REVISION

Fases en la decision de solicitar la eutanasia y estructuras

cerebrales involucradas

Jose M. Trejo-Gabriel y Galan, Adridn Alacreu-Crespo, Esther Cubo-Delgado

Introduccién. Las leyes de eutanasia no mencionan como obstaculo las enfermedades cerebrales diferentes de la demen-
cia, pero que dafian los circuitos involucrados en la toma de decisiones.

Desarrollo. Revision narrativa de las etapas de la decisidn de solicitar la eutanasia y las areas cerebrales involucradas. La
amigdala, la corteza cingulada, la insula y distintas partes de los I6bulos prefrontales se activan durante decisiones con

similitudes a la de solicitar la eutanasia.

Conclusiones. Cuando se conoce una lesion o mal funcionamiento de alguna de las estructuras involucradas en la toma
de decisiones, se debe realizar una evaluacién especifica de la influencia que pueda tener en la competencia del paciente

para solicitar la eutanasia.
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Introduccion

En general, las leyes de regulacion de la eutanasia,
incluyendo la recientemente aprobada en Espana,
excluyen a las personas con demencia [1,2]. Sin em-
bargo, para evaluar la validez de una solicitud de
eutanasia o suicidio asistido, también se deben te-
ner en cuenta las enfermedades que pueden danar
los circuitos involucrados en la toma de decisiones.
Por ello, revisamos de forma simplificada estos cir-
cuitos, las estructuras que forman parte de ellos, las
etapas de la decision y las intervenciones que pue-
den ayudar al paciente en cada etapa.

Desarrollo

Hemos hecho una revision narrativa de las estructu-
ras cerebrales que participan en decisiones comple-
jas con las caracteristicas de la solicitud de eutana-
sia y de las lesiones o mal funcionamiento de estas
estructuras y que, por lo tanto, pueden influir en la
solicitud de eutanasia. Durante un proceso de toma
de decisiones, las personas deben elegir entre dos o
mads opciones que llevardn a distintas consecuencias
y en distinto momento (corto o largo plazo) [3]. Se
toman decisiones para obtener una recompensa o
escapar de un estimulo aversivo. La eutanasia perte-
nece a este segundo grupo de decisiones, ya que el
paciente decide escapar de un dolor fisico o psicol6-
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gico insoportable. Hemos dividido este proceso de
toma de decisiones en tres etapas sucesivas: a) per-
cepcién de un estimulo o situacion ‘aferente’; b)
procesamiento cognitivo-emocional, y c) respuesta
‘eferente’ (decision final). A diferencia de las res-
puestas reflejas simples o condicionadas, en cada
una de las tres etapas, los procesos cognitivos y
emocionales que operan son complejos y variables
segun el entorno y el sujeto, por lo que, ante situa-
ciones similares, las decisiones pueden no ser igua-
les. Lo que conocemos sobre cémo participan dife-
rentes estructuras cerebrales en las decisiones lo
extrapolamos de modelos animales, de pacientes
neurolégicos con lesiones en dichas dreas cerebra-
les, y de estudios de imagen y metabolismo cerebral
en sujetos sanos. El proceso de decidir sobre la euta-
nasia o suicidio asistido tiene algunas particularida-
des respecto al de otras decisiones previas del indi-
viduo: la situacion ‘aferente; en general una enfer-
medad progresiva, es nueva y abrumadoramente
aversiva, y su procesamiento no conduce a una solu-
cién, dada la incurabilidad de la enfermedad, y una
decisién equivocada no puede corregirse una vez
que la eutanasia se ha llevado a cabo.

Fase aferente

La primera parte de la fase ‘aferente’ comienza
cuando se perciben sintomas de la enfermedad, que
provocan miedo sin conciencia de cudl es la amena-
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Figura. Estructuras involucradas y fases en la decision de solicitar la
eutanasia.

\
Estructuras: A: nicleo amigdalar; CFP: corteza frontopolar; CP DL: corteza
prefrontal dorsolateral (no visible en seccién sagital); CP DM: corteza pre-
frontal dorso-medial; CP OF: corteza prefrontal orbitofrontal; CP VM: corte-
za prefrontal ventromedial; H: hipotalamo; NT: nicleos del tronco encefali-
co del sistema nervioso auténomo. Fases de decision: 1. Fase ‘aferente’; 2.
Fase de procesamiento; 3. Fase ‘Eferente” (decision firme). Diagrama sim-
plificado que muestra sélo algunas conexiones entre las dreas marcadas.
Figura con licencia Creative Commons BY, modificada [27].

za, ya que aun no se ha comunicado el diagnéstico
de una enfermedad concreta. Inicialmente se activa
la amigdala (el ‘nucleo del miedo’ en la profundidad
del 16bulo temporal) y a través de ella el hipotdlamo
lateral [4] (con descarga simpadtica) (Figura), y tam-
bién activa el nucleo paraventricular hipotaldmico
(con descarga de factor liberador de corticotropina,
hormona liberadora de corticotropina, y, en conse-
cuencia, de cortisol al torrente sanguineo, tras acti-
varse el eje hipofisocorticosuprarrenal). Esto pre-
para al organismo para una respuesta de ‘lucha o
huida; pero, al no ser posible responder eficazmen-
te a una enfermedad incurable, la activacién es per-
manente y agota al paciente [5], lo que, a su vez,
puede agravar la enfermedad. Cuando el médico
comunica el diagndstico y prondstico al paciente, el
miedo inconsciente a lo desconocido disminuye, de
ahi la importancia de una informacién completa,
pero debe ser en fases para facilitar su aceptacién
[6]. Al recibir la noticia de una enfermedad incura-
ble, el miedo a algo conocido, pero irresoluble, se

vuelve consciente, cuando la amigdala activa la cor-
teza cingulada [7] (Figura). No todos las personas
experimentardn lo mismo, pues, segin las expe-
riencias pasadas, se almacenardn en la amigdala di-
ferentes patrones que, activados por la experiencia
actual, desencadenardn el miedo [8]. Las lesiones
amigdalares izquierdas o bilaterales eliminan no
sélo las respuestas de miedo aprendidas, sino tam-
bién las innatas [7], y por ello la amigdala y su pro-
yeccidn a la circunvolucién cingulada (Figura) son
las estructuras principales de la fase ‘aferente’ de la
decisién implicadas en el sentimiento consciente de
miedo. Estas lesiones pueden deberse a la enferme-
dad de Urbach-Wiethe muy selectiva de la amigda-
la, pero poco frecuente [9], o a lesiones del 16bulo
temporal que abarcan la amigdala, como las encefa-
litis por herpes simple y autoinmunitarias, las re-
secciones del 16bulo temporal para el tratamiento
de la epilepsia refractaria, los ictus, los traumatis-
mos o los tumores (Tabla). Las lesiones de la cir-
cunvolucién cingular se producen en infartos en el
territorio de la arteria cerebral anterior, en aneuris-
mas de la arteria comunicante anterior y en tumo-
res. Si hay una lesion cingular, no se sentira el ma-
lestar consciente caracteristico de las situaciones
de miedo, y, aunque la ansiedad/miedo y su cons-
ciencia también pueden ser no adaptativas y pato-
légicas, tienen una funcion fisiolégica protectora.
Su ausencia podria hacer minusvalorar la gravedad
de la enfermedad o la de pedir la eutanasia, aspec-
tos que no se han estudiado suficientemente.

El sufrimiento fisico que con mds frecuencia lle-
va a solicitar la eutanasia es el dolor, y la enferme-
dad responsable del 70% de las eutanasias, el cancer
[10]. Por ello, unos cuidados paliativos que contro-
len el dolor pueden evitar solicitudes de eutanasia.
Otros estimulos fisicos aversivos pueden deducirse
de los sintomas de las enfermedades por las que se
solicita la eutanasia. Las enfermedades neuroldgi-
cas son el segundo grupo de enfermedades por las
que se solicita la eutanasia, en particular en la es-
clerosis lateral amiotroéfica, el ictus, la esclerosis
multiple, la enfermedad de Huntington y la enfer-
medad de Parkinson [1]. En ellas, la situacién aver-
siva es la pérdida de movilidad o de su control, del
habla o lenguaje, y en la demencia incipiente el te-
mor al empeoramiento del deterioro cognitivo. Las
enfermedades cardiovasculares y neumoldgicas,
con sus manifestaciones de disnea y consecuente
limitacién de movilidad, son la tercera causa de so-
licitud de eutanasia. La ceguera y la sordera son
motivos menos frecuentes, pero, cuando a los pa-
cientes que solicitan la eutanasia se les pregunta
por qué lo hacen, no suelen mencionar sintomas
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(excepto cuando tienen dolor), sino las repercusio-
nes de la enfermedad en sus vidas, con frases que
tienen en comun la palabra ‘pérdida’ (pérdida de la
independencia), de calidad de vida, de ganas de vi-
vir, de dignidad o pérdida de control [11]. Mientras
se experimenta pérdida o duelo, ademds del cingu-
lo, se activa la corteza insular [12]. Esta Gltima es
disfuncional en pacientes suicidas y tiene especial
relevancia en el procesamiento del dolor tanto fisi-
co como psicolégico, cuya intensidad es el principal
determinante de los intentos de suicidio [3,13]. Ic-
tus, tumores o encefalitis con frecuencia dafian la
insula (Tabla), pero la eutanasia y las conductas sui-
cidas, ademas de la intensidad del sufrimiento, de-
penden de la capacidad de superarlo (resiliencia),
que parece mejorar con el ejercicio fisico y el entre-
namiento en estrategias de afrontamiento, instru-
mentos que el profesional puede utilizar en esta
etapa, ademads de la informacién completa y el ma-
nejo del dolor. En la préctica, el paciente siente re-
petidamente sus sintomas y situacidn, los procesa y
vuelve a sentirlos, de modo que las etapas aferente
y de procesamiento se vuelven inseparables.

Fase de procesamiento

Las decisiones humanas estdn influenciadas por la
respuesta de ‘lucha o huida’ antes mencionada, me-
diada por circuitos subcorticales rdpidos, respuesta
dependiente de cdmo haya sido ‘marcada’ la situa-
cién ‘aferente’ por la amigdala y el sistema nervioso
auténomo [14]. Pero estas influencias seran modu-
ladas en los circuitos especificos para planificar y
decidir: los Iébulos prefrontales. Estos se activan
cuando el paciente terminal prevé su vida futura y
sopesa decisiones para mejorar su situacidn, pero, a
diferencia de adversidades anteriores, no podra ha-
cer desaparecer las repercusiones actuales o futuras
de la enfermedad, haga lo que haga. Esto puede in-
hibir cualquier comportamiento adaptativo, como
ocurre en animales de experimentacién, que no
pueden evitar el castigo en el paradigma de la ‘inde-
fensién aprendida’ [15], modelo experimental de
depresion en el que se incrementa la actividad del
nucleo lateral de la habénula [16]. De hecho, el mo-
tivo mas frecuente por el que enfermos ingresados
en centros de cuidados paliativos quieren que su
vida termine cuanto antes no es el dolor, sino la
desesperanza o la consciencia de la futilidad de sus
acciones para evitar las repercusiones de la enfer-
medad, a lo que a veces se suma una depresion [17-
19]. La corteza prefrontal y la cingulada son nece-
sarias para percibir el dolor como sufrimiento, ya
que, después de la lobotomia prefrontal o cingula-
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Tabla. Enfermedades neuroldgicas frecuentes con implicacion del I6bulo temporal o prefrontal.

Lesion de la amigdala (en el Idbulo temporal) Lesiénes de I6bulos prefrontales, de circunvoluciones

cingulary e insular

Encefalitis por herpes simple

Encefalitis autoinmunitarias

Reseccién del I6bulo temporal para

el tratamiento de la epilepsia refractaria
Tumores benignos o malignos del [6bulo

Traumatismos craneoencefdlicos graves
Demencia frontotemporal
Infarto en el territorio de la arteria cerebral anterior

Hemorragia subaracnoidea por aneurisma de la
arteria comunicante anterior

temporal Tumores benignos o malignos del [dbulo frontal

Leucoencefalopatia isquémica de localizacion frontal

Lesién insular por ictus, tumor o encefalitis por

herpes simple

da, se sigue percibiendo el dolor, pero ya no se in-
terpreta como sufrimiento [20]. Los sentimientos
de dignidad vy significado se basan en la autocons-
ciencia, que activa la corteza frontopolar del 16bulo
prefrontal, especialmente en el lado derecho [21].
Por lo tanto, los profesionales de la salud pueden
ayudar a estos pacientes reconociendo el valor de
su vida pasada, presente y futura. Asimismo, me-
diante el 16bulo prefrontal, el sujeto puede planifi-
car [22] qué hacer en el tiempo que queda antes de
su muerte y sobre sus circunstancias. El sujeto sen-
tird mds control sobre su vida y, si decide solicitar la
eutanasia, serd mds tarde y no por desesperacion.
Las enfermedades que daiian los 16bulos prefronta-
les, ya sean traumaticas, degenerativas, vasculares,
infecciosas o tumorales (Tabla), interferiran con la
toma de decisiones. Un motivo social que mencio-
nan las personas que solicitan la eutanasia es ‘ser
dependiente’ o ‘ser una carga para los demds’ La
percepcion del rechazo social activa la corteza pre-
frontal orbitofrontal y ventromedial, en continui-
dad anatémica con la corteza cingulada, que es ins-
trumental en la consciencia de las emociones (Figu-
ra). Las personas con una enfermedad mortal como
el céncer suelen pasar por cinco fases psicoldgicas
sucesivas [23]: negacidn, ira, negociacion, tristeza y
aceptacidn, y no llegar a esta ultima fase puede lle-
var a solicitar la eutanasia precozmente. Podriamos
especular de manera simplista que durante las fases
de negacién y enfado predomina la activacién de la
amigdala y del sistema nervioso auténomo, durante
la tristeza la activacién del cingulo y la insula,
mientras que en las fases de negociacién y acepta-
cion el I6bulo prefrontal es el mds activo. Si durante
la etapa de procesamiento el sujeto no encuentra
mds alternativa que morir para aliviar un sufri-
miento para el que no tiene suficiente resiliencia,
pasard a la dltima etapa de solicitar la eutanasia.
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Fase eferente

En la fase ‘eferente’ de la solicitud de eutanasia, el
paciente sélo ve una encrucijada perversa: la euta-
nasia o el sufrimiento intolerable imposible de evi-
tar. La falta de flexibilidad mental puede impedirle
ver otras alternativas que, si bien no son soluciones
a la enfermedad, pueden hacer que le valga la pena
vivir el tiempo que le queda. El paciente impulsivo
puede querer escapar rapidamente de la situacion
aversiva mediante la eutanasia. Con frecuencia, la
falta de flexibilidad y la impulsividad van de la
mano cuando hay un mal funcionamiento de es-
tructuras involucradas en la toma de decisiones,
como la corteza prefrontal ventral (més cuando es
la derecha) y sus conexiones con el nicleo accum-
bens, la amigdala y el estriado [24]. Dado que en la
fase de procesamiento se hacen ‘ensayos mentales’
de las decisiones, las estructuras que participan en
la fase de procesamiento también se activan en la
decision final. Hay enfermedades cerebrales sin
dafio estructural macroscépico en las que la impul-
sividad estd aumentada. Es el caso de la enferme-
dad de Parkinson en tratamiento con agonistas do-
paminérgicos y el de la enfermedad de Gilles de la
Tourette, en las que hay disfuncién de circuitos
subcorticales dopaminérgicos. Ocurre lo mismo en
trastornos del control de impulsos encuadrados
en las enfermedades mentales, como el juego pato-
légico, la cleptomanita, la tricotilomania, el trastor-
no de excoriacion, el trastorno explosivo intermi-
tente, la piromania y los trastornos oposicionista,
de conducta desafiante, por déficit de atencidn-hi-
peractividad y de personalidad antisocial. Los en-
fermos psiquidtricos pueden tener otras disfuncio-
nes distintas al trastorno del control de impulsos
que interfieran en decisiones conscientes, libres y
reflexivas, por lo que sus solicitudes de eutanasia
solo estan admitidas en Paises Bajos y Bélgica. Por
una parte, la amigdala protege de decisiones perju-
diciales para nuestro organismo, como el suicidio o
la eutanasia, mediante el miedo al dafio, que en le-
siones de la amigdala estaria amortiguado. Pero son
las enfermedades del 16bulo prefrontal (Tabla) las
que mds facilmente pueden llevar a decisiones ‘no
reflexivas’ de cualquier tipo, lo que puede incluir la
peticién de eutanasia [25], y los déficits prefronta-
les pueden pasar desapercibidos en una entrevista
convencional. Haciendo un paralelismo con los su-
pervivientes de intentos de suicidio, estos toman
decisiones mds arriesgadas, sin aversién a las pérdi-
das y mas impulsivas [26]. Este tipo de toma defec-
tuosa de decisiones puede medirse con el lowa
Gambling Test, que mide funciones prefrontales, en

el que las personas con conducta suicida tienen ba-
jas puntuaciones [13]. Un paciente con la corteza
orbitofrontal lesionada puede tomar decisiones
mads arriesgadas y/o impulsivas, ya que esta zona
del 16bulo prefrontal no podré ejercer su funcién
controladora consistente en diferir una recompensa
inmediata (en este caso, el alivio del sufrimiento)
cuando existe un mayor castigo posterior (muerte)
[25]. Finalmente, cuando el enfermo competente ha
tomado una decisién firme de eutanasia, el médico,
aunque no la comparta o no participe en el proceso,
s6lo puede mostrar respeto y empatia.

Una limitacion de esta revision es que, debido a
que no busca responder una sola pregunta, no pue-
de ser sistemdtica. En aras de la claridad y breve-
dad, la exposicién se ha simplificado, evitando al-
gunos datos experimentales y conexiones que tie-
nen las estructuras cerebrales mencionadas.

Conclusiones

En el proceso de solicitar la eutanasia, la amigdala,
la corteza cingulada y la insula se activan inicial-
mente, seguidas de diferentes dreas del l6bulo pre-
frontal que son responsables de la evaluacién cons-
ciente, la planificacién y la toma de decisiones. En
los casos de sospecha de mal funcionamiento de
estas estructuras, es aconsejable una valoracién
neuropsicolégica especifica para valorar si el pa-
ciente es competente para tomar esta decision irre-
versible.
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Phases in the decision to request euthanasia and brain structures involved

Introduction. Euthanasia laws do not mention as an obstacle brain diseases other than dementia that damage circuits

involved in decision-making.

Development. Narrative review of the stages of the decision to request euthanasia and the brain areas involved. The
amygdala, the cingulate and insular cortex, and different parts of the prefrontal lobes are activated during decisions with

similarities to that of requesting euthanasia.

Conclusions. When an injury or malfunction of any of the structures involved in making decisions is known, a specific
evaluation should be made of the influence it may have on the competence of the patient to request euthanasia.

Key words. Amygdala. Competence. Decision making. Euthanasia. Neuropsychology. Prefrontal lobe.
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