supratentorial en 4 (26,7%). Teniendo en cuenta el total de pacientes del grupo A, el 

porcentaje de PAEC en el EEG fue del 1,1% (4/367) de los casos con afectación 

supratentorial y el 26,8% (11/41) cuando la lesión fue primariamente infratentorial 

(p<0,0001). 

 No se practicó cirugía craneal en ninguno de estos 15 casos y un paciente sufrió una 

parada cardiaca durante la ECN, que recuperó tras la reanimación cardiopulmonar 

avanzada. 
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La mediana de tiempo transcurrido desde la ECN definitiva completa hasta la 

realización del EEG  fue de 2 [0,6-3,3] horas, mientras que la mediana del IDME, en 

este grupo de 15 pacientes, fue de 25,65 [20,5-47,5] horas (media de 30,3±13,7 con un 

rango de 14,2-57 horas). 

El patrón electroencefalográfico predominante fue el coma alfa-theta en 6 (40%) 

pacientes, seguido por el coma alfa en 4 (26,7%), bajo voltaje difuso en 4 (26,7%) y 

brote-supresión en 1 (6,6%) caso (figura 33). 

 

Figura 33. Patrones no confirmatorios de ME en el EEG 

 

Entre los 4 pacientes con PAEC y lesión supratentorial, hubo 2 que tuvieron un patrón 

de bajo voltaje difuso y dos casos con evidencia de coma alfa y alfa-theta. Sin embargo, 

en los 11 pacientes con lesión primaria infratentorial, predominó el patrón alfa y alfa-

theta sobre los otros dos patrones (p=0,05).  

La mediana del IDME fue de 25,7 [24,6-49,5] horas en los 10 pacientes con coma alfa o 

alfa-theta y de 20,5 [15,4-35,4] horas en los 5 que presentaron un patrón en el EEG de 

bajo voltaje difuso o brote-supresión (p=0,01). 

La tabla 4 muestra las características de los pacientes con PAEC. 
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Tabla 4. Características clínicas y epidemiológicas de los pacientes con PAEC en el EEG  

N Sexo  Edad Motivo de ingreso Neuroimagen Lesión 

infratentorial 

ECN a  

1º EEG (h) 

IDME 

(h) 

Patrón EEG 

1 F 35 TCE Daño axonal difuso No 1 20,5 Bajo voltaje difuso 

2 F 65 ACVA HSA espontánea No 0,5 16,5 Bajo voltaje difuso 

3 M 55 ACVA Infarto cerebeloso bilateral Si 3 47,5 Bajo voltaje difuso 

4 M 51 ACVA Trombosis basilar Si 1,2 23,2 Bajo voltaje difuso 

5 M 38 ACVA Hematoma troncoencefálico Si 10,7 14,2 Brote-supresión 

6 M 59 ACVA HSA espontánea No 0,5 20 Coma alfa 

7 M 69 ACVA Hematoma cerebeloso izdo Si 2 22,5 Coma alfa 

8 F 25 ACVA Hematoma vermix cerebeloso Si 3,3 25,7 Coma alfa 

9 M 65 ACVA Trombosis basilar Si 2,7 49,2 Coma alfa 

10 M 20 ACVA Hematoma frontal dcho No 0,5 30,7 Coma alfa-theta 

11 F 79 ACVA Trombosis basilar Si 9 57 Coma alfa-theta 

12 M 55 ACVA Hematoma cerebeloso izdo Si 0,7 25,2 Coma alfa-theta 

13 F 69 ACVA Hematoma cerebeloso dcho Si 3,5 50,5 Coma alfa-theta 

14 M 44 ACVA Trombosis basilar Si 3,1 25,7 Coma alfa-theta 

15 M 75 ACVA Hematoma cerebeloso bilateral Si 0,6 25,6 Coma alfa-theta 

F: femenino; h: horas; M: masculino. 
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La tabla 5 muestra las características de los pacientes del grupo A con IEC en el EEG 

frente a aquellos en los que se mantuvo PAEC. 

 

Tabla 5. Características de los pacientes del grupo A en los que se eligió el EEG como 

primera prueba instrumental 

 EEG con IEC EEG con PAEC p 

    

N 393 (96,3%) 15 (3,7%)  

    

Sexo (masculino) 222 (56,5) 10 (66,7) 0,4 

    

Edad, media±DE 58±16,7 53,6±17,9 0,3 

    

Causa del exitus    

 ACVA 274 (69,7) 14 (93,3) 0,07 

 TCE 98 (24,9) 1 (6,7) 0,1 

 Anoxia 13 (3,3) 0 (0,0) 0,9 

 Otras 2 (2) 0 (0,0) 0,9 

    

Lesión infratentorial 30 (7,6) 11 (73,3) <0,0001 

    

Intervención quirúrgica 45 (11,5%) 0 (0,0) 0,4 

    

Intervalo desde ECN completa 

 a 1º EEG (h)       

   

 media±DE 3,5±4,7 2,8±3  

 mediana [RIC] 1,6 [1-3,5] 2 [0,6-3,3] 0,6 

    

IDME (h),    

 media±DE         3,6±4,8 30,3±13,7  

 mediana [RIC] 1,6 [1,0-3,5] 25,6 [20,5-47,5] <0,0001 

    

Neurofisiología 24/7 262 (66,7) 12 (80) 0,4 

    

Parada cardiaca 5 (1,3) 1 (6,7) 0,2 

    

Donante 283 (72) 12 (80.0) 0,7 

    

Negativa familiar a la donación 43 (13,2) 1 (7,7) 0,9 
(sobre total entrevistas familiares = 339)    

Entre paréntesis se expresan porcentajes. DE: desviación estándar. h: horas; RIC: rango intercuartil. 
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Se encontraron diferencias significativas en el origen primario infratentorial de la lesión, 

con 11 (73,3%) pacientes cuando el EEG no confirmó la ME frente a 30 (7,6%) con IEC 

(p<0,0001) (figura 34). 

 

Figura 34. Relación entre la PAEC en el EEG y lesión primaria infratentorial 

 
 

 

En el análisis, mediante un modelo de regresión logística binario, de los factores 

relacionados con la PAEC en el EEG (incluyendo las variables: sexo, edad, lesión 

infratentorial y ACVA como causa de la ME), el origen infratentorial y una edad menor 

de 50 años, fueron los factores asociados con un EEG no confirmatorio de ME (tabla 6). 

 

Tabla 6. Variables relacionadas con la PAEC en el EEG 

 Coeficiente 

β 

Odds 

Ratio 

Intervalo de confianza 

95% 

p 

     

Edad < 50 1,59 4,9 1,2-20,18 0,03 

Lesión infratentorial 3,56 35,2 7,9-156,2 <0,0001 
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En cuanto al IDME,  la PAEC en el EEG prolongó de forma muy importante el tiempo 

hasta el diagnóstico legal de la ME con una mediana de 25,6 [20,5-47,5] horas frente a 

1,6 [1,0-3,5] horas cuando el EEG fue compatible con la ME (p<0,0001) (figura 35). 

 

Figura 35. Distribución del IDME según el resultado del EEG 

 

 
 

 

En los 15 casos en los que hubo PAEC en el primer EEG, se optó por solicitar un 

segundo EEG, que fue confirmatorio de ME en 13 (86,7%) pacientes, siendo la mediana 

del IDME en este grupo de 25,3 [20,3-28,2] horas. 

En los otros 2 (13,3%) pacientes, se mantuvo el mismo patrón electroencefalográfico 

que en el registro previo; bajo voltaje difuso y coma alfa-theta. En ambos casos, un 

tercer EEG finalmente evidenció IEC compatible con la ME, con un IDME de 47,5 y 57 

horas, respectivamente. 

 

El número de donantes y las negativas familiares a la donación fueron similares 

independientemente del resultado del EEG. 
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5.5. Análisis de los pacientes del grupo A con persistencia de flujo en la ATC 

 

5.5.1. Resultados de la ATC para el diagnóstico de ME 

 

- Según el criterio descrito en el informe radiológico de la ATC 

La ATC fue elegida como primera prueba diagnóstica en 53 (11%) pacientes del grupo 

A, siendo confirmatoria de ME, por evidencia de paro circulatorio en 32 (60,4%) 

pacientes, y no compatible con la ME en 21 (39,6%) casos (figura 36). 

 

Figura 36. Porcentaje de pacientes con ATC compatible con la ME 

 

La primera ATC dirigida al diagnóstico de ME, incluyó un estudio de perfusión cerebral 

en 12 (22,6%) casos. Los criterios utilizados por el radiólogo para certificar el paro 

circulatorio fueron la ausencia total de contraste intracraneal en 30 (93,7%) pacientes 

(en 9 no se especificó el score-4), mientras que en 2 (6,3%), a pesar de existir contraste 

residual en arterias proximales del polígono de Willis, la prueba se informó como 

compatible con ME al obtener 4 puntos en el score-4. 

De los 21 pacientes en los que la ATC no fue compatible con la ME, en 5 (23,8%) 

pacientes se utilizó el score-4, obteniendo una puntuación de 0 a 3 y por tanto, 

demostrando persistencia de contraste en las ramas corticales de la arteria cerebral 

media (M4) y/o en las venas cerebrales internas. En los restantes 16 (76,2%) casos, 
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todos ellos anteriores al año 2012, se objetivó persistencia contraste intracraneal, pero 

no se utilizó el score-4 (figura 37). 

 

Figura 37. Criterios radiológicos utilizados en la ATC para confirmar la ME 

 

 

- Según el criterio score-4 revisado de forma retrospectiva  

 

Para el propósito de nuestro estudio, las imágenes de la ATC de los 16 pacientes que fue 

informada como persistencia de flujo cerebral, pero que no se les realizó en su momento 

el score-4, se revisaron retrospectivamente por un neurroradiólogo experto. 

Tras el análisis de las imágenes, se puntuó de 0 a 4 según dicho score, de forma que 11 

de los 16 pacientes (68,7%) tuvieron una puntuación de 4, y por lo tanto compatible con 

la parada circulatoria cerebral a pesar de persistir contraste residual en las ramas 

principales del polígono de Willis. Los otros 5 (31,3%), tuvieron puntuaciones de 0 y 2 

en cuatro y un caso, respectivamente (figura 38). 

Esto implica que si se hubiera aplicado el score-4 a las 53 ATCs realizadas como 

primera prueba instrumental de soporte diagnóstico en los pacientes del grupo A, los 

casos compatibles con paro circulatorio y por tanto con la ME, habrían aumentado de 32 

(60,4%) a 43 (81,1%) (p<0,0001). 
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Figura 38. Resultados de la ATC tras la revisión retrospectiva si se hubiese aplicado el 

score-4 para confirmar la ME 

 
 

 

5.5.2. Características de los pacientes con una ATC no confirmatoria de ME 

 

En el grupo de 21 pacientes con ATC no confirmatoria de ME, hubo 11 (52,4%) 

varones y 10 (47,6%) mujeres, con una media de edad de 53,3±12,1 años. La causa del 

fallecimiento fue: ACVA en 17 (81%) pacientes, TCE en 2 (9,5%) y otras causas en 2 

(9,5%). El origen de la lesión cerebral fue primariamente infratentorial en 7 (33,3%) 

pacientes y supratentorial en 14 (66,7%). Se practicó algún tipo de cirugía craneal a 6 

(28,6%) pacientes, con sólo una craniectomía descompresiva. 

La mediana de tiempo transcurrido desde la ECN definitiva completa hasta la 

realización de la ATC  fue de 2 [1,3-3,8] horas, mientras que la mediana del IDME en 

este grupo fue de 16,5 [10,9-24] horas (media de 17,5±9 con un rango de 4,7-34,9 

horas). 

La tabla 7 muestra las características clínicas y epidemiológicas de los pacientes en los 

que la primera ATC no fue confirmatoria de paro circulatorio cerebral. 
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F: femenino; Fr: frontal; ggbb: ganglios basales; h: horas; M: masculino; O: occipital; P: parietal; T: temporal. 

Tabla 7. Características clínicas y epidemiológicas de los pacientes con persistencia de flujo cerebral en la ATC   

N Sexo  Edad Motivo de 

ingreso 

Neuroimagen 

 

Lesión 

infratentorial 

ECN a 

ATC(h) 

IDME 

(h) 

Score-4 

informado 

Score-4 

revisado  

ME score-

4 revisado 

1 M 63 meningitis Edema cerebral masivo no 2 25,5 0 0 no 

2 M 49 ACVA Hematoma cerebeloso dcho si 0,5 16,5 0 0 no 

3 M 41 ACVA Hematoma cerebeloso dcho si 5,5 24 0 0 no 

4 F 44 ACVA Hematoma frontal izdo no 0,8 8,9 2 2 no 

5 M 58 ACVA Hematoma Fr-T-P izdo no 0,5 13,9 2 2 no 

6 F 42 ACVA Hematoma cerebeloso dcho si 9,9 34,9 No 0 no 

7 F 60 ACVA Hematoma cerebeloso izdo si 1,7 18 No 0 no 

8 F 60 ACVA HSA masiva no 1,5 10,7 No 0 no 

9 M 71 ACVA Trombosis basilar si 3,6 24,1 No 0 no 

10 F 66 ACVA Hematoma vermix cerebeloso si 2,5 18,8 No 2 no 

11 F 46 ACVA HSA + hematoma frontal izdo no 14,8 21,2 No 4 si 

12 F 48 ACVA Hematoma parietal izdo no 1 16,5 No 4 si 

13 M 50 ACVA HSA + hematoma Fr-T izdo no 0,6 6 No 4 si 

14 M 63 ACVA Hematoma ggbb izdos no 3,5 27,3 No 4 si 

15 F 61 ACVA Hematoma ggbb dchos no 4 26 No 4 si 

16 M 68 ACVA Infarto maligno hemisférico dcho no 2 6 No 4 si 

17 M 68 ACVA Infarto cerebeloso bilateral si 2,8 22,8 No 4 si 

18 F 40 ACVA HSA + hematoma temporal izdo no 2 4,7 No 4 si 

19 M 51 TCE Contusiones múltiples Fr y O no 1,5 15,5 No 4 si 

20 M 53 TCE Contusiones biparietales + HSA no 1,7 15,1 No 4 si 

21 F 23 neoplasia tumor diencefálico + HSA no 6,6 11,1 No 4 si 
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En la tabla 8 se describen las características de los pacientes con paro circulatorio 

cerebral frente a los que la ATC fue informada como persistencia de flujo. 

 

Tabla 8. Características generales de los pacientes diagnosticados mediante una ECN 

completa y ATC como primera prueba instrumental. 

 ATC sin flujo ATC con flujo p 

    

N 32 (60,4) 21 (39,6)  

    

Sexo (masculino) 18 (56,3) 11 (52,4) 0,7 

    

Edad, media±DE 53,6±18,3 53,3±12,1 0,9 

    

Causa del exitus    

 ACVA 21 (62,5) 17 (81) 0,2 

 TCE 10 (31,3) 2 (9,5) 0,1 

 Anoxia 1 (3,1) 0 (0,0) 0,9 

 Otras 1 (3,1) 2 (9,5) 0,5 

    

Lesión infratentorial 2 (6,3) 7 (33,3) 0,02 

    

Intervención quirúrgica / 

craniectomía descompresiva 

5 (15,6) 

0 (0,0) 

6 (28,6) 

1(4,8) 

0,3 

0,4 

    

Intervalo desde la ECN completa 

a 1ª ATC (h)       

  

 media±DE 2,6±2,6 3,3±3,5  

 mediana [RIC] 2 [1-3,5] 2 [1,3-3,8] 0,7 

    

IDME (h),    

 media±DE         2,7±2,4 17,5±8  

 mediana [RIC] 2 [1-3,5] 16,5 [10,9-24,0] <0,0001 

    

Neurofisiología 24/7 7 (21,9) 3 (14,3) 0,7 

    

Parada cardiaca 1 (4,8) 2 (6,3) 0,9 

    

Donante 25 (78,1) 14 (66,7) 0,3 

    

Negativa familiar a la donación 2 (7,4) 5 (26,3) 0,1 
(sobre total entrevistas familiares = 46)    

Entre paréntesis se expresan porcentajes. DE: desviación estándar. h: horas; RIC: rango intercuartil. 
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Al igual que con el uso del EEG como prueba instrumental, cuando se empleó la ATC 

también existieron diferencias significativas en el IDME (figura 39) y en el origen 

primariamente infratentorial de la lesión que causó la ME (figura 40). 

 

Figura 39. Distribución del IDME entre pacientes con y sin flujo en la ATC. 

 
 

Figura 40. Relación entre persistencia de flujo en la ATC y el origen de la lesión 
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En el análisis multivariable ajustado por el sexo, la edad y por la causa de la ME, sólo el 

origen infratentorial de la lesión se asoció con persistencia de flujo en la ATC (tabla 9). 

Tabla 9. Variables relacionadas con la persistencia de flujo en la ATC 

 Coeficiente 

β 

Odds 

Ratio 

Intervalo de confianza 

95% 

p 

     

Lesión infratentorial 2,15 8,63 1,46-51,06 0,01 

 

 

Cuando en lugar del resultado real de la ATC se utilizó el resultado revisado según el 

score-4 en el modelo de regresión logística, el origen infratentorial incrementó aún más 

su asociación con la aparición de persistencia de flujo en la ATC (tabla 10). 

 

Tabla 10. Variables relacionadas con el resultado de la ATC según el score-4 revisado 

 Coeficiente 

β 

Odds 

Ratio 

Intervalo de confianza 

95% 

p 

     

Lesión infratentorial 3,48 32,75 4,14-258,86 0,001 

 

En los 21 casos en los que se objetivó persistencia de flujo en la ATC, el diagnóstico 

definitivo de la ME se hizo mediante EEG en 13 (62%) pacientes, siendo la mediana del 

IDME en este grupo de 18 [12,3-24] horas. En 4 (19%) pacientes se repitió una segunda 

ECN completa que corroboró el diagnóstico de ME, con un IDME de 10,8 [6-19,8] 

horas (el score-4 revisado fue de 4 puntos). En los restantes 4 (19%) pacientes se optó 

por repetir de nuevo la ATC, siendo la mediana del IDME de 21,9 [12,4-33] horas. La 

segunda ATC siguió mostrando persistencia de flujo en 2 (50%) casos, necesitando una 

tercera ATC en un paciente (IDME 11 horas) y un EEG en el otro (IDME 16,5 horas) 

para confirmar la muerte. 

El número de donantes fue similar, independientemente del resultado de la ATC, pero el 

porcentaje de negativas familiares a la donación fue casi 4 veces superior cuando la 

ATC no confirmó la ME, si bien esta diferencia no alcanzó valor estadísticamente 

significativo (p = 0,1) (tabla 8). 
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5.6. Análisis comparativo de los pacientes del grupo A según el método inicial 

elegido para el diagnóstico legal de la ME 

De los 481 pacientes en los que la ECN definitiva fue completa (grupo A), en 408 

(84,8%) se eligió el EEG como primera prueba instrumental, en 53 (11%) fue elegida la 

ATC y en 20 (4,1%) casos se optó por una ECN adicional tras un periodo de 

observación y sin una prueba instrumental de soporte diagnóstico (figura 41). 

 

Figura 41. Método inicial elegido para el diagnóstico de ME tras la ECN completa 

 
 

 

La media del IDME cuando se solicitó un EEG como primera prueba diagnóstica fue de 

4,6±7,3 horas, con una mediana de 1,7 [1-3,6] horas frente a la ATC cuya media fue de 

8,6±9 horas y una mediana de 4,3 [1,5-15,3] horas (p<0,0001). 
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Cuando la certificación legal de la ME se hizo por medio de dos ECN completas, la 

media del IDME fue de 9,1±6 horas con una mediana de 6 [6-10,3] horas, siendo este 

retraso también estadísticamente significativo comparado tanto con el EEG (p<0,0001) 

como con la ATC (p=0,03) (figura 42). 

 

Figura 42. IDME según el primer método utilizado para certificar la ME 

 
 

 

Cuando se analizaron las características de los pacientes del grupo A según la prueba 

instrumental de apoyo diagnóstico empleada como primera opción para certificar 

legalmente la ME (EEG frente a ATC), se encontraron diferencias significativas en el 

resultado de la prueba, en la presencia de lesión primaria infratentorial, número de 

intervenciones quirúrgicas, la presencia de un especialista de Neurofisiología Clínica 

24/7 y el IDME (tabla 11). 
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Tabla 11. Características comparativas de los pacientes del grupo A según la prueba 

instrumental inicial elegida para el diagnóstico de ME 

 EEG ATC  p 

    

N 408 (84,8)  53 (11)  

    

Sexo (masculino) 232 (56,9) 29 (54,7) 0,7 

    

Edad, media±DE 57,9±16,7 53,5±16,1 0,1 

    

Causa del exitus    

 ACVA 288 (70,6) 37 (69,8) 0,8 

 TCE 99 (24,3) 12 (22,6) 0,8 

 Anoxia 13 (3,2) 1 (1,9) 0,9 

 Otras 8 (2) 3 (5,7) 0,1 

    

Lesión infratentorial 41 (10) 9 (17) 0,1 

    

Intervención quirúrgica/ 

Craniectomía descompresiva 

45 (11) 

9 (2,2) 

11 (20,8) 

1 (1,9) 
0,04 

0,8 

    

Prueba confirma la ME 393 (96,3) 32 (60,4) <0,001 

    

Intervalo desde la ECN completa 

 a 1º prueba instrumental (h) 

   

 media±DE 3,5±4,7 2,9±3  

 mediana [RIC] 1,7 [1-3,5] 2 [1-3,5] 0,5 

    

IDME (h),    

 media±DE         4,6±7,3 8,6±9  

 mediana [RIC] 1,7 [1-3,6] 4,3 [1,5-15,3] <0,001 

    

Neurofisiología 24/7 274 (67,2) 10 (18,9) <0,001 

    

Parada cardiaca 6 (1,5) 3 (5,7) 0,07 

    

Donante 295 (72,3) 39 (73,6) 0,9 

    

Negativa familiar a la donación 44 (13) 7 (15,2) 0,6 
(sobre total entrevistas familiares = 339)    

Entre paréntesis se expresan porcentajes. DE: desviación estándar. h: horas; RIC: rango intercuartil. 

 

La tabla 12 muestra el modelo de regresión logística con las variables asociadas con la 

elección de una ATC, en lugar de un EEG, como primera prueba instrumental. 
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Tabla 12. Variables relacionadas con la elección de la ATC frente al EEG  

 Coeficiente 

β 

Odds 

Ratio 

Intervalo de confianza 

95% 

p 

     

Edad -0,30 0,97 0,95-0,99 0,004 

Neurofisiología 7/5 2,40 11,09 5,20-23,66 <0,0001 

 

El análisis comparativo entre el diagnóstico apoyado por una prueba instrumental (EEG 

o ATC) frente al diagnóstico exclusivamente clínico se muestra en la tabla 13. 

 

Tabla 13. Características de los pacientes del grupo A según si el diagnóstico de ME se 

obtuvo mediante una prueba instrumental o fue exclusivamente clínico 

 Prueba 

instrumental  

2 ECN 

repetidas > 6h  

p 

    

N 461 (95,8) 20 (4,2)  

    

Sexo (masculino) 261 (56,6) 15 (75) 0,1 

    

Edad, media±DE 57,4±16,7 60,8±17,3 0,4 

    

Causa del exitus    

 ACVA 325 (70,1) 14 (70) 0,9 

 TCE 11 (24,1) 5 (25) 0,9 

 Anoxia 14 (3) 1 (5) 0,5 

 Otras 11 (2,4) 0 (0) 0,9 

    

Lesión infratentorial 50 (10,8) 0 (0) 0,2 

    

Intervención quirúrgica 56 (12,1) 1 (5) 0,5 

    

Prueba confirma la ME 425 (92,2) 20 (100) 0,4 

    

Intervalo desde la ECN completa a  

1º prueba instrumental o 2ª ECN (h)       

   

 media±DE 3,5±1,7 9,1±6  

 mediana [RIC] 1,7 [1-3,5] 6 [6-10,3] <0,0001 

    

IDME (h),    

 media±DE         5,1±7,6 9,1±6  

 mediana [RIC] 2 [1-5] 6 [6-10,3] <0,0001 
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Neurofisiología 24/7 284 (61,6) 3 (15) <0,0001 

    

Parada cardiaca 9 (2) 1 (5) 0,3 

    

Donante 334 (72,5) 13 (65) 0,4 

    

Negativa familiar a la donación 51 (13,2) 1 (7,1) 0,9 
(sobre total entrevistas familiares = 399)    

Entre paréntesis se expresan porcentajes. DE: desviación estándar. h: horas; RIC: rango intercuartil. 

 

En el modelo multivariable ajustado por la edad y el sexo, se observó que el único 

factor relacionado con la elección de un diagnóstico exclusivamente clínico mediante 

una ECN adicional tras el periodo de observación mínimo recomendado de 6 horas, en 

lugar de utilizar una prueba instrumental, fue la ausencia de disponibilidad urgente de 

Neurofisiología Clínica 24/7 (tabla 14). 

 

Tabla 14. Variables relacionadas con la elección de un diagnóstico exclusivamente 

clínico como primera opción frente a una  prueba instrumental 

 Coeficiente 

β 

Odds 

Ratio 

Intervalo de confianza 

95% 

p 

     

Neurofisiología 7/5 2,19 8,98 2,57-31,4 0,001 

 

 

 

5.7. Análisis según la disponibilidad de Neurofisiología Clínica 

Durante el periodo de estudio hubo un médico especialista en Neurofisiología Clínica 

localizado las 24 horas del día, 7 días a la semana (24/7) para la realización e 

interpretación urgente del EEG (Neurofisiología 24/7). Durante este periodo se 

diagnosticó la ME a 321 (61,4%) pacientes sobre el total de la población de estudio. 

Esta guardia localizada 24/7 se eliminó entre marzo de 2007 y abril de 2013, de forma 

que, durante ese periodo, la posibilidad de realizar un EEG se limitó a 7 horas por la 

mañana (de 8:00 a 15:00 horas) de lunes a viernes (Neurofisiología 7/5). Durante este 

periodo el diagnóstico legal de ME se realizó a 202 (38,6%) pacientes (figura 43). 



Resultados 

114 

 

Figura 43. Pacientes en ME según la disponibilidad de Neurofisiología  

 
 

La figura 44 muestra la utilización de los diferentes métodos diagnósticos de ME (EEG, 

ATC o dos ECNs repetidas) incluyendo los 523 sujetos de análisis, según el año del 

periodo de estudio. 

 

Figura 44. Métodos de diagnóstico de ME a lo largo del periodo de estudio 

 



Resultados 

 

115 

 

La tabla 15 muestra los datos según la disponibilidad de un médico especialista en 

Neurofisiología Clínica para la realización e interpretación del EEG. 

 

Tabla 15. Características de los pacientes según la disponibilidad de Neurofisiología  

 Neurofisiología 

7/5 

Neurofisiología 

24/7 

p 

N 202 (38,6) 321 (61,4)  

    

Sexo (masculino) 114 (56,4) 186 (57,9) 0,7 

    

Edad, media±DE 61,1±14,9 55,3±17,4 <0,0001 

    

Causa del exitus    

 ACVA 144 (71,3) 219 (68,2) 0,4 

 TCE 48(23,8) 78 (24,3) 0,9 

 Anoxia 6 (3) 15 (4,7) 0,3 

 Otras 4 (2) 9 (2,8) 0,5 

    

Lesión infratentorial 24 (11,9) 35 (10,9) 0,7 

    

Intervención quirúrgica 29 (14,4%) 30 (9,3%) 0,07 

    

Método diagnóstico de ME    

 EEG 139 (68,8) 304 (94,7) <0,0001 

 ATC 46 (26,8) 14 (4,4) <0,0001 

 2ª ECN > 6h 17 (8,4) 3 (0,9) <0,0001 

    

Intervalo desde ECN definitiva a 

1º prueba instrumental o 2ª ECN (h)       

   

 media±DE         4,2±5,1 3,5±4,4  

 mediana [RIC] 1,9 [1-6] 2 [1-3,5] 0,7 

    

IDME (h)    

 media±DE 5,9±7,7 4,7±7,3  

 mediana [RIC] 2 [1-8,6] 2 [1,2-4] 0,2 

    

Parada cardiaca 9 (4,5) 6 (1,9) 0,08 

    

Donante 149 (73,8) 222 (69,2) 0,2 

    

Negativa familiar a la donación 16 (9,7) 40 (15,3) 0,1 
(sobre total entrevistas familiares = 427)    

Entre paréntesis se expresan porcentajes. DE: desviación estándar. h: horas; RIC: rango intercuartil. 
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Se encontraron diferencias significativas en la media de la edad y en la elección inicial 

de los distintos métodos de diagnósticos, evidenciando un incremento significativo tanto 

en el uso de la ATC como del diagnóstico exclusivamente clínico mediante 2 ECNs 

repetidas tras 6 horas, cuando no hubo disponibilidad urgente 24/7 para la realización de 

un EEG por parte de Neurofisiología Clínica (p<0,0001) (figura 45). 

No hubo diferencias entre el empleo de la ATC y el diagnóstico exclusivamente clínico 

según la disponibilidad de Neurofisiología Clínica para la realización de un EEG 

urgente (p=0,7). 

 

Figura 45. Métodos diagnósticos de ME utilizados según la disponibilidad de 

Neurofisiología Clínica 

 
 

Teniendo en cuenta los 523 sujetos de estudio, cuando se analizó la influencia de la 

presencia de un médico especialista de guardia de Neurofisiología Clínica 24/7 sobre el 

periodo de observación mínimo de 6 horas recomendado en casos de diagnóstico 

exclusivamente clínico, se objetivó que tener acceso a un EEG urgente (Neurofisiología 

24/7) permitió alcanzar el diagnóstico legal de ME antes de 6 horas en 257 (80,1%) 

pacientes frente a 143 (70,8%) cuando el neurofisiólogo sólo estuvo disponible 5 días 

por semana (Neurofisiología 7/5) (p=0,01) (figura 46). 
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Figura 46. Relación entre la disponibilidad de Neurofisiología Clínica 24/7 y 

un IDME inferior a 6 horas 

 

 
 

 

5.8. Análisis del periodo de observación propuesto en la legislación 

Del total de pacientes del estudio, en los 20 (3,8%) en los que el diagnóstico legal de 

ME se realizó mediante una ECN adicional sin utilizar pruebas instrumentales, se 

mantuvo el periodo mínimo de observación recomendado de 6 horas en 19 casos con 

lesión destructiva cerebral (media de 8,1 horas con máximo de 20,6 horas), y de 24 

horas en 1 paciente con anoxia cerebral (28,17 horas). 

En los restantes 503 (96,2%) pacientes se solicitó una prueba instrumental de soporte 

diagnóstico. De ellos, en 411 (81,3%) casos, la prueba de soporte fue opcional y se 

realizó en base a la recomendación especificada en la legislación española de 

complementar el diagnóstico y acortar el período de observación. Entre estos 411 

pacientes, la causa de la ME fue una lesión destructiva cerebral en 397 (96,6%) casos, lo 

que implica que en este grupo, podría haberse realizado un diagnóstico exclusivamente 

clínico tras un periodo de observación de 6 horas. Los otros 14 (3,4%) pacientes 

fallecieron por encefalopatía anóxica y, por tanto, el diagnóstico sin prueba instrumental 

podría haber sido válido con una ECN adicional tras 24 horas de periodo de 

observación. 
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Por el contrario, fue obligatorio realizar una prueba instrumental en 92 (17,5%) 

pacientes. La causa fue un origen primariamente infratentorial de la lesión en 50 

(54,3%) casos y por imposibilidad de completar la ECN en 42 (45,7%) (9 de ellos 

además con lesión infratentorial y 6 con encefalopatía anóxica) (figura 47). 

 

Figura 47. Distribución de los pacientes diagnosticados mediante prueba instrumental  

dependiendo de la causa de la obligatoriedad legal de su uso 

 
 

 

Para el estudio del periodo de observación de 6 horas, únicamente se analizaron los 

pacientes que cumplieron este requisito legal, es decir los 397 casos en los que, a pesar 

de haberse podido realizar un diagnóstico exclusivamente clínico con una ECN 

adicional repetida con un mínimo de 6 horas, se optó por utilizar una prueba 

instrumental siguiendo la recomendación de la ley (grupo opcional-6h). 

La figura 48 muestra el diagrama de flujo del proceso diagnóstico de ME donde se 

especifica en amarillo los pacientes del grupo opcional-6h. 
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Figura 48. Diagrama de flujo para el diagnóstico de ME y  grupo opcional-6h  

 

 

El objetivo de acortar el periodo de observación de 6 horas mediante la realización de 

una prueba instrumental como se propone en la legislación (IDME < 6 h) se consiguió 

en 317 (79,8%) pacientes frente a 80 (20,2%) en los que el diagnóstico final de la ME se 

retrasó 6 horas o más, con una mediana de 1,7 [1-4] horas y un valor máximo de 30,7 

horas (figura 49). 
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Figura 49. Distribución de los pacientes del grupo opcional-6h según el IDME 

 
 

Independientemente del resultado, la mediana de tiempo desde la ECN a la realización 

de la primera prueba instrumental fue de 1,7 [1-3,5] horas, y en 65 (16,4%) casos hubo 

un retraso superior a 6 horas, con un máximo de 27 horas (figura 50). 

 

Figura 50. Distribución del grupo opcional-6h según el retraso hasta la realización de 

la primera prueba instrumental. 
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En los 65 casos en los que la realización de la primera prueba instrumental se retrasó 

más de 6 horas, encontramos únicamente 2 pacientes en los que la prueba solicitada no 

confirmó la ME, siendo una ATC en ambos pacientes. Ningún EEG del grupo opcional-

6h demostró PAEC por encima de este periodo de observación recomendado por la ley 

cuando existe lesión destructiva cerebral (figura 51). 

En estos dos pacientes sin paro circulatorio cerebral (representados con * en la figura 

51), se realizó la ATC con 6,67 horas y 14,82 horas de retraso desde la ECN 

respectivamente y el diagnóstico de persistencia de flujo se realizó en base a 

visualización de contraste intracraneal sin utilizar el score-4 en los informes emitidos 

(pacientes 11 y 21 de la tabla 7). 

 

Figura 51. Distribución de pacientes del grupo opcional-6h según el resultado y tipo de 

prueba instrumental  en relación con el intervalo desde la ECN hasta su realización. 

 
 

 

En la revisión retrospectiva de las imágenes de las ATCs en los pacientes que fueron 

informados como persistencia de flujo, se constató que todos los estudios por encima de 

2 horas tuvieron un score-4 revisado de 4 puntos, es decir, sin mostrar contraste en las 

ramas arteriales de M4 ni en las venas cerebrales internas, y por tanto, compatible con la 

ME si se hubiera utilizado este criterio para su diagnóstico. 
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Únicamente 4 casos tuvieron un score-4 inferior a 4 que no fue compatible con la 

parada circulatoria y en los que el intervalo desde la ECN a la realización de la ATC fue 

de 2 horas o menos (figura 52). En estos 4 pacientes se realizó un EEG posteriormente 

que permitió certificar la ME en todos ellos, con un IDME mínimo de 8,9 horas y 

máximo de 25,5 horas (pacientes 1, 4, 5 y 8 de la tabla 7). 

 

Figura 52. Distribución de pacientes del grupo opcional-6h según el resultado real y 

revisado (según score-4) de la ATC y el intervalo desde la ECN hasta su realización 

 

 
 

 

 

Cuando la prueba fue un EEG que mostró PAEC, 4 pacientes tuvieron un intervalo de 

tiempo entre la ECN completa y el primer EEG de 1 hora o menos, con rango del IDME 

entre 16,5 horas y 30,7 horas (pacientes 1, 2, 6 y 10 de la tabla 3). Ningún EEG 

realizado por encima de 1 hora en el grupo opcional-6h mostró PAEC (figura 51). 

Por tanto, en los 397 pacientes en los que la ley hubiera permitido el diagnóstico 

exclusivamente clínico y excluyendo anoxia, todos los EEGs realizados después de 1 

hora tras finalizar la ECN completa y todas las ATCs realizadas después de 2 horas y 

aplicando el score-4, fueron compatibles con la ME. 
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En los 14 casos de anoxia con ECN completa y prueba instrumental (grupo opcional-

24h), no se encontró ningún caso de prueba no confirmatoria de ME  y todas ellas se 

realizaron antes de 12 horas tras la ECN (figura 53). 

Figura 53. Distribución de pacientes del grupo opcional-24h según el intervalo desde 

la ECN hasta la realización de la prueba instrumental y tipo de prueba utilizada. 

 

 
 

 

 

 

5.9. Análisis de los pacientes con lesión primaria infratentorial y resultado de las 

pruebas instrumentales 

En relación con los 523 sujetos de estudio, hubo 59 (11,3%) pacientes cuya lesión 

causante de la muerte fue primariamente infratentorial. En todos ellos fue obligatorio 

solicitar un test complementario, encontrando 18 (30,5%) casos donde la primera 

prueba realizada no confirmó el diagnóstico clínico de ME. 

En 50 (84,7%) pacientes fue posible completar la ECN, mientras que en 9 (15,3%), no. 

La prueba elegida en estos 9 pacientes en los que no se completó la ECN fue el EEG, 

que mostró IEC en todos ellos. En los otros 50 pacientes, donde la ECN fue compatible 

con la ME incluyendo el test de apnea, se solicitaron 41 (82%) EEGs que mostraron 

PAEC en 11 (26,8%) casos y, se realizaron 9 (18%) ATC que objetivaron persistencia 

de flujo cerebral en 7 (77,8%) ocasiones (p=0,007) (figura 54). 
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Figura 54. Resultado de las pruebas instrumentales en pacientes con lesión 

infratentorial y ECN completa 

 

Comparando el EEG frente a la ATC en el caso de haber utilizado el score-4, el número 

de ATC con persistencia de flujo habría disminuido de 7 a 6 (66,7%) casos (p=0,05). 

En 3 pacientes, la primera prueba instrumental solicitada mostró PAEC en el EEG o 

persistencia de flujo en la ATC, más allá de 6 horas después de la ECN (Figura 55). 

 

Figura 55. Intervalo desde la ECN completa a la primera prueba instrumental en 

pacientes con lesión infratentorial 

 

 



Resultados 

 

125 

 

Tras obtener un resultado no confirmatorio en la primera prueba se repitió un segundo 

test, que fue una nueva ATC en tan sólo un paciente, optando por emplear el EEG como 

prueba de función cerebral en 17 pacientes (figura 56). 

En dos de los EEGs repetidos, se objetivó nuevamente PAEC, 22,5 horas y 32,5 horas 

después de la ECN, respectivamente. 

Un tercer EEG a las 47,5 y 57 h confirmó la ME. 

 

Figura 56. Intervalo desde la ECN completa a la segunda prueba instrumental 

 

 

 

Los características generales de los pacientes con y sin lesión primariamente 

infratentorial se muestran en la tabla 16, destacando una mayor frecuencia de ACVA y 

un mayor porcentaje de pruebas instrumentales con resultado no confirmatorio de ME, 

además de un IDME más prolongado. 
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Tabla 16. Características comparativas según la localización de la lesión primaria 

causante de la ME 

 Lesión primaria 

supratentorial 

Lesión primaria 

infratentorial 

p 

    

N 464 (88,7) 59 (11,3)  

    

Sexo (masculino) 264 (56,9) 36 (61) 0,5 

    

Edad, media±DE 52,7±16,6 55,4±14,6 0,6 

    

Causa del exitus    

 ACVA 305 (65,7) 58 (98,3) 0,001 

 TCE 125 (26,9) 1 (1,7) 0,001 

 Anoxia 21 (4,5) 0 (0,0) 0,1 

 Otras 13 (2,8) 0 (0,0) 0,3 

    

Intervención quirúrgica 53 (11,4) 6 (10,2) 0,7 

    

Método diagnóstico de ME    

 EEG 393 (84,7) 50 (84,7) 0,8 

 ATC 51 (11) 9 (15,3) 0,5 

 2ª ECN > 6h 20 (4,3) 0 (0,0) 0,5 

    

Método diagnóstico 

confirma la ECN de ME       

   

 EEG         389 (99) 39 (78) 0,001 

 ATC 35 (68,6) 2 (22,2) 0,02 

 2ª ECN > 6h 20 (100) 0 (0,0) 0,5 

    

IDME (h)    

 media±DE 4,4±5,6 11±14,4  

 mediana [RIC] 2 [1-5,3] 2,5 [1-18,8] 0,001 

    

Parada cardiaca 14 (3) 1 (1,7) 0,9 

    

Neurofisiología 24/7 286 (61,6) 35 (59,3) 0,7 

    

Donante 334 (72) 37 (62,7) 0,1 

    

Negativa familiar 49 (12,8) 7 (15,9) 0,5 
(sobre total entrevistas familiares = 427)    

Entre paréntesis se expresan porcentajes. DE: desviación estándar. h: horas; RIC: rango intercuartil. 
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5.10. Análisis de los resultados de la entrevista familiar para la donación 

Se produjeron un total de 427 entrevistas para solicitar la donación de órganos.  

En 371 (86,9%) entrevistas, los familiares manifestaron el deseo de donar, obteniendo el 

consentimiento para poder hacerlo, mientras que en 56 (13,1%) casos hubo una negativa 

familiar a la donación (figura 57). 

 

Figura 57. Resultado de la entrevista familiar para la donación de órganos 

 
 

 

La tabla 17 muestras las características de los pacientes según el resultado de la 

entrevista familiar solicitando la donación de órganos. 

El análisis univariante mostró únicamente que los pacientes fallecidos por TCE tuvieron 

una mayor tasa de donación (p=0,04). Por el contrario, los pacientes con ACVA y con 

un mayor tiempo de estancia hospitalaria hasta el fallecimiento, mostraron un porcentaje 

más alto de negativas familiares, si bien este resultado no alcanzó la significación 

estadística. 
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Tabla 17. Características de los pacientes según el resultado de la entrevista familiar 

para la donación 

 Donación Negativa familiar p 

    

N 371 (86,9) 56 (13,1)  

    

Sexo (masculino) 213 (57,4) 26 (46,4) 0,1 

    

Edad, media±DE 56,8±16,9 58,8±14 0,4 

    

Causa del exitus    

 ACVA 260 (70,1) 46 (82,1) 0,06 

 TCE 93 (25,1) 7 (13,1) 0,04 

 Anoxia 14 (3,8) 3 (5,4) 0,5 

 Otras 4 (1,1) 0 (0,0) 0,4 

    

Lesión infratentorial 37 (10) 7 (12,5) 0,5 

    

Intervención quirúrgica 44 (11,9) 4 (7,1) 0,3 

    

Método diagnóstico de ME    

 EEG 315 (84,9) 47 (83,9) 0,8 

 ATC 43 (11,6) 8 (14,3) 0,5 

 2ª ECN > 6h 13 (3,5) 1 (1,8) 0,5 

    

Intervalo desde ingreso 

hospitalario a ME (h)       

   

 media±DE         88,5±127 128,5±333,7  

 mediana [RIC] 48,8 [23-106,4] 67,9 [33,5-1244,9] 0,06 

    

IDME (h)    

 media±DE 5±7,3 6,2±7,1  

 mediana [RIC] 2,3 [1-5,5] 2,3 [1,1-11,1] 0,1 

    

Parada cardiaca 11 (3) 2 (3,6) 0,8 

    

Neurofisiología 24/7 222 (59,8) 40 (71,4) 0,1 

Entre paréntesis se expresan porcentajes. DE: desviación estándar. h: horas; RIC: rango intercuartil. 
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Cuando se analizó la relación de un IDME mayor o menor de 6 horas con el resultado 

de las entrevistas sobre donación, se encontró una asociación significativa entre las 

negativas familiares y un IDME mayor de 6 horas, tanto en la población global del 

estudio como cuando se analizaron solamente los pacientes del grupo A (tabla 18 y 

figura 58). 

 

 

Tabla 18. Resultados sobre donación de órganos y su relación con el IDME 

 N Excluidos de la 

donación 

Entrevista para la donación 

 

 

  Aceptación 

familiar 

Negativa 

familiar 

p 

      

Total  ME legal 523 96 (18,4) 371 (70,9) 56 (10,7)  

 IDME<6h 400 74 (18,5) 289 (72,3) 37 (9,3)  

 IDME≥6h 123 22 (17,9) 82 (66,7) 19 (15,4)  0,05 

      

Total Grupo A 481 82(17,1) 347 (72,1) 52 (10,8)  

 IDME<6h 368 63 (17,1) 272 (73,9) 33 (9)  

 IDME≥6h 113 19 (23,2) 75 (66,4) 19 (16,8) 0,01 

      

Total Grupo B 42 14 (33,3) 24 (57,1) 4 (9,5)  

 IDME<6h 32 11 (34,4) 17 (53,1) 4 (12,5)  

 IDME≥6h 10 3 (30) 7 (70) 0 (0,0) 0,5 

      

ME con EEG 443 81 (18,3) 315 (71,1) 47 (10,6)  

 IDME<6h 350 66 (18,9) 251 (71,7) 33 (9,4)  

 IDME≥6h 93 15 (16,1) 64 (68,8) 14 (15,1) 0,1 

      

ME con ATC 60 9 (15) 43 (71,7) 8 (13,3)  

 IDME<6h 39 5 (12,8) 30 (76,9) 4 (10,3)  

 IDME≥6h 21 4 (19) 13 (61,9) 4 (19) 0,4 

      

ME con 2 ECN 20 13 (65) 6 (30) 1 (5)  

 IDME<6h 0 0 0 0  

 IDME≥6h 20 13 (65) 6 (30) 1 (5) - 

Entre paréntesis se expresan porcentajes. 
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Figura 58. Relación entre el resultado de la entrevista familiar y el IDME 

 
 

 

Cuando se incluyeron todas las entrevistas familiares dirigidas a la donación (n = 427) y 

se realizó un modelo multivariable logístico binario introduciendo como covariables la 

edad, el sexo, el TCE como causa de la muerte y la estancia hospitalaria, un IDME > 6 

horas fue la variable asociada con una mayor probabilidad de una negativa familiar para 

la donación, aunque no alcanzó la significación estadística (p=0,06) (tabla 19). 

 

 

Tabla 19. Variables relacionadas con la negativa familiar a la donación en toda la 

población de estudio 

 

 Coeficiente 

β 

Odds 

Ratio 

Intervalo de 

confianza 95% 

p 

     

Edad 0,003 1 0,98-1,02 0,7 

Sexo (masculino) -0,45 0,63 0,35-1,14 0,1 

TCE -0,61 0,54 0,22-1,28 0,5 

Intervalo (h) desde el ingreso a la ME 0,001 1 1-1,02 0,1 

IDME > 6 horas   0,59 1,81 0,97-3,38 0,06 
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Sin embargo, cuando se repitió el modelo incluyendo solamente las entrevistas 

familiares realizadas en los pacientes del grupo A (n = 399), un IDME superior a 6 

horas fue la única variable que se correlacionó significativamente con las negativas 

familiares (tabla 20). 

 

Tabla 20. Variables relacionadas con la negativa familiar a la donación en los 

pacientes del grupo A 

 

 Coeficiente 

β 

Odds 

Ratio 

Intervalo de 

confianza 95% 

p 

     

Edad 0,006 1 0,98-1,02 0,5 

Sexo (masculino) -0,32 0,72 0,39-1,32 0,3 

TCE -0,46 0,63 0,26-1,51 0,3 

Intervalo (h) desde el ingreso a la ME 0,001 1 1-1,02 0,1 

IDME > 6 horas   0,72 2,07 1,09-3,92 0,02 
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6.1. Consideraciones generales 

El diagnóstico de la muerte, tanto si se debe al cese irreversible de la función 

cardiorrespiratoria, como si es la consecuencia del cese de la función encefálica (tema 

principal de nuestra investigación), es una cuestión de una enorme responsabilidad. En 

este sentido, la certificación de la muerte según criterios neurológicos lleva implícita la 

retirada de las medidas de soporte y la posibilidad de la donación de órganos. La muerte 

es el término de la vida, es un hecho irreversible, donde no puede existir la más mínima 

duda sobre su veracidad. No existen puntos intermedios: o se está muerto o se está vivo, 

y este argumento es el que se ha manejado históricamente para posibilitar la donación 

de órganos: la “regla del donante muerto” (244). 

Sin embargo, a pesar de su importancia, la ME es uno de los temas que ha generado 

mayor controversia histórica en la comunidad científica, y la necesidad del empleo de 

pruebas instrumentales de apoyo diagnóstico para su confirmación, uno de los puntos 

más debatidos en este campo (6,7). 

Actualmente, existe consenso en que la ME es una entidad cuyo diagnóstico está 

basado, fundamentalmente, en la exploración clínica y donde las pruebas instrumentales 

de soporte no son estrictamente necesarias. Por este motivo, algunos autores se han 

posicionado de forma clara en contra de su uso generalizado (104,105,173,237).  

Los resultados de nuestro estudio no apoyan esta idea y demuestran que la inclusión de 

una prueba instrumental, en especial el uso del EEG, dentro del protocolo de 

diagnóstico de la ME, aporta ventajas cuando se realiza sistemáticamente. Este 

planteamiento a favor de un uso sistemático de las pruebas instrumentales, también se 

ha descrito en la literatura y se ha basado en diferentes argumentos (171,245). Uno de 

ellos es que la ME es un concepto no bien entendido por la sociedad. La comunicación 

de la muerte a las familias puede ser complicado, debido a la dificultad que supone 

comprender y aceptar la muerte cuando los familiares ven al paciente bien perfundido y 

con movimientos respiratorios. De hecho, se ha propuesto mostrar a las familias las 

pruebas de imagen cerebral o permitirles estar presentes durante la ECN, para que 

puedan entender mejor esta compleja situación. La utilización de una prueba 

instrumental puede ayudar en esta etapa, ya que las familias comprenden fácilmente la 

ME cuando se les informa de un “EEG plano” o de la ausencia de circulación cerebral 

(227,246–248). 
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La confusión sobre el concepto de ME no solo afecta a las familias, sino que también 

incluye a la comunidad científica. Así, Iriarte et al. (122), en una encuesta realizada a 

estudiantes universitarios donde preguntaba: ¿Qué entiende cuando escucha que una 

persona está en muerte cerebral?”, encontró que sólo el 60% de los estudiantes de 

último curso de Medicina contestaron correctamente y este porcentaje fue de un 25% en 

el caso de los estudiantes de Enfermería. Sorprendentemente, esta confusión conceptual 

también implica a especialistas en Neurología. En 2012, Joffe et al. (249), observan que 

respecto a la pregunta: “¿son la ME y la muerte cardiaca el mismo estado? (¿son 

ambas la muerte del paciente?)”, el 54% de los neurólogos eligieron “no” y un 2% dejó 

la pregunta sin contestar. En este mismo estudio, se preguntó sobre qué hacer cuando 

existía actividad en el EEG realizado después de evidenciar una ECN compatible con la 

ME. El 14% consideraba que el paciente estaba muerto en la primera ECN, un 38% 

necesitaba repetir una segunda exploración, y el 47% no lo consideraba muerto hasta 

encontrar un trazado con IEC en el EEG. 

Un segundo argumento propuesto a favor del empleo de pruebas instrumentales, es que 

los factores confusores que pueden alterar el resultado de la ECN no están bien 

definidos. Por ejemplo, la estabilidad hemodinámica, la ausencia de hipotermia y de 

fármacos depresores del SNC o la corrección de las alteraciones metabólicas, son 

requisitos necesarios antes de iniciar el diagnóstico de la ME. Sin embargo, no existe 

consenso en cuál es el valor mínimo de tensión arterial o de temperatura, cuánto tiempo 

hay que esperar tras suspender la sedación o cuál es el nivel de natremia con el que es 

posible comenzar la exploración. 

Además, los factores confusores no siempre son fácilmente reconocibles. Esta es la 

justificación que se dio al caso publicado por Webb y Samuels (106) de un paciente que 

recuperó el reflejo tusígeno y la respiración tras dos ECNs previas compatibles con la 

ME, siguiendo las recomendaciones de la AAN. En este caso, posiblemente una prueba 

instrumental podría haber detectado esta situación. También se han descrito otros casos 

recientes que simulan la ME, asociados a botulismo, a síndrome de Guillain-Barré, o a 

sobredosis de baclofeno, que hace necesario una alta sospecha clínica (153,156,161) y 

donde una prueba instrumental es fundamental para su reconocimiento. 

Por último, la confirmación de la ME mediante una prueba instrumental es más rigurosa 

y apoya el diagnóstico de la ME global, cuestión fundamental cuando existen partes del 
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cerebro que no pueden ser valoradas exclusivamente con la ECN, como es el caso de las 

lesiones primariamente infratentoriales. Esta rigurosidad diagnóstica también se ha 

cuestionado, debido a las diferencias existentes en el procedimiento para confirmar la 

ME, no sólo a nivel internacional, sino incluso en un mismo hospital (4,112–114). 

Recientemente, Pandey et al. (114), revisaron el grado de adhesión a las 

recomendaciones de la AAN en 76 pacientes fallecidos según criterios neurológicos, y 

encontraron que, en tan sólo el 38,2%, se documentaron adecuadamente en la historia 

del paciente todos los ítems necesarios para realizar el diagnóstico y, en el 57,5% de los 

casos, donde hubiera sido necesario realizar una prueba instrumental, ésta no se solicitó.  

Los resultados de esta tesis, publicados parcialmente en 2013 (250), evidencian que el 

EEG sigue siendo una prueba instrumental válida para la confirmación de la ME. A 

pesar de la tendencia internacional contraria al uso de los test complementarios y, 

especialmente en contra de las pruebas de función cerebral (104,173,198), nuestros 

datos confirman la utilidad del EEG cuando se incorpora dentro del proceso diagnóstico 

de la ME. Además, este estudio pone de manifiesto que la metodología llevada a cabo 

en la UCIG-B del HUMV para la certificación de la ME, fue extremadamente rigurosa y 

ha seguido de forma estricta todas las recomendaciones legales. Únicamente, 

encontramos 4 pacientes sin lesión infratentorial ni factores confusores, ingresados entre 

los años 2010 y 2011 (casos 11, 13, 16 y 19; tabla 7), en los que la ME se confirmó 

mediante una ECN adicional, a pesar de evidenciarse contraste intracraneal en la ATC. 

El motivo de no repetir una segunda prueba instrumental se debió al informe 

radiológico, donde no se consideró la prueba como definitiva por existir “llenado de 

estasis”. Sin embargo, una segunda revisión confirmó que el score-4 fue compatible con 

la ME en los 4 casos, optando por obviar la ATC y por repetir la ECN, lo que sirvió 

para certificar la ME. 

Nuestra metodología encaja necesariamente dentro del marco legal español, que 

promueve la máxima garantía diagnóstica a la hora de certificar la muerte de un 

individuo, siendo necesario cumplir unos criterios muy estrictos que apenas han variado 

desde el año 2000, periodo de comienzo de este estudio. Esta característica de garantía 

diagnóstica que se promulga en el R.D. 1723/2012 (1), ha sido avalada por expertos en 

este campo en nuestro país, como Escudero y Otero (134), entre otros, y se ve reflejado 

en dos hechos fundamentales. 
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En primer lugar, la ley define la muerte como el cese irreversible de las funciones de 

todo el encéfalo, incluyendo los hemisferios cerebrales, el cerebelo y el tronco. Por 

tanto, apoya una definición de ME global en contraposición a la muerte 

troncoencefálica y por este motivo, en España, es necesario utilizar una prueba 

instrumental cuando la lesión causal es primariamente infratentorial. Esto se justifica 

por la posibilidad de encontrar actividad electroencefalográfica o flujo sanguíneo 

cerebral en este tipo de lesiones sin daño hemisférico, cuestión que a pesar de su 

importancia, ha sido muy poco evaluada en la literatura (86,147,187). 

Nuestro estudio, constituye la serie más amplia dirigida específicamente, a conocer la 

probabilidad de encontrar un EEG no confirmatorio de ME tras una ECN compatible y 

estudiar sus causas. Sobre un total de 408 pacientes, encontramos PAEC en el 3,7% de 

los EEGs realizados como primera prueba instrumental, después de completar todos los 

pasos de la ECN, incluyendo la apnea. En el subgrupo de sujetos con una lesión 

primaria infratentorial como causa de la ME, hemos encontrado un porcentaje de PAEC 

en el EEG del 26,8%. 

Respecto al flujo cerebral evaluado mediante una ATC, encontramos valores muy 

superiores de un resultado contrario a la ECN cuando lo comparamos con el EEG. 

Tomando como criterio diagnóstico el score-4 revisado con posterioridad (criterio más 

aceptado en la actualidad), en el 18,9% de las ATCs no se confirmaron los hallazgos de 

la ECN. En el subgrupo con lesión primaria infratentorial, el porcentaje con persistencia 

de flujo cerebral fue del 66,7%. Esta elevada prevalencia de un resultado no 

confirmatorio de ME en los pacientes con daño primario de fosa posterior, tanto en el 

EEG como en la ATC, apoyan de manera objetiva la obligatoriedad legal de realizar 

pruebas instrumentales con la finalidad de comprobar también la existencia de una 

lesión irreversible de los hemisferios cerebrales. 

En segundo lugar, el R.D. 1723/2012 (1) recomienda expresamente el uso de alguna 

prueba instrumental con “el fin de complementar el diagnóstico y acortar el período de 

observación”. Aunque desde un punto de vista científico no sería obligatorio en la 

mayoría de los casos, el empleo de pruebas instrumentales constituye una salvaguarda 

para la certificación de la muerte, ya que complementa a la ECN. En nuestro estudio, el 

82,4% (431/523) de los pacientes cumplió los requisitos para poder realizar un 

diagnóstico exclusivamente clínico sin ninguna prueba instrumental, y sin embargo, 
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solo se llevó a cabo en el 4,2% de los casos. Esta práctica es concordante con la 

publicada por Escudero et al. (133), quienes en un estudio multicéntrico realizado en 42 

UCIs en España, encontraron que el diagnóstico exclusivamente clínico se realizó, 

únicamente, en el 5% de los casos. 

Uno de los puntos más relevantes de nuestra investigación es que el EEG fue la prueba 

instrumental que permitió reducir de forma más importante el IDME, con una mediana 

de 1,7 [1-3,6] horas. Igualmente la ATC, permitió reducir el IDME por debajo de 6 

horas, con una mediana de 4,3 [1,5-15,3] horas, aunque significativamente superior al 

EEG. Los resultados preliminares de nuestro estudio, publicados en 2013 (250), han  

sido los primeros, en nuestro conocimiento, que confirman que solicitar una prueba 

instrumental reduce de forma significativa el periodo de observación por debajo de 6 

horas, tal y como se especifica en la recomendación del R.D. 1723/2012 (1).  

Por último, el periodo de tiempo que lleva implícito todo el proceso necesario para el 

diagnóstico de la ME, constituye un momento de gran sufrimiento e incertidumbre para 

las familias de los pacientes. Sin embargo, este hecho no se ha tenido en cuenta 

suficientemente a la hora de elaborar leyes o recomendaciones sobre la determinación 

de la ME por parte de los legisladores y de las sociedades científicas. La necesidad de 

dar una respuesta lo más rápido posible a las familias, sin menoscabo en la garantía 

diagnóstica de la ME, hace necesario buscar mecanismos para intentar acortar al 

máximo todo el proceso.  

Además, un IDME muy prolongado pone en riesgo al potencial donante, debido a la 

gran inestabilidad que se asocia al momento de la herniación cerebral, con alto riesgo de 

sufrir una parada cardiaca (2,9% en nuestro estudio), y a la posibilidad del deterioro de 

la función de los órganos tras la ME. En 2011, Lustbader et al. (105), describieron tasas 

superiores al 24% en las negativas familiares a la donación, que aumentaron de forma 

directa al IDME. La mediana del IDME, en su estudio, fue cercana a 19 horas, muy 

superior a nuestros datos, que fue de 2 [1-6] horas sobre el total de pacientes. A pesar de 

esta importante diferencia, nuestros resultados también confirman un incremento en las 

negativas familiares cuando el IDME es superior a 6 horas. 
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6.2. Consideraciones basadas en los objetivos del estudio: 

Una vez realizadas estas consideraciones generales, pasamos a discutir de forma 

exhaustiva los resultados de nuestra investigación en base a las hipótesis y objetivos 

planteados. 

6.2.1.  Incidencia de PAEC en el EEG tras una ECN completa compatible con la ME 

Nuestros datos demuestran que la probabilidad de encontrar PAEC en el primer EEG, 

realizado después de una ECN completa compatible con la ME (incluyendo coma 

arreactivo de etiología conocida, ausencia de factores de confusión, pérdida de reflejos 

troncoencefálicos y evidencia de apnea) es infrecuente (3,7%), lo que confirma nuestra 

hipótesis inicial. 

Antes de la década de los 90, diversos autores se interesaron por esta cuestión, 

obteniendo resultados variables. Así, Mohandas y Chou (66), en 1971, examinaron las 

autopsias de 25 pacientes en los que la ECN fue compatible con la ME, incluyendo la 

confirmación de apnea durante 4 minutos. Se realizaron 17 EEGs en 9 pacientes, 

encontrando un patrón de actividad de muy bajo voltaje en 13 registros. En 6 de los 9 

pacientes se evidenció PAEC (66,7%). Sin embargo, la mayoría de los EEGs con 

actividad se efectuaron 24 horas antes de completar la ECN. Estos autores sentaron las 

bases del concepto actual de la muerte aislada del tronco del encéfalo, y se posicionaron 

en contra del EEG como prueba complementaria en el diagnóstico de la ME. 

Revisiones posteriores en la década de los 70, dirigidas a validar los criterios clínicos de 

ME, han descrito porcentajes de PAEC en el EEG de entre el 8% (251) y el 10% (252), 

encontrando que, independientemente del resultado, todos los pacientes fallecieron 

finalmente. En 1981, Jennet et al. (73), a propósito de la controversia generada en el 

debate emitido por la BBC sobre los criterios de ME, revisaron la evolución de los 

pacientes en tres UCIs del Reino Unido. Su objetivo fue descartar la posibilidad de 

recuperación neurológica tras una ECN completa, incluyendo la ausencia de respiración. 

De un total de 609 pacientes, sólo realizaron EEG a 70, encontrando actividad en 3 

(4,3%) casos. Sin embargo, ninguno de estos trabajos estuvo dirigido específicamente a 

responder a nuestra hipótesis y no se aportaron datos sobre el patrón 

electroencefalográfico, ni sobre el momento en que se realizaron los registros. 
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El principal estudio dirigido específicamente a conocer la incidencia de PAEC en el 

EEG y describir los patrones electroencefalográficos, fue publicado en 1987 por Grigg 

et al. (86). Este trabajo, titulado “Electroencephalographic Activity After Brain Death”, 

constituye la base de nuestra investigación, ya que ha sido referenciado de manera 

reiterada posteriormente (125,142), y es todavía esgrimido para cuestionar el EEG como 

prueba instrumental en el diagnóstico de la ME debido a sus resultados y conclusiones. 

 En este estudio, realizado en un solo centro de EEUU, se evaluaron 56 pacientes que 

cumplieron los criterios clínicos de ME, consistentes en coma arreactivo de etiología 

conocida, sin factores confusores y con ausencia de reflejos troncoencefálicos 

demostrados durante al menos 6 horas. La causa de la muerte fue, mayoritariamente, el 

ACVA (55,3%), seguido del TCE (19,6%) y de la encefalopatía anóxica (14,3%). Los 

autores, describen un total de 80 EEGs, encontrando PAEC en 11 pacientes, lo que 

supone un porcentaje del 19,6%, muy superior al 3,7% hallado por nosotros. 

Esta importante diferencia puede ser debida a varios factores. En primer lugar, el 

número total de pacientes incluidos en su estudio es pequeño y engloba también a niños, 

describiendo dos casos pediátricos con PAEC. Por otra parte, el flujo de realización de 

los EEGs es confuso, existiendo registros dudosos en los que no se explica con claridad 

en que grupo quedaron encuadrados. Otro punto fundamental es que el test de apnea no 

se completó en el 35,7% de los casos, lo que invalida el resultado de cualquier prueba 

instrumental realizada posteriormente a la ECN. Además, su población de estudio 

presentó un porcentaje de encefalopatía anóxica muy superior a la nuestra (14,3% frente 

a 3,2%, respectivamente) y sólo hubo 2 casos con lesión infratentorial primaria causada 

por un infarto del tronco del encéfalo. 

En cambio, nuestra población de estudio fue homogénea, incluyó un número elevado de 

pacientes, todos por encima de 14 años, en los que la ECN fue completa (con evidencia 

de apnea) y donde los registros de EEG que generaron dudas fueron incluidos en uno de 

los dos grupos, PAEC o IEC, tras su revisión por un segundo neurofisiólogo, evitando 

así resultados no concluyentes. Además, la encefalopatía anóxica fue una causa de ME 

poco frecuente en nuestra serie, debido a que los pacientes con PCR reanimada 

ingresaron preferentemente en el área cardiológica, en lugar de en la UCIG-B. 
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Desde el estudio de Grigg et al. (86) en 1987, sólo existe un trabajo iraní, dirigido 

específicamente a analizar esta misma cuestión. No obstante, otros autores han 

comparado el resultado del EEG con otras pruebas instrumentales, encontrando 

registros electroencefalográficos no confirmatorios de ME con porcentajes muy 

variables, que van desde el 0% hasta el 46,7% (101,186,207,217,253,254). 

El estudio iraní de Tavakoli et al. (187), publicado en 2012, revisó 89 pacientes 

fallecidos según criterios neurológicos en Teherán. Aunque en su metodología no se 

especifica de forma detallada los pasos seguidos durante la ECN, parece que en todos 

los pacientes se confirmó la apnea. A diferencia de nuestro trabajo, la población fue más 

joven (media de edad de 27 años)  y con un claro predominio del TCE como causa de la 

ME (65%). Para el propósito de su estudio, los registros electroencefalográficos se 

revisaron de forma retrospectiva, y no se especificaron cuáles fueron los resultados 

ocurridos en la realidad. Tras la revisión de los EEGs, los autores encontraron un 8% de 

pacientes con PAEC, pero no se describen los patrones de actividad hallados. 

Posteriormente a la publicación de los resultados parciales de nuestra investigación 

(250), Hoffmann y Masuhr (240), realizan una revisión multicéntrica con más de 1000 

pacientes, dirigida a evaluar el periodo de observación tras la ME. Estos autores, 

describen un resultado no confirmatorio de ME en el primer EEG en el 5,4% de los 

casos, con un 0,8% de EEGs no concluyentes, sin aportar de nuevo, información sobre 

el patrón electroencefalográfico. Sus datos son ligeramente superiores a los obtenidos en 

esta tesis, donde la necesidad de reevaluación por un segundo neurofisiólogo fue del 

0,5%. Igualmente, Vicenzini et al. (186), en una serie de 66 pacientes, objetivaron que 

el EEG mostró IEC en todos los casos y no hubo artefactos en ninguno de los registros. 

Esta frecuencia de artefactos con registros de difícil interpretación es muy inferior al 

12,5% descrito por Grigg et al. (86) en 1987. 

Este hecho es importante, debido a que la presencia de artefactos ha sido una de las 

críticas fundamentales en contra del empleo del EEG. En los últimos años, se ha 

producido una significativa mejora tecnológica en los equipos, incluyendo la 

incorporación rutinaria del vídeo-EEG, lo que ha permitido la identificación adecuada 

de dichos artefactos y su corrección, disminuyendo la probabilidad de una interpretación 

dudosa (196,255). 

 



Discusión 

143 

 

6.2.2. Factores relacionados con la PAEC y patrón de actividad en el EEG 

El conocimiento del origen de la actividad eléctrica registrada por el EEG es 

fundamental para poder interpretar nuestros resultados. Las ondas eléctricas cerebrales 

registradas en el EEG desde el cuero cabelludo, reflejan el flujo de las corrientes 

eléctricas generadas entre el interior neuronal y el espacio extracelular, y son el 

resultado de la suma de los potenciales sinápticos inhibitorios y excitatorios que se 

producen en cientos de miles de neuronas corticales. Los potenciales de acción de cada 

neurona no contribuyen directamente a la actividad que se registra en el EEG, pero de 

forma conjunta, integran una compleja red jerárquica de oscilaciones corticales que se 

traducen en los ritmos electroencefalográficos, siendo necesaria una amplia región 

activa sincronizada de la corteza cerebral, estimada en torno a 6-20 cm
2
, para poder 

objetivarlos en superficie (256,257). 

Un registro EEG de cuero cabelludo representa sólo una visión limitada y a baja 

resolución de la actividad eléctrica cortical y, aunque estas oscilaciones también 

dependen de entradas aferentes desde las estructuras subcorticales, fundamentalmente el 

tálamo y el sistema reticular activador ascendente, un EEG con IEC durante un periodo 

significativo de tiempo indica la pérdida de la función de la corteza cerebral. El EEG de 

superficie es inaccesible a estructuras subcorticales, a diferencia de la ECN que evalúa 

la función del tronco del encéfalo (256). 

Al evaluar regiones cerebrales diferentes, ambas exploraciones no necesariamente 

tienen que ser coincidentes. Este es un hecho clave, porque se habla de valores de 

sensibilidad y especificidad, o falsos positivos y negativos de las pruebas instrumentales 

utilizadas para confirmar la muerte, comparándolas siempre con la ECN. En nuestra 

opinión el 3,7% de EEGs con PAEC, no significa que el EEG tenga una sensibilidad del 

96,3%. Simplemente nos dice que hubo 15 pacientes que no cumplieron los requisitos 

legales establecidos en España para confirmar la ME. Posiblemente, esta interpretación 

fuera distinta en otros países con otros estándares de diagnóstico para la ME. Grigg et 

al. (86), en la discusión de su trabajo se preguntaban si “un paciente que cumple todos 

los criterios clínicos de ME y todavía presenta actividad en el EEG, ¿puede 

considerarse muerto? La respuesta depende de los estándares médicos aceptados sobre 

lo que considera la muerte encefálica”. Por tanto, es un dilema tanto científico como 
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ético. Obviamente si elegimos el concepto de ME global, estos pacientes no podrían ser 

diagnosticados de ME. 

Nuestro estudio constituye el primero, según nuestro conocimiento, que trata de 

identificar los factores relacionados con la aparición de PAEC en el EEG después de 

completar el diagnóstico clínico de ME y busca arrojar luz sobre el significado de este 

hecho. La presencia de una lesión primaria infratentorial como causa de la muerte (OR 

35; IC95% 7,9-156; p<0,0001) y una edad inferior a 50 años (OR 5; IC95% 1,2-20; 

p=0,02), fueron las variables asociadas con esta discordancia entre la ECN y el EEG, lo 

que apoya nuestra hipótesis principal. Además, se describe el patrón 

electroencefalográfico hallado en los 15 pacientes con PAEC, siendo los patrones de 

coma alfa y alfa-theta los más frecuentes. No confirmamos, por tanto, que el patrón de 

bajo voltaje difuso fuera el más frecuente, como se ha descrito por otros autores (66). 

Se habla de “coma alfa” cuando, en un EEG realizado a un paciente en coma, se 

observan ritmos predominantes en la banda de frecuencias alfa (8-12 Hz), en contra de 

lo esperado, ya que los ritmos alfa son característicos del estado de vigilia. La primera 

descripción de este patrón fue realizada por Loeb y Poggio (258) en un paciente con 

hemorragia pontina y, posteriormente, su presencia ha sido descrita en varias 

situaciones clínicas, fundamentalmente en encefalopatía anóxica-isquémica tras una 

PCR, en TCE, en lesiones primarias del tronco del encéfalo y en pacientes con 

alteraciones tóxico-metabólicas (259). Algunos autores han ampliado el concepto de 

coma alfa para incluir la banda theta dentro del mismo contexto clínico (260), 

equiparando los patrones de coma alfa, theta y alfa-theta tanto en su etiología y en su 

fisiopatología, como en su mal pronóstico. En el caso de objetivar estos patrones en 

pacientes en coma, siempre fuera del diagnóstico de la ME, la presencia de reactividad 

en el EEG ha sido el único factor que se ha asociado con una posible mejoría (formas de 

coma alfa y/o theta incompletos) (259). 

En nuestra serie, no encontramos reactividad a los estímulos aplicados en ninguno de 

los 15 EEGs con PAEC y, en todos los casos de encefalopatía anóxica, donde el coma 

alfa-theta es más frecuente, el EEG mostró IEC. Sin embargo, este patrón ocurrió en 8  

de los 11 casos con lesión infratentorial primaria (ver tabla 4), lo que puede explicarse 

por el origen fisiopatológico de este patrón. Los ritmos alfa se generan a través de una 

compleja interacción del sistema tálamo-cortical y cortico-cortical, donde también está 
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implicada la amígdala cerebral. Cuando se produce un daño del sistema reticular del 

tronco del encéfalo se produce la desaferentización del circuito tálamo-cortical, 

permitiendo la formación autónoma de ritmos alfa a nivel de las neuronas corticales y 

de la amígdala, que funcionaría como un marcapasos (259–261). La aparición de estos 

ritmos, implica necesariamente que las neuronas que lo generan se mantienen indemnes 

en el momento del registro (262), lo que explicaría su aparición en los casos de lesiones 

que afectan inicialmente a las estructuras de la fosa posterior. 

Este elevado porcentaje de patrones alfa y alfa-theta encontrado en nuestra población de 

estudio, no se corresponde con los datos de Grigg et al. (86), que únicamente 

describieron un caso de coma alfa con anoxia de los 11 pacientes de su serie. Además, 

estos autores revisaron 24 casos publicados antes de 1987 (66,205,263–267), 

encontrando únicamente 3 pacientes con actividad alfa-theta, uno de ellos con 

hemorragia de tronco (263). Sin embargo, todas las publicaciones posteriores han 

consistido en casos aislados, en pacientes con lesión primaria infratentorial. En 1988, 

Ogata J, et al. (268), describieron PAEC en 3 de 4 pacientes con lesiones de fosa 

posterior, uno con patrón de coma theta y dos de coma alfa. Más tarde, Nau et al. (269), 

en 1992, publicaron un caso de coma theta también en un paciente con diagnóstico de 

ME debido a un infarto de tronco y, Kaukinen et al. (270), en 1995, un paciente con un 

hematoma cerebeloso y un patrón de coma alfa asimétrico. La última descripción la 

realizan Roth y Ferbert (271), en 2016, en un paciente con un patrón de coma alfa que 

falleció a consecuencia de una HSA. Esto implica que, en toda la serie histórica, 

solamente se han identificado 10 pacientes con patrón electroencefalográfico de coma 

alfa-theta y diagnóstico clínico de ME, el mismo número de casos que los recogidos en 

nuestra serie.  

Esta elevada frecuencia de coma alfa-theta que hemos encontrado, se puede justificar en 

base a dos hechos. En primer lugar, por el alto porcentaje de pacientes (10/15) con daño 

infratentorial primario, muy superior a los casos (4/35) descritos por Grigg et al. (86) y 

similar al trabajo de Ogata J, et al. (268). En segundo lugar, por el intervalo de tiempo 

entre la ECN y la realización del EEG (272). En todos los casos de PAEC, los EEG 

seriados demostraron la pérdida de la actividad cerebral, de forma que en lesiones 

primarias infratentoriales, los hemisferios cerebrales, inicialmente indemnes, van 

perdiendo su función, probablemente debido al incremento progresivo de la PIC en el 

contexto de hidrocefalia por obstrucción del acueducto de Silvio (147). La mediana de 
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tiempo hasta la realización del EEG en nuestro estudio, fue de tan sólo 2 horas en los 

pacientes con PAEC, mientras que la mayoría de casos descritos previamente en la 

literatura, tuvieron un retraso superior a 6 horas (66,86,205,263–267). 

El patrón de bajo voltaje difuso en el EEG, en contra de la hipótesis inicial de nuestro 

estudio, no fue el predominante en nuestra investigación, a pesar de que ha sido el 

patrón observado con mayor frecuencia tras el diagnóstico clínico de la ME 

(66,86,205,253,254,263–267). Este patrón, junto con el de brote-supresión, registrado 

tan solo en uno de nuestros pacientes, se ha asociado con un mal pronóstico cuando se 

encuentra en pacientes en coma, especialmente en pacientes con encefalopatía anóxica-

isquémica tras sufrir una PCR (273–275). 

La actividad de bajo voltaje evidenciada en el contexto de la ME, ha sido considerada 

por algunos autores como una actividad cerebral residual o agónica, de dudoso origen 

cerebral y ha servido para cuestionar el valor del EEG (104,173,190). Grigg et al. (86), 

sin embargo, creen que la actividad eléctrica cerebral que registraron tenía un origen 

cerebral evidente, debido a que fue irregular, con variabilidad en amplitud y frecuencia 

y no estuvo presente en los canales extracerebrales. Gibbs y Gibbs (276), en 1964, 

comentaron “una situación de coma profundo con actividad alfa sugiere un corteza 

cerebral intacta y una lesión cerebral profunda”. 

Nosotros tampoco tenemos dudas de que la actividad que hemos registrado ha sido 

cortical en su origen, incluso en los 4 pacientes con patrón de bajo voltaje difuso. Esta 

afirmación está apoyada en el hecho de que una edad inferior a 50 años también se 

asoció de forma significativa con la PAEC en el EEG. Este resultado, que no ha sido 

comentado previamente en la literatura, podría estar relacionado con la pérdida de la 

amplitud de la señal electroencefalográfica que se produce con la edad y con una mayor 

resistencia al daño isquémico de las estructuras cerebrales en la población más joven 

(277–279). 

Las guías de práctica clínica y las leyes de los países que consideran la ME como la 

pérdida de la función de todo el encéfalo, como España, Francia, Italia o Alemania 

(1,186,196,240), incluyen mayoritariamente la necesidad de realizar pruebas 

complementarias en casos de afectación primaria infratentorial para constatar la 

ausencia de función o de flujo en los hemisferios cerebrales. Sin embargo, esta 

recomendación únicamente estaba basada en la opinión de expertos y en casos, o series 
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de casos con bajo número de pacientes. Nuestro estudio ofrece, por primera vez, unos 

resultados robustos en cuanto a que el origen infratentorial primario de la lesión 

multiplicó por 35 la probabilidad de encontrar un EEG con PAEC, y por tanto, de 

persistir la función a nivel cortical, más allá del significado conceptual de esta cuestión. 

No podemos obviar que de los 15 pacientes que mostraron PAEC en el EEG, en 4 de 

ellos, la causa de la muerte fue una lesión destructiva supratentorial.  Esto significa que 

un 1,1% (4/367) de los pacientes en los que el EEG se realizó con carácter opcional, 

según las recomendaciones legales, presentaron actividad cerebral. Este resultado podría 

estar motivado por las mismas causas expuestas anteriormente. En primer lugar, en los 4 

casos, el EEG se realizó en un intervalo inferior a 1 hora tras completar la ECN y dos 

pacientes eran muy jóvenes; uno de ellos de 35 años con una lesión axonal difusa, 

hemorragia ventricular y edema cerebral secundario a un TCE, mientras que el otro, de 

20 años, presentó un hematoma frontal con hemorragia tetraventricular masiva. 

Sin embargo, los otros dos pacientes, de 59 y 65 años, fallecieron por una HSA con 

sangrado ventricular secundario a la rotura de un aneurisma y de una malformación 

arteriovenosa, respectivamente. En 2016, Roth y Ferbert (271) describen un paciente 

con PAEC en el EEG que falleció a consecuencia de una HSA. En la discusión del 

trabajo, estos autores consideran que el sangrado subaracnoideo, predominante a nivel 

del polígono de Willis, se comportó como una lesión primaria infratentorial siendo la 

causa de la persistencia eléctrica cortical. La PAEC en el EEG en nuestros dos pacientes 

con HSA, también podría justificarse por este hecho, e incluso cabe plantear si el 

componente de hemorragia ventricular presente en los 4 casos, podría también jugar 

algún papel en el daño inicial de las estructuras infratentoriales. 

Basados en estos datos, en los pacientes con HSA extensa, donde el componente de 

hemorragia se localiza principalmente en la fosa posterior y se asocia con sangrado 

ventricular, podría ser recomendable añadir una prueba instrumental de forma 

obligatoria para descartar la presencia de función hemisférica supratentorial. 

6.2.3. Método inicial para certificar la ME tras una ECN completa: EEG o ATC 

Una vez completada la primera ECN dirigida a establecer el diagnóstico definitivo de la 

ME, se han sugerido diferentes opciones. Uno de los pocos acuerdos aceptados a nivel 

mundial en el diagnóstico de la ME, es que debe realizarse una prueba instrumental 
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cuando la ECN no se puede completar, por ejemplo, por imposibilidad para realizar el 

test de apnea o por la existencia de factores confusores, como la presencia de drogas 

depresoras del SNC, la hipotermia o la ausencia de etiología conocida. Este acuerdo, 

incluye también a los países que aceptan el concepto de la muerte aislada del tronco del 

encéfalo (2,68,92,93,100,113,277). En nuestro estudio, este grupo constituyó el 8% de 

todos los casos (grupo B). 

En el resto de los pacientes (grupo A), en los que en la mayoría de los países la 

utilización de una prueba instrumental tiene un carácter opcional, es donde existe mayor 

controversia sobre que método es mejor utilizar: un diagnóstico exclusivamente clínico 

mediante una segunda ECN (o incluso una única exploración) (104,105,229); o una 

prueba instrumental, con el objetivo de confirmar la ME y acortar el periodo de 

observación entre las dos ECNs (1,240). En este último caso, las pruebas de flujo se 

están posicionando en la literatura por encima de las pruebas de función cerebral 

(171,172), a pesar de lo cual, el EEG continua siendo la prueba más utilizada con esta 

finalidad en la gran mayoría de los países, incluyendo a España (133). 

En nuestro estudio, la indicación del método elegido para la certificación de la muerte 

fue únicamente dependiente de la presencia de un neurofisiólogo de guardia (24/7), de 

forma que la certificación de la ME se dilató más de 6 horas cuando solo hubo 

disponibilidad para realizar un EEG en horario de mañana (7/5). En nuestro centro, el 

EEG fue la prueba de elección y cuando no hubo posibilidad de acceso urgente (5/7), se 

optó por solicitar una ATC como segunda opción. Sin embargo, los resultados a la hora 

de confirmar la ME, han sido diferentes respecto al EEG, encontrando persistencia de 

flujo cerebral en un 39,6% frente a un 3,7% de PAEC (p<0,0001), lo que obligó a 

repetir una segunda prueba, dilatando de forma significativa el diagnóstico de la ME y 

ocasionando un mayor gasto sanitario. 

La ATC es la prueba de flujo más prometedora, cuya ventaja principal es su amplia 

disponibilidad. Sin embargo, los criterios para su interpretación han ido cambiando a lo 

largo del tiempo (281). En nuestro estudio, el resultado de la ATC se ha visto 

condicionado por el uso de un criterio estricto en su interpretación. Este criterio estuvo 

basado en la ausencia total de contraste intracraneal, sin tener en cuenta el fenómeno de 

“llenado de estasis”, caracterizado por la opacificación diferida, débil y persistente de 

contraste en los segmentos proximales de las arterias intracraneales (282). Cuando 
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analizamos las ATCs de forma retrospectiva y aplicamos el criterio score-4 propuesto 

por Frampas et al. (102), que evalúa la circulación arterial cortical y el drenaje venoso, 

obviando así el fenómeno de estasis, el porcentaje de ATC con persistencia de flujo 

descendió del 39,6% al 18,9% (p<0,0001), aún muy superior, no obstante, al 3,7% 

mostrado por el EEG. 

Es cierto que el criterio clásico, utilizado en la arteriografía convencional de la ausencia 

total de contraste intracraneal, reflejo de la parada circulatoria, constituye el patrón de 

referencia y presenta una especificidad del 100% (171,283,284). Evidenciar la ausencia 

de circulación cerebral es una prueba contundente e inequívoca de la existencia de la 

ME, sin existir ningún caso descrito en la literatura de recuperación neurológica. Sin 

embargo, aunque la IEC puede observarse en el EEG en ciertas circunstancias clínicas 

con capacidad de recuperación neurológica (coma barbitúrico o hipotermia), esta 

posibilidad siempre se ha descrito fuera del contexto de la ME. Nuestro trabajo, al igual 

que la parada circulatoria cerebral, demuestra una especificidad del 100% cuando la 

IEC en el EEG se objetivó después de una ECN compatible con la ME, en ausencia de 

factores confusores. 

A pesar de la alta especificidad descrita con las pruebas de flujo, una de sus 

limitaciones, y especialmente de la ATC, es su baja sensibilidad y la posibilidad de 

encontrar falsos negativos (212), es decir, evidenciar contraste en la circulación cerebral 

en pacientes que realmente están muertos. Este hecho podría justificar la discrepancia 

entre el EEG y la ATC encontrada en nuestro estudio, incluso una vez aplicado el score-

4 para eliminar el fenómeno de “llenado de estasis”. Los falsos negativos se han 

descrito de forma reiterada en casos de “cráneo abierto” (por ejemplo, craniectomía 

descompresiva, estallido de bóveda craneal, persistencia de fontanelas o drenaje 

ventricular permeable) (171,180,210,216,217). 

Esta posibilidad queda reflejada en el experimento de Hekmatpanah (145), en 1970, 

cuando al desinflar el balón intracraneal que empleó para aumentar la PIC en animales 

después de objetivar IEC en el EEG, consiguió recuperar la circulación cerebral, pero 

no la perfusión del parénquima, confirmándose el infarto masivo del cerebro. 

Igualmente, Palmer y Bader (146) han descrito tres pacientes en ME donde la PIC fue 

normal y el flujo se mantuvo preservado, dos de ellos en el contexto de encefalopatía 

anóxica. En estos casos, la reaparición del latido cardiaco tras la PCR, consigue 
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recuperar el flujo intracraneal, pero en un cerebro ya isquémico, no recuperable. Otro 

ejemplo, aunque no asociado directamente a la ME, sería la reperfusión fuera de 

ventana terapeútica que ocurre tras una trombectomía en pacientes con infarto cerebral 

establecido. Esta situación de persistencia de flujo en pacientes con criterios de ME ha 

sido denominada fenómeno de “flujo sin función” por Escudero et al. (180).  

La herniación cerebral coincidente con la dilatación pupilar bilateral y la descarga 

catecolaminérgica, puede provocar la pérdida súbita de la función cerebral, hecho que 

hemos descrito en un paciente monitorizado con un sistema de BIS bilateral, donde se 

objetivó una caída a cero de forma brusca (285). Sin embargo, utilizando este mismo 

monitor, Misis et al (177), en 54 pacientes, describieron una caída gradual del valor del 

BIS hasta hacerse cero con un incremento inverso en la tasa de supresión, compatible 

con la IEC, lo que indica que la perdida de la actividad eléctrica cerebral suele 

producirse de forma gradual. 

La pérdida del flujo sanguíneo también suele ocurrir de forma progresiva. Los estudios 

con DTC, única prueba dinámica de flujo cerebral, demuestran que, con el incremento 

de la PIC y el descenso de la PPC, se produce una disminución paulatina de la velocidad 

diastólica hasta desaparecer, manteniéndose el flujo sistólico. Posteriormente se produce 

un flujo diastólico invertido (flujo oscilante o reverberante) y, finalmente, aparecen 

espigas sistólicas antes de que se pierda completamente el flujo, tanto sistólico como 

diastólico, de una forma definitiva (180,286). Teniendo en cuenta que la perfusión del 

parénquima cerebral depende del flujo diastólico, se considera compatible con la ME 

tanto el patrón de espigas sistólicas como el flujo reverberante, además de la ausencia 

total de flujo (287). Este hecho supone que una ATC realizada de forma coincidente con 

un patrón de flujo oscilante o de espigas sistólicas, puede permitir la entrada de 

contraste intracraneal a nivel de la circulación proximal, explicando el fenómeno de 

“llenado de estasis”, mencionado previamente. 

Esto supone que el momento de realización de la ATC tras la ME, puede influir en sus 

resultados, como ha demostrado Orban et al. (287) en 2012, en un estudio comparativo 

de 44 pacientes con una ECN compatible con la ME. En la mitad de los pacientes se 

realizó una ATC y en la otra mitad, un DTC, encontrando que el DTC confirmó la 

parada circulatoria antes que la ATC, con una mediana de 2 [1,3-2,6] horas frente a 7,2 

[6,3-9,5] horas, respectivamente  (p<0,0001). Kerhuel et al. (288), obtuvieron resultados 
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similares en 104 pacientes, en los que la probabilidad de encontrar una ATC 

confirmatoria de ME pasó del 50% (cuando se realizó antes de 6 horas), al 80% cuando 

la prueba se hizo después de 12 horas. Dosemeci  et al. (289) y Kuo et al. (290) también 

han confirmado la relación entre el tiempo y la parada circulatoria evaluada únicamente 

mediante DTC. Sin embargo, esta relación no se ha confirmado en nuestro estudio, en el 

que el intervalo de tiempo entre la ECN y la realización de la ATC fue similar, 

independientemente del resultado de la prueba, con una mediana de 2 horas en los casos 

con y sin flujo (ver tabla 8).  

En nuestra investigación, la PAEC en el EEG es difícilmente interpretable como un 

falso negativo de la prueba, ya que el origen de la actividad eléctrica fue claramente 

cerebral por sus características técnicas. En cambio, es difícil interpretar adecuadamente 

el significado del flujo cerebral objetivado en la ATC en un 18,9% de los casos, tras 

aplicar el score-4. Si analizamos en detalle estos 10 pacientes con persistencia de flujo, 

sólo en un caso se practicó una craniectomía descompresiva. Además, al igual que en 

los casos con PAEC en el EEG, donde 11 de los 15 pacientes (73,3%) tuvieron una 

lesión primaria de fosa posterior, en los pacientes con persistencia de flujo en la ATC, 6 

de los 10 pacientes (60%) tuvieron una lesión infratentorial primaria como causa de la 

ME, y además, otro presentó una HSA masiva (ver tabla 7). En el análisis dirigido a 

conocer los factores asociados con la persistencia de flujo en la ATC, el daño 

infratentorial inicial multiplicó por 32 la probabilidad de persistencia de flujo sanguíneo 

(ver tabla 10). Varelas et al. (147), en un estudio reciente donde evaluó 4 pacientes con 

lesión de fosa posterior encontró persistencia de flujo en todos ellos. 

Estos datos apoyan la posibilidad de que la presencia de contraste en la ATC no fue un 

falso negativo de la prueba y podría considerarse, al igual que la PAEC en un EEG, 

como una situación de “flujo + función”, que únicamente podríamos haber detectado 

mediante la realización inmediata de un EEG. Efectivamente, este se hizo en 9 de los 10 

pacientes como segunda prueba instrumental para confirmar la ME, pero con un retraso 

importante desde la ATC (entre 9 y 35 horas). Todos ellos mostraron IEC. 

6.2.4. Periodo de observación en la ME 

Nuestros resultados son concluyentes y confirman la hipótesis inicial planteada: 

solicitar un EEG como primera opción tras la ECN completa y compatible con la ME, 

incluyendo la apnea, permitió certificar la muerte significativamente antes que una ATC 



Discusión 

152 

 

y que una segunda ECN, con una mediana de 1,7 horas, frente a 4,3 horas de la ATC 

(p<0,0001) y 6 horas en la ECN (p<0,0001), acortando el periodo de observación de 6 

horas recomendado en nuestro país. Analizando todos los sujetos de nuestro estudio, 

utilizar una prueba instrumental mostró una mediana del IDME de 2 horas frente a las 6 

horas de la ECN adicional (p<0,0001). 

Recientemente, Hoffmann y Masuhr (239), en su análisis sobre el periodo de 

observación en una población de 2745 pacientes en  ME, encontraron que la utilización 

de pruebas instrumentales se realizó en un 51,7% de los casos. El EEG fue la prueba 

solicitada como primera opción en el 71,6% de los pacientes, seguido por el DTC en el 

14.6%, mientras que la ATC no se utilizó en ningún caso. Sus resultados son similares a 

los nuestros, confirmando que utilizar una prueba instrumental acorta el diagnóstico de 

la ME, con una mediana de 1,4 horas frente a 16,5 horas cuando no se empleó ningún 

test complementario, si bien no se encontraron diferencias entre las pruebas de función 

y de flujo, con un 5,4% de EEGs que mostraron PAEC y un 5,3% de DTCs que 

evidenciaron persistencia de flujo. 

El periodo de observación no se ha valorado adecuadamente en la literatura, como se 

reconoce en las últimas guías de la AAN (100). En este documento, los autores se 

preguntan “¿cuál es el periodo de observación adecuado que asegure que el cese de la 

función neurológica es permanente?”. La conclusión es que no existe evidencia para 

determinar un intervalo mínimo adecuado. En la actualidad, este periodo es arbitrario y 

extremadamente variable en cada país (92). En la revisión realizada por Citerio et 

al.(113) sobre las prácticas de diagnóstico de la ME en Europa, se describe un intervalo 

entre 2 y 12 horas con una mediana de 3 [2-6] horas. 

Nuestro trabajo es el primero en intentar analizar de manera objetiva esta cuestión. Es 

importante reflejar que el valor de nuestros hallazgos tiene validez de forma exclusiva 

para los países, incluido España, que definen la ME como el cese de la función de todo 

el encéfalo, ya que utilizando el concepto de la muerte troncoencefálica, las pruebas 

instrumentales no tienen validez cuando la ECN es compatible con la ME. 

Varelas et al. (229), en 2011, analizaron retrospectivamente 95 pacientes que fueron 

diagnosticados mediante una o dos ECNs, con el objetivo de comprobar la validez del 

periodo de observación recomendado, que fue de 6 horas. En 36 de ellos, se realizó una 

sola exploración y en 56 dos, con una media de 14,4±12,9 horas entre las dos 
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exploraciones, superior a nuestra media de 9,1±6 horas (mediana de 6 horas) en los 20 

casos con diagnóstico exclusivamente clínico. En ningún paciente hubo recuperación 

neurológica, afirmando que una única ECN fue más rápida y fácil de realizar sin 

posibilidad de recuperación de la función neurológica y con tasas de donación similares. 

Los autores concluyen que el periodo de observación podría no ser necesario. Sin 

embargo, en 54 pacientes se utilizaron pruebas instrumentales adicionalmente a la ECN. 

Posteriormente, Lutsbader et al. (105), revisaron 1311 pacientes mayores de 1 año en 

los que el diagnóstico se hizo por medio de dos ECNs, encontrando una mediana de 

18,5 horas entre ellas, tres veces superior al periodo recomendado. No hubo ningún caso 

de recuperación neurológica, por lo que de nuevo concluyen que una única exploración 

podría ser suficiente, sin necesidad de un periodo de observación.    

En nuestro trabajo, tampoco encontramos ningún paciente con recuperación de la 

función neurológica, pero nos planteamos que si una ECN completa es compatible con 

la ME y, una prueba instrumental realizada posteriormente muestra presencia de flujo o 

actividad eléctrica cerebral, entonces no sería posible certificar la ME con una única 

exploración. En ese caso la ECN debería considerarse un falso positivo, ya que en 

España y en otros muchos países, un paciente con flujo cerebral o PAEC no puede 

declararse legalmente muerto. 

Para analizar esta posibilidad, definimos el periodo de observación ideal como aquel 

intervalo mínimo de tiempo desde la primera ECN completa, que asegura, con certeza 

absoluta, que ninguna nueva ECN ni ninguna prueba instrumental realizadas después de 

este periodo, pueda obtener un resultado no confirmatorio de ME. 

En base a esta definición, seleccionamos únicamente los pacientes en los que, a pesar de 

haberse podido realizar un diagnóstico exclusivamente clínico separado por 6 horas, se 

optó por utilizar una prueba instrumental (grupo opcional-6h). No incluimos en este 

análisis los pacientes con una ECN incompleta por el riesgo de que el reflejo o test no 

realizado pudiera haber estado presente; aquellos con lesión infratentorial por la elevada 

posibilidad de mantener flujo y función supratentorial donde además la prueba fue 

legalmente obligatoria; y los casos con anoxia por sus características fisiopatológicas 

especiales donde el periodo de observación en España es de 24 horas en lugar de 6 horas 

(ver figura 47). 
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Con base en estos criterios, después de analizar las pruebas instrumentales realizadas en 

397 pacientes, y empleando el score-4 en la interpretación de la ATC, encontramos que 

4 EEGs mostraron PAEC y 4 ATCs mostraron flujo, a pesar de haber tenido una ECN 

completa y compatible con la ME. Esto significa que un 2% de los pacientes 

mantuvieron flujo o actividad eléctrica, a pesar de una exploración compatible con la 

ME, y aunque finalmente fallecieron, hubieran sido declarados muertos tras finalizar la 

ECN según las conclusiones del trabajo de Lutsbader et al. (105) y Varelas et al. (229). 

En el análisis del tiempo entre la ECN y la realización de estas pruebas, ningún EEG 

realizado después de 1 hora y ninguna ATC realizada por encima de 2 horas, mostró un 

resultado contrario a la exploración. Teniendo en cuenta estos resultados, podríamos 

establecer que el periodo de observación ideal no debería ser inferior a 2 horas. Nuestra 

propuesta, basada en estos hallazgos, es establecer el periodo de observación en 3 horas 

en pacientes con una primera ECN completa, incluyendo apnea, sin factores confusores 

y sin evidencia de lesión primaria infratentorial, ni anoxia. Este valor es coincidente con 

la mediana de tiempo descrita por Citerio et al. (113). 

Es posible que este resultado no tenga relevancia clínica. Sin embargo, la rigurosidad 

necesaria para la certificación de la muerte y sus importantes implicaciones sociales, 

legales y éticas debe hacernos cuestionar este hecho, del mismo modo que no podemos 

declarar la muerte de un paciente terminal hasta que no se confirma el cese irreversible 

de la función cardiorrespiratoria. 

La revisión de los pacientes con anoxia no mostró ninguna prueba que no confirmara el 

diagnóstico clínico, pero dado que sólo hubo 14 casos con una ECN completa, no fue 

posible extraer conclusiones definitivas. Tal vez, un análisis similar con un número de 

pacientes más elevado, pueda justificar disminuir el periodo de observación por debajo 

de las 24 horas. 

Sin embargo, en el subgrupo de pacientes con una lesión primaria infratentorial, 

encontramos que el 36% tuvieron una prueba instrumental que no fue coincidente con la 

ECN completa, compatible con la ME. La última prueba que no fue confirmatoria de 

ME por presentar PAEC, fue un EEG realizado 32,5 horas después de la ECN. Varelas 

et al. (147) describieron un paciente en el que se mantuvo el flujo supratentorial hasta 5 

días después de la exploración. Estos datos confirman que en los pacientes con lesión 

primaria de fosa posterior es necesaria una prueba instrumental para confirmar el 
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fallecimiento, y no es posible establecer periodos de observación de forma segura, lo 

que avala las recomendaciones de la legislación española o alemana. 

6.2.5. IDME y su influencia en la entrevista familiar para la donación 

Nuestros resultados confirman que la única variable relacionada con un incremento en 

las negativas familiares para la donación en el grupo A fue un IDME superior a 6 horas 

(p=0,02). Cuando consideramos los 523 pacientes independientemente del resultado de 

la ECN definitiva, hubo una tendencia similar, aunque en el límite de la significación 

estadística (p=0,06). 

Este estudio no tiene como objetivo conocer las causas concretas de las negativas 

familiares a la donación. Este planteamiento hubiera necesitado un análisis exhaustivo 

de los factores descritos en la literatura, incluyendo encuestas a los familiares. Así,  

Simpkin et al. (291), en una revisión sistemática de 20 estudios, describió que una 

mejor compresión sobre la ME, una información adecuada sobre el proceso de la 

donación, separar el momento de la notificación de la muerte de la solicitud de órganos, 

y realizar la entrevista en un ambiente privado y por personal experimentado, fueron los 

factores modificables más importante relacionados con un consentimiento positivo para 

la donación. Siminoff et al. (292), en un estudio sobre más de 1000 entrevistas a 

familiares tras la muerte, mostraron que el mayor predictor de una negativa a la 

donación fue la creencia de que el paciente en vida, hubiera estado en contra. 

Igualmente, Hénon et al. (293), en un análisis llevado a cabo en Francia sobre 146 

familiares que se opusieron a la donación, encontraron como causa más frecuente la 

negativa expresada del paciente en vida, seguido por el deseo de mantener la integridad 

del cuerpo y las cuestiones religiosas. 

El informe del año 2016 del Council of Europe European Committe sobre donación y 

trasplante (294), publica cifras de negativas familiares muy variables entre países, desde 

el 2% en Uruguay hasta el 71% en Turquía o el 74% en Malasia. En la Unión Europea, 

España presentó un 15% de negativas sobre casi 3000 entrevistas familiares, uno de los 

valores más bajos. Hungría y Eslovaquia obtuvieron cifras inferiores al 10% y Reino 

Unido e Irlanda, en cambio, superaron el 35%. Nuestros datos, con un 13% en toda la 

población de estudio, son coherentes con las tasas de rechazo a la donación descritas en 

España. Sin embargo esta variabilidad internacional, refleja que los motivos son 
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altamente complejos y de origen multifactorial, imposibles de evaluar de forma aislada 

con los datos recogidos en nuestro estudio.  

No obstante, Lustbader et al. (105) en 2011, fueron los primeros autores que 

relacionaron el proceso diagnóstico de la ME y la donación. En un análisis retrospectivo 

de 1311 pacientes procedentes de 100 hospitales del área de New York, diagnosticados 

de ME mediante dos ECNs, encontraron que las negativas familiares aumentaron desde 

el 23% cuando el IDME fue inferior a 6 horas, hasta más del 34% cuando el retraso fue 

superior a 20 horas. Además, el retraso diagnóstico se asoció con un descenso en el 

número de donantes y un mayor número de paradas cardiacas. No obstante, al igual que 

en nuestro trabajo, y después de aplicar un modelo de regresión logística introduciendo 

como covariables la edad, el sexo y la raza, encuentran que el incremento del IDME se 

asoció con un mayor porcentaje de negativas, aunque sin llegar a la significación 

estadística (p=0,06). En sus conclusiones, los autores justifican este hecho debido al 

sufrimiento experimentado por las familias al tener que esperar una mediana de 18,5 

horas para confirmar la ME, valor que multiplicó por 3 el periodo de observación de 6 

horas recomendado en New York. 

Por su parte, Andres et al. (295), analizaron las diferencias en el consentimiento a la 

donación en un hospital de Madrid entre donantes fallecidos en ME y donantes en 

asistolia, estos últimos con una estancia hospitalaria significativamente más corta, pero 

con edades similares. Sus hallazgos mostraron que el porcentaje de negativas familiares 

fue inferior en los donantes en asistolia (4% frente a 24%; p=0,01). Concluyen que una 

estancia más prolongada en el hospital y una mayor incertidumbre sobre la evolución 

del paciente, puede predisponer en contra de la donación. En nuestro estudio, también la 

estancia hospitalaria fue menor en los donantes, con una mediana de 49 horas frente a 

68 horas en los casos de negativa familiar (p=0,06). No obstante esta variable también 

salió del modelo de regresión logística, siendo el IDME el parámetro que tuvo una 

asociación más fuerte con el rechazo a la donación. 

De nuevo Hoffmann y Masuhr (240), en su estudio publicado en 2015 sobre el periodo 

de observación, analizaron también la repercusión del IDME sobre la donación. Entre 

sus hallazgos, objetivaron un menor número de donantes cuando el periodo de 

observación se prolongó, al no utilizar ninguna prueba instrumental (70% vs 44%; 

p<0,0001). El porcentaje total de negativas a la donación fue del 35%, pero no 
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analizaron específicamente las entrevistas con las familias y su asociación con el 

periodo de observación. En nuestro trabajo, el acceso urgente a la realización de un 

EEG (periodo Neurofisiología 24/7) consiguió acortar el IDME por debajo de 6 horas, 

pero ni esta variable, ni el método elegido para certificar la ME (EEG, ATC o ECN 

adicional) tuvieron influencia directa sobre el resultado de la entrevista para la 

donación. 

Si bien la asociación encontrada en nuestro estudio entre el retraso diagnóstico de la ME 

y el incremento de las negativas familiares a la donación es difícil de interpretar, parece 

razonable pensar que acortar al máximo el periodo de incertidumbre sobre el desenlace 

final, poniendo fin a la agonía de una situación sin esperanza y asociada a un gran 

sufrimiento y cansancio psicológico, tras días de estancia en el hospital, pueda tener un 

efecto positivo a la hora de consentir la donación. 

6.2.6. ECN inicial en el diagnóstico de la ME 

En cuanto a la ECN inicial, hemos encontrado algunos datos de interés. En la UCIG-B, 

el momento para comenzar la primera ECN dirigida a confirmar la sospecha clínica de 

la ME fue la desaparición del reflejo tusígeno. En base a este criterio, 1 de cada 4 

exploraciones iniciales no se pudo completar, siendo necesario repetir la ECN hasta 5 

veces en 1 paciente. En el 61% de los casos fue debido a la persistencia de respuesta al 

test de atropina y en el 7% porque el paciente aún respiraba durante la prueba de apnea. 

Las variables asociadas con no poder completar la primera ECN fueron la encefalopatía 

anóxica y la lesión primaria infratentorial como causa de la ME. El no poder completar 

la ECN inicial se asoció con un retraso significativo en alcanzar el diagnóstico legal de 

la muerte y con un mayor número de episodios de parada cardiaca, si bien no influyó en 

la entrevista para la donación, ni en el número de donantes. 

Nuevamente, la existencia de una lesión primaria infratentorial, junto con la 

encefalopatía anóxica, fueron los factores relacionados con problemas durante el 

proceso diagnóstico, lo que pone de manifiesto las características diferenciales de estas 

dos patologías. Para evitar comenzar precozmente la ECN y evitar encontrar reflejos 

aún presentes, varios autores han propuesto utilizar un sistema de BIS como indicador 

del momento exacto para realizar la exploración, iniciándola cuando encuentran un 

valor de 0 y una tasa de supresión de 100, compatible con una señal 

electroencefalográfica isoeléctrica (176–178). 
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Ninguno de los pacientes en coma arreactivo y que habían perdido todos los reflejos de 

tronco, pero respondieron a la atropina inicialmente o respiraron en la prueba de apnea, 

se recuperaron o sobrevivieron con posterioridad. Todos fallecieron. 

Sin embargo, no existen opiniones a favor de certificar la ME de un paciente que respira 

en el test de apnea, aún sabiendo que su pronóstico es irremediablemente la muerte. No 

encontramos diferencia conceptual entre esta situación y la de encontrar un EEG con 

PAEC o una ATC con evidencia de flujo sanguíneo, motivo por el que la definición 

garantista de ME global promulgada en nuestra legislación y apoyada por la comunidad 

científica en nuestro país nos parece adecuada. 

El test de atropina requiere un comentario especial, ya que es otro de los puntos donde 

existe gran variabilidad a nivel internacional. El 35% de los países de Iberoamericana, 

España o Canadá, lo incluyen en sus protocolos clínicos de ME (185,296). Sin embargo, 

en EEUU o Reino Unido no es necesario realizarlo (100,297). Jouvet (37), en 1959, ya 

evidenció que los pacientes en “coma depassé” no presentaban respuesta taquicardizante 

tras la inyección de dosis altas de atropina, como reflejo de la pérdida de la actividad 

parasimpática mediada por el núcleo bulbar del nervio vago. Por tanto, es una prueba 

más que garantiza el cese de la función troncoencefálica y no hubo ningún caso en el 

que la respuesta a la atropina no desapareciera con el tiempo. Dado que no existe otra 

forma de explorar el X par craneal, parece justificado su inclusión generalizada en los 

protocolos de ME. 

Nuestros datos demuestran que, durante la ECN inicial, un 15% de los pacientes aún 

mantenían respuesta a la atropina, a pesar de haberse perdido el resto de los reflejos, 

indicando la evolución rostrocaudal del cese de la función cerebral. No obstante, la 

interpretación en el contexto de una fibrilación auricular rápida con una respuesta 

ventricular media con alta variabilidad, fue el motivo de no poder interpretar 

adecuadamente este test en alguno de nuestros pacientes. También la posibilidad de una 

ausencia de respuesta a la atropina en pacientes con marcapasos o trasplantados 

cardiacos (298), debería tenerse en cuenta entre los posibles factores confusores para la 

exploración neurológica, cuestión sobre la que no se ha llamado la atención en la 

literatura. 
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6.3. Limitaciones del estudio 

Nuestro estudio presenta algunas limitaciones. En primer lugar, existe un sesgo de 

inclusión, puesto que sólo elegimos los pacientes que cumplieron todos los requisitos 

legales para certificar la muerte según criterios neurológicos. De esta manera, no 

podemos asegurar si algún paciente con sospecha clínica de ME, pero que no completó 

todos los criterios legales, hubiera podido recuperar algún reflejo o no morir. Incluir 

estos casos no fue posible, puesto que la mera sospecha clínica de ME no quedó 

reflejada en los informes clínicos de alta. Un estudio prospectivo podría haber 

solventado esta limitación, pero lógicamente, el periodo de estudio y el número de 

pacientes hubiera sido muy inferior. 

No obstante, entre 2001 y 2011, se recogieron todos los casos en los que al menos hubo 

una ECN completa y compatible con la ME. Se encontraron 44 pacientes sobre un total 

de 389 (11%) donde la ECN fue compatible con la ME, pero no se pudieron completar 

los requisitos legales para certificar la ME. Esto fue debido a que todos ellos fallecieron 

por criterios cardiorrespiratorios antes de poder hacerlo, bien en el contexto de una 

limitación del esfuerzo terapéutico o por parada cardiaca sin respuesta a la reanimación 

cardiopulmonar (250). 

En segundo lugar, aunque incluimos un elevado número de pacientes, todos ellos 

procedieron del mismo centro hospitalario y de la misma unidad del servicio de 

Medicina Intensiva, lo que genera una baja variabilidad en el procedimiento 

diagnóstico. Este hecho, se asoció con un escaso número de muertes secundarias a 

encefalopatía anóxica tras PCR, ya que esta patología ingresó preferentemente en la 

UCI cardiológica. Además, el EEG ha sido siempre la prueba instrumental de elección 

en nuestro hospital, por lo que los médicos especialistas en Neurofisiología Clínica 

encargados de su interpretación, tienen una amplia experiencia en el análisis de los 

registros. El hecho de que sólo en dos pacientes hubo dudas sobre el resultado de la 

prueba, así lo demuestra. Es posible que otros hospitales, que utilizan pruebas de flujo 

de forma preferente, pudieran haber tenido mayor dificultad a la hora de interpretar el 

EEG o hubieran aparecido más artefactos en los registros. 

Además, nuestros resultados están condicionados por el procedimiento legalmente 

establecido en España y son difícilmente comparables con otros países donde, por 

ejemplo, se permite certificar la muerte con una sola exploración clínica, tienen 
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periodos de observación diferentes o asumen la muerte como el cese irreversible 

únicamente del tronco del encéfalo. Sin embargo, salvo en el empleo del DTC, nuestros 

resultado son superponibles a los expuestos a nivel nacional por Escudero et al. (133) en 

2015, lo que demuestra que las prácticas de diagnóstico de ME no pueden ser muy 

diferentes dentro de un mismo país, al estar sujetas al mismo ordenamiento jurídico. 

Un punto que no hemos evaluado es el coste que supondría el empleo rutinario de una 

prueba instrumental frente a una doble exploración clínica. Esta cuestión fue valorada 

por Varelas et al.(229), que comparó el coste de las pruebas instrumentales en los 

pacientes diagnosticados mediante una sola exploración, frente al de una mayor estancia 

en la UCI, al tener que esperar el periodo de observación antes de la segunda ECN. En 

su análisis, observó un benefició global neto de una única ECN más una prueba 

instrumental. Sin embargo, la prueba instrumental no se efectuó en todos los pacientes 

de forma sistemática. En nuestro estudio, aunque sí se ha comprobado una disminución 

en el IDME cuando fue posible realizar un EEG urgente, no hemos evaluado el impacto 

económico de la presencia de un médico especialista en Neurofisiología Clínica 24/7. 

Por último, el amplio periodo de inclusión de pacientes, casi dos décadas, puede haber 

generado diferencias en varios hechos. Por ejemplo, los criterios de interpretación de la 

ATC han ido cambiando a lo largo del tiempo, de forma que la ausencia total de 

contraste intracraneal, utilizada en la mayoría de nuestros pacientes, actualmente no se 

recomienda y ha sido sustituida por el score-4, lo que ha motivado que planteáramos 

una revisión de las imágenes de la ATC por un neurorradiólogo experto. Igualmente 

durante el estudio se ha producido una mejora tecnológica muy significativa en los 

equipos de TC y EEG, lo que ha facilitado la interpretación de las pruebas en los años 

más recientes. Por otro lado, se ha objetivado un descenso en el número de pacientes 

fallecidos por TCE y un aumento en el ACVA como causa de la ME, lo que ha podido 

tener influencia en la entrevista familiar a la donación, al ser este último grupo de 

pacientes de mayor edad. 

A pesar de las limitaciones expuestas, nuestro estudio también tiene fortalezas. Su 

diseño retrospectivo ha permitido la revisión de un número muy elevado de pacientes, 

siendo la población homogénea en cuanto a la etiología de la ME y a la edad de 

inclusión, evitando el análisis de los menores de 14 años, grupo de especial dificultad 

diagnóstica. 
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La amplia utilización del EEG en nuestro centro como prueba instrumental para el 

diagnóstico de la ME, ha permitido seleccionar adecuadamente los pacientes con PAEC, 

que de otro modo podrían haberse entremezclado con registros artefactados, 

dificultando el análisis de los datos. Además, los cambios organizativos en el servicio 

de Neurofisiología Clínica durante el periodo de estudio, nos ha permitido analizar las 

diferencias entre el acceso urgente a un EEG o únicamente en horario de mañana. Por 

último, Cantabria se ha mantenido históricamente entre los puestos de cabeza en 

donación en España, y por ende del mundo, lo que nos ha permitido realizar un análisis 

adicional sobre esta cuestión. 

Estas fortalezas se han traducido en que los resultados parciales de nuestro trabajo 

(250),  fueron motivo de una editorial tras su publicación (206), y han sido citados, 

entre otros (171), en las últimas recomendaciones de la American Clinical 

Neurophysiology Society sobre el uso del EEG en la ME (194). 
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1. El porcentaje de PAEC en el EEG realizado después de una ECN completa 

compatible con la ME, fue del 3,7%, siendo el patrón electroencefalográfico más 

frecuente el de tipo coma alfa o alfa-theta. 

 

2. Los factores relacionados con un resultado no confirmatorio de ME en el EEG 

fueron el origen primario infratentorial de la lesión cerebral y una edad inferior a 50 

años. No obstante, la PAEC no fue exclusiva del daño infratentorial primario, 

apareciendo en e1 1,1% de pacientes con lesión supratentorial, especialmente en 

HSA. 

 

3. El porcentaje de ATCs con resultado no confirmatorio de ME tras una ECN 

completa compatible fue del 39,6%. Aplicando de forma retrospectiva el score-4 a 

todos los pacientes, este porcentaje descendió hasta el 18,9%, todavía muy superior 

al obtenido mediante EEG. En este caso, el único factor asociado con un resultado 

no compatible con el paro circulatorio cerebral fue el origen primariamente 

infratentorial de la lesión cerebral causante de la ME. 

 

4. Realizar un EEG como primera prueba instrumental tras obtener una ECN completa 

compatible con la ME, permitió confirmar legalmente el diagnóstico antes que 

empleando una ATC, acortando significativamente el periodo de observación de 6 

horas recomendado en casos de diagnóstico exclusivamente clínico. 

 

5. La existencia de pruebas instrumentales que no confirman la ME realizadas tras una 

ECN completa compatible con la ME, sugiere que el diagnóstico exclusivamente 

clínico con tan sólo una ECN podría ser insuficiente. 

 

6. Un retraso en el diagnóstico de ME mayor de 6 horas desde la ECN definitiva afectó 

al resultado de la entrevista familiar para la donación de órganos, con un incremento 

en las negativas familiares. 

 

7. El periodo de observación de 6 horas recomendado en nuestra legislación para 

repetir una segunda ECN en los casos de diagnóstico de ME no complicado 

(descartando lesión infratentorial, condiciones que dificultan el diagnóstico clínico y 

anoxia) podría acortarse con seguridad hasta 3 horas. 
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8. La ausencia de disponibilidad urgente de Neurofisiología Clínica 24/7 incrementó el 

uso de la ATC y del diagnóstico exclusivamente clínico para poder certificar la ME. 

La presencia de una guardia de Neurofisiología Clínica 24/7 permitió alcanzar el 

diagnóstico legal de la ME antes de 6 horas en un porcentaje significativamente más 

alto que cuando solo hubo acceso a Neurofisiología Clínica en jornada de mañana 

7/5, si bien no hubo una influencia directa en el resultado de la entrevista familiar 

para la donación. 

 

9. En 1 de cada 4 pacientes la ECN inicial no pudo completarse, siendo la respuesta al 

test de atropina la principal causa. Teniendo en cuenta que, a diferencia de España, 

el test de atropina no es una prueba necesaria en muchos países, sugerimos 

replantear su inclusión de forma generalizada en los protocolos diagnósticos de ME, 

puesto que su positividad tiene el mismo significado que el resto de reflejos 

troncoencefálicos. 

 

10. Las variables asociadas con no poder completar la primera ECN fueron la 

encefalopatía anóxica y la lesión primaria infratentorial como causa de la ME. El no 

poder completar la ECN inicial se asoció con un retraso significativo en alcanzar el 

diagnóstico legal de muerte y con un mayor número de episodios de parada 

cardiaca, si bien no influyó en la entrevista para la donación ni en el número de 

donantes.  
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Anexo I. Hoja de recogida de variables 

 

Codigo:  Sexo:     f_nac    edad 

Procedencia:     

f_ingHo     h_ingHo    

F_ingUCI    h_ingUCI   F_altauci 

causa_ME:  1 ACVA / 2 TCE / 3 anoxia / 4 otros …………………………………………………… 

tipoACVA: 1 HSA / 2 HIC / 3 HSD / 4 infarto / 5 otros …………………………………………… 

infratentorio    

iq  n_iqs   f_ultimaiq   craneo_desc 

explME 

f_1explME    h_1explME    reflejopositivo: 

efME1_completa   efME1=definitiva 

f_efME_defin    h_efME_defin  efMEdefin_completa 

reflejonorealizado1     reflejonorealizado2 

apneacompleto    n_explfME 

ancillarytest    n_ancillarytest   causanoancillary 

testdiagn_ME1   f_testdiagn1   h_testdiagn1   

 confirmatorio1 

testdiagn_ME2   f_testdiagn2   h_testdiagn2  

 confirmatorio2 

testdiagn_ME3   f_testdiagn3   h_testdiagn3  

 confirmatorio3 

diagn_finalME 

f_diagnlegalME   h_diagnlegalME 

donante    motivo_nodona 

PCRperiME  recuperaPCR   f_PCR   h_PCR 

Traslado_Q:    F_traslado   h_traslado 

EEG de guardia: 
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Anexo II. Certificado de aprobación del estudio por el Comité de Ética de Cantabria 
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