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INTRODUCCION

Lamuerte por traumatismos sigue estando dentro delasprincipa:
lescausasdemuertey discapacidad, y sonlaslesionesdd sistema
nerviosoy el choquehemorrégico susprincipal escontribuyentes.
El traumatismo craneoencefdico (TCE) grave es motivo de
mortalidad e incapacidad en € paciente accidentado joven.

El paciente neurotraumético constituye un grupo complejo
de pacientes que pueden presentar distintos tipos de lesion
cerebral. El traumatismo cerebral puederesultar deunalesion
cerrada o unalesion penetrante.

Se considera con un traumatismo craneoencefélico grave
atodo paciente que presente a menos uno de los siguientes
elementos clinicosy radiol 6gicos:

1. Escalade coma Glasgow (ECG) menor de 9 puntos.

2. Deterioro del nivel de conciencia con uno de los siguien-
tes datos clinicos: anisocoria, defecto motor neurol gico
central y bradicardia e hipertension arterial.

3. Convulsionespostrauméticas prolongadas o estado epil éptico.

4. Trauma penetrante craneal con escala de Glasgow menor
de 13.

L os signos clinicos que hacen sospechar €l estado de cho-
que pueden ser dificiles de apreciar en los estadios iniciales
del trauma, debido a mecanismos compensatorios’-3),

FISIOPATOLOGIA DE LA LESION CEREBRAL

Muchos aspectos de la fisiopatologia de las lesiones cere-
brales traumaticas son cruciales para dar forma a manejo
terapéutico del paciente con lesion cerebral. El traumatismo
craneoencefdlico es un proceso dindmico con varios factores
contribuyentes y eventos en cascada.

Flujo sanguineo y metabolismo cer ebral
en los TCE graves

El flujo sanguineo cerebral (FSC) esde 50 mL/100 g/min, sien-
do el volumen sanguineo cerebral de 100 mL aproximadamente,
lo que correspondeaun 5-10% del volumen intracranea . Delos
diversosvolUimenesintracraneales, solo €l volumen sanguineo
puede variar rapidamente en respuestaacambios delapresion
intracranea (PIC) o cambios en otros volimenes. En € TCE
grave existe disminucion del consumo metabdlico cerebral de
oxigeno (CMRO,). El grado de disminucion de este indice
metabdlico es proporcional alaprofundidad del coma; en esta
situacion, y en virtud del acoplamiento existente entre el flujo
sanguineo cerebral y € metabolismo cerebral, cabe esperar una
disminucion de este flujo.

La energia del cerebro se produce préacticamente en su
totalidad apartir del metabolismo oxidativo delaglucosa. La
mayor parte delaenergiaproducidase empleaen laobtencién
de potenciales de membrana, gradientes electroquimicos,
transmisién singpticay laintegridad celular. La funcion de
la bomba Na-K-ATPasay € flujo a través de la membrana
celular de estos iones pueden llegar a requerir més del 50%
de la energia metabdlica cerebral .

En situacion de isquemia, la falta de O, detiene la fosfo-
rilacion oxidativa y la produccion mitocondrial de ATP, la
glucosa se degrada por viaanaerdbicay surgen reaccionesen
cascada, cesan los procesos biosintéticos y 1os mecanismos
de transporte activo, y si €l proceso es lo suficientemente
importante, desaparece €l gradiente i6nico transmembranal
y seinicia la degradacion de los componentes estructurales
de lapropiacélula*®.

Finalmente, | osfendmenos bioquimicos complejosanivel
celular y subcelular que se desencadenan tras el traumatismo
inicial contribuyen alaaparicion delaslesiones secundarias.

Este articulo puede ser consultado en versién completa en http://www.medigraphic.com/rma
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Se incluyen también alteraciones en la funcién de los neuro-
transmisores, la pérdida de la integridad de las membranas
celulares, los cambios en la homeostasis idnicay las altera
cionesen diferentes vias metabdlicas. Ladivision entre dafios
primarioy secundario tras un traumatismo craneoencefalico,
aunque artificial, pues las alteraciones fisiopatol 6gicas del
TCE seinterrelacionan de un modo dinamico, puede resultar
de utilidad desde el punto de vista terapéutico. Las dianas
terapéuticas en el TCE seran aquellas capaces de interrum-
pir o limitar los fenémenos y las cascadas bioquimicas que
conducen a dafio cerebral secundario (Figura 1).

L os mecanismos alternos de compensacion circul atoriase
dan por lacomunicacién de vasos |eptomeningeos, los cuales
pueden perfundir «éreas pobres» y se verifican mediante
comunicaciones entre las arterias cerebral anterior y cerebral
media, y entre la arteria cerebral mediay la arteria cerebral
posterior. Esta circulacion leptomeningea puede compensar
un flujo sanguineo cerebra reducido, tanto en la periferia
como en lazona de irrigacion normal arterial. Sin embargo,
si lapresion de perfusion cerebral (PPC) estareducidaglobal -
mente, esas areas pobrementeirrigadas que estan mésagjadas
delacirculacion arterial son mas vulnerables alaisquemia.

Enlafase de descompensacion, al fallar losmecanismosde
compensacion, lapresionintracranea seincrementamodulando
alteracionesenlaPPCy en el FSC, expresandose clinicamente
por cambios en €l estado mental, en los signos vitales a causa
del desarrollo de complicaciones como el edema cerebral y la

Citokinas
inflamatorias

Desmielinizacién

Cascada
Proapoptética

TCE / ISQUEMIA

Radicales
libres

Cascada
exitotoxica

»
-3

Gonzalez-Villavelazquez ML y col. Traumatismo craneoencefalico

aparicion de conos de presion o herniaciones del parénquima
cerebrd. El trauma grave tiene como consecuencia la gene-
racion de una contusion hemorragica. La lesion puede dafiar
tanto | osvasos sanguineos como las membranas neuronal es2).

PRINCIPALES COMPLICACIONES
Edema cerebral

Aumento del parénquima cerebral a expensas del agua, lo-
calizado a nivel intersticial o intracelular; ambos producen
un aumento de la presién intracraneal por desequilibrio
continente-contenido. Pueden presentarse principal mente
dos tipos de edema:

 Edemavasogeénico: por disrupcion delabarrerahematoence
félica. En € acto traumético hay liberacion de diferentes sus-
tancias como lahistamina, € &cido glutamico, serctonina, que
van adterar lossstemasdetrangporte endotelialesy permiten
la sdida hecia d espacio intersticid de liquidos y solutos. El
edema vasogénico difunde f&cilmente através delasustancia
blanca, probablementedebido alaparticular disposicion desus
fibras nerviosasy alabgjadensidad de capilares.

» Edema citotoxico: hay dteracion de la permesbilidad de la
membranace ular, sobretodo delosastrocitos, queproduceun
paso deliquidoshaciad interior delascdulasdesded espacio
intersticid. El término «edemacitotdxico» describeladteracion
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Figura 1.

Mecanismos complejos que
llevan a isquemia/infarto des-
pués de TCE.
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delaosmorregulacion celular. El mecanismo primario parece
ser una dteracion de labomba de ATP Na'/K* dependiente
y en d mecanismo de regulacion dd Ca?* intracelular, que
llevan alaincapacidad de mantener un metabolismo celular
norma. El anormd influjo intracdular de estosiones arrastra
aguaosmaticamente, lo queresultaen tumefaccion celular. Se
presenta a consecuencia de isquemia o hipoxia cerebral.

Hipertension intracraneal

Cualquier lesion con efecto de masa provocara una compre-
sion cerebral, que sélo puede ser compensada minimamente
por la disminucién del volumen del liquido cefalorraquideo.
Asi pues, en €l traumatismo craneoencefalico puede haber
multiples causas que aumenten la presion intracraneal .

Es conocido que el flujo sanguineo cerebral puede caer por
debajo delos niveles de isquemiaen lasregiones periféricas a
las contusiones y hematomas postrauméticos. A su vez, estas
zonas experimentan aumento de las demandas metabdlicasyy,
consecuentemente, mayor utilizacion de glucosa, que, deno ser
adecuadamente corregidas, provocan edema de |os astrocitos
perilesiona es. Nuevamente, este fendmeno acabardoriginando
elevaciondelaPIC, y ésta, nuevareduccionen e FSC, cerrando
asi @ circulo vicioso. Diversos estudios en animalesy humanos
han demostrado que existe unamayor liberacion de glutamato
en € tgjido cerebral que rodea estas lesiones focales, e cua
produce despolarizacion de las membranas celulares, entrada
de sodioy calcio d interior celular con salida de potasio, au-
mento de PIC; consecuentemente, mayor reduccion de FSCy
nuevamente mayor liberacién de glutamato.

L esiones cer ebr ales secundarias de causa sistémica

Se desarrolla posterior a traumay de forma indirecta. Pue-
den ser las previamente referidas en que la causa esta en €l
propio cerebro, pero también puede haber causas sistémicas
que ocasionan lesion cerebral secundariapor un traumatismo
craneoenceféalico:

Hipoxia: por obstruccion de la via aérea, traumatismo
torécico, depresion del centro respiratorio, broncoaspiracion,
neumonias, etc.; se traduce en una eliminacion excesiva o un
actimulo de CO,. Ambosextremos son negativos parael cerebro.

Hipotension arterial : especialmente grave cuando llegaa
fallar la autorregulacion del FSC por una caida excesiva de
la presion de perfusion cerebral: Puede ocurrir en casos de
choque hipovolémico, fallacirculatoria, etc.

Hipercapnia: provocavasodilatacion, congestion cerebral
y aumento dela presién intracraneal. La hipocapnia provoca
vasoconstriccion, que ocasionaisquemia cerebral.

Hipertermia: Empeoralosefectosdelaisquemiacerebral.

Alteracionesdelaglucemia: Se consideran negativastanto
la hipoglicemia como la hiperglicemia. La hiperglucemia

puede ocurrir en los animal es aconsecuenciade traumatismo
craneoencefdlico, debido a una respuesta simpaticoadrenal.
Su presencia aumenta el riesgo de morbimortalidad, proba-
blemente por un aumento de laproduccién deradicaleslibres,
edema cerebral, liberacion de aminoacidos excitatorios y
acidosis cerebral.

Lesién pulmonar aguda: Una de las principales compli-
caciones asociadas al paciente con TCE grave, tanto por su
frecuenciacomo por su gravedad, eslalesién pulmonar aguda.
Lalesion pulmonar aguda (L PA) sedefinecomo lapresenciade
hipoxemia con independencia de la PEEP aplicada, infiltrados
pulmonares bilateralesen laradiografiade térax y ausenciade
signosde patol ogiacardiovascular (0 presion capilar pulmonar
inferior a18 mmHg). El limiteentre LPA y sindromededistrés
respiratorio agudo (SDRA) es establecido de forma arbitraria
por ¢ indice PaO,/FiO,: s esigua o menor a 300 mmHg se
habla de LPA, pero s alcanza valores iguales o inferiores a
200 mmHg se considera SDRA. La L PA esunacomplicacion
frecuente tras una lesién cerebral (traumética o espontanea)
aguda. La aparicion de LPA en un paciente con TCE grave
empeora ostensiblemente el pronostico, ya que se triplica e
riesgo de muerte y de permanencia en estado vegetativo.

La hiponatremia: Es una complicacién comdn de la
enfermedad intracraneal y esta asociada a una variedad de
trastornos que incluyen a TCE, los tumores cerebralesy las
infecciones. Lahiponatremia produce edemacerebral, con €l
consecuente incremento de presion intracraneal .

Sindrome cerebral perdedor de sal: es causado aparen-
temente por un defecto directo en la regulacion neural de la
actividad tubular renal, que provoca la inhabilidad del rifion
paraconservar € Na* con pérdidaprogresivadesa y deplecion
devolumen. Por este motivo, enel TCE serecomiendael man-
tenimiento de unanormovolemiahiperténica, con unanatremia
enel rango superior delanormalidad, alrededor de 154 mEg/L.

VALORACION INTEGRAL

El nivel de conciencia es un excelente indicador de la
gravedad de lalesion. La somnolencia, €l estupor y el coma
son expresiones que indican niveles decrecientes del nivel de
conciencia, e indican lesiones de distinta magnitud en uno
0 ambos hemisferios cerebrales, o en el sistema activador
reticular ascendente. Es fundamental realizar un examen
sistematico y detallado de los nervios craneanos porque a
través de ellos se evallian estructuras intracraneanas cuyas
alteraciones muchas veces no pueden ser determinadas por
medio de las maniobras posturales.

OBJETIVOS DE TRATAMIENTO

» Prevencion de la aparicion de dafio secundario mediante
optimizacion de la reanimacion primaria.
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 Realizar medidas especificas en el paciente con datos de
herniacién transtentorial.

 Diagnosticar precozmentelas|esiones ocupantes de espacio
querequieran tratamiento neuroquirdrgico urgenteo un tra-
tamiento médico intensivo: hematomasubdural, hematoma
epidural, lesion axonal difusa, edemacerebral, contusiones
corticales e intraparenquimatosos, hemorragia subaracnoi-
dea traumética o fracturas 6seas deprimidas (Figura 2)©7.

El control de la presion intracraneal es extremadamente
importante en los pacientes con TCE, el tratamiento debediri-
girsed tipo especifico de edema que resulta problematico. El
grado de elevacion delaPICy e momento en que se produce
son tambi én determinantes importantes del resultado clinico.

Las medidas de soporte general intentan lograr una PIC
inferior alos 20 mmHg; una PAM dentro del rango de au-
torregulacion (>90 mmHg) para evitar una caida importante
delapresion de perfusion cerebral, que debe mantenerse por
encima de los 70 mmHg. Respecto a los gases, |0 deseable
es lograr una PaO, superior a 80 mmHg, y una PaCO, de
arededor de 30-35 mmHg. Para esto, es necesario realizar
una correcta resucitacion del estado de choque.

El tratamiento no quirdrgico consisteen laadministracion de
diuréticososmaticosy diuréticos del asa, hipotermia, sedacion
y pardisis, hiperventilacion controladay barbituricos. El trata-
miento quirtrgico comprende ventricul ostomiacon drengjete-
rapéutico, evacuacion de masasy craniectomiadescompresiva.

Sedebe prestar especia atencion alas posiblesateraciones
cardiovascularesy respiratorias.

Hematoma

Epidural Hematoma

Subdural

Hematoma

Intracerebral Posterior

Figura 2. Dibujo esquematico que muestra lesiones cerebrales
ocupantes de espacio.
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Alteracionesventilatorias: Entodos|os casos seasumeque
€l paciente con TCE esta hipoxémico. Ademas, seconsideraque
también existe un aumento de la presion intracranedl. Laintu-
baci6n temprana permite € control de laventilaciony facilita
el control delaPIC. El paciente con TCE es considerado con
estémago Ileno. Lainduccion delaanestesiapuedelograrsecon
tiopental 0 benzodiacepinasy relgjante muscular decortaaccion
parafacilitar unasecuenciarapida (60 segundos) deintubacion.

El dolor, agitacién einadaptacion al respirador incremen-
tanlaPIC, por lo quelasedaci 6n-analgesiaesfundamental en
el manejo de estos pacientes. Como analgesia se recomienda
el fentanyl o morfina, y como sedacion el midazolam, todos
ellos en perfusion continua. Algunos paci entes pueden nece-
sitar dosis suplementarias ante cual quier maniobraestresante
€omo: aspiracion de secreciones, curaciones, etc.

Alteraciones cardiovasculares: Lasarritmiasy anormali-
dades del electrocardiogramaen laonda T, onda U, segmen-
to ST e intervalo QT son frecuentes después del TCE. La
hipotension suele relacionarse con lesion de medula espinal
(simpatectomia por choque vertebral) y hemorragias. La hi-
pertension asociada a bradicardia (triada de Cushing) indica
elevacion de la presion intracraneal.

Reposicion de volemia: Se recomienda la administracion
inicial de20-30 mL/kg de solucion salinaisotonica, (evidencia
clase I1) con revaloracion cada 250-500 mL; sin reposicion
agresiva hasta control de la hemorragia. Intentar mantener
lapresion sistélicaen torno a 90 mmHg. No estaindicadala
resucitacion hipotensiva en ancianos, ni en traumatismo cra-
neoencefdlico severo. Estaindicadalatransfusion sanguinea
con grupo O, sin conocer la hemoglobina (evidencia clase
I1). En los siguientes casos. lesiones exanguinantes > 40%
delavolemia, en el paciente en que permanecen hipotensos
trasel bolo decristaloide. En estadio IV del choque. En aquel
paciente que ha sufrido paro cardiorrespiratorio y choque
hipovolémico. La utilizacion de plasma, plaquetasy factores
de coagulacion se lleva a cabo segun las necesidades.

Esdeterminante evitar laacidosis; laaparicion deéstaesfiel
reflejo delamalaperfusion tisular y €l aumento es de mal pro-
nostico. Esnecesario el control del exceso debasesy del lactato
como parédmetros de buena reanimacion. Ademas de la lucha
contralatriadaletal (hipotermia-coagul opatia-acidosis)("9).

Diureéticos osméticos. Lasolucion salina hipertonicaactia
como un expansor del volumen 'y se ha demostrado que es un
método eficaz para reducir la presion intracraneal, incluso en
pacientes que no respondieron a manitol. La solucion salina
hipertoni ca puede ser administrada como un bolo o como una
infusién. Para uso continuo, las concentraciones van del 2 @
7.5%. Se puede administrar en bolo de 23.4% de NaCl en caso
de deterioro neurol6gico agudo. Aunque € manitol actda de
manera parecida ala solucion salina hipertonica, éstatiene un
mejor coeficiente de reflexion que € manital, 1o que significa
que labarrera hematoencefalicatiene mayor capacidad deim-
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pedir € paso de lasalinahierténica, o que lo convierte en un
agente osmotico mas adecuado. Se ha propuesto también que
lasolucién salina hiperténicanormaliza el potencia de reposo
delamembranay € volumen celular & restablecer e equilibrio
electrolitico intracelular normal en las células dafiadas.

El uso de cualquiera de los agentes puede dar lugar auna
recuperacion répida de la PIC; por lo tanto, la seleccion del
tratamiento apropiado depende de la situacion clinica. El
manitol puede fécilmente ser infundido através de unalinea
intravenosa periférica, mientras las concentraciones de solu-
cién hiperténica > 2% requieren acceso central 1019,

Ventilacion: Se recomienda una hiperventilacion leve o
moderada inicialmente para conseguir una PaCO, de 30-35
mmHg. Si no se consigue controlar laPlC con terapia osmo-
ticay drenaje de liquido cefalorraquideo, se recomienda una
hiperventilacion intensa hasta < 30 mmHg, con vigilancia
de la oxigenacion cerebral mediante oximetria yugular para
detectar una posible isquemia. Durante la hiperventilacion
leve, los mecanismos de extraccion de oxigeno seintensifican
y permiten compensar la disminucién del flujoy el volumen
de sangre, permitiendo asi un metabolismo celular normal.
Preocupa la posibilidad de que una hiperventilacion intensa
0 prolongada pueda aumentar la acidosis metabolica, fre-
cuente después de unalesion cerebral. El agotamiento delos
suministros de oxigeno obligaal cerebro dafiado arecurrir a
metabolismo anaerobio, con lo que se produce un aumento
de &cido l4ctico que se ha asociado a un peor prondstico”.

El inicio de manera empirica de medidas especificas diri-
gidas a la hipertension intracraneal solo se justifica cuando
existen evidencias o indicadores clinicos de un aumento
severo de la presion intracraneal (por ejemplo, respuesta de

Cushing o signos de herniacion inminente: midriasis ipsila
teral o bilateral, o respuestas decorticadas o0 descerebradas)
o deterioro neurolégico progresivo no atribuible a factores
extracraneales (Cuadro |, Figura 3).

MONITORIZACION MULTIMODAL

El objetivo delamonitorizacién multimodal esdar unaidea
del proceso fisiopatoldgico que ocurre en el traumatismo
craneoencefdlico, y paradetectar, prevenir y tratar lalesion
cerebral secundaria. Cada modalidad ve aspectos particu-
lares de lafuncién cerebral, mientras que ninguno cumple
con las caracteristicas de un sistemaideal . La mayoria son
invasivos, pero en laprécticalas complicaciones observa-
das son minimas y poco frecuentes. Con excepcion de la
monitorizacion de la presion tisular de oxigeno cerebral
(PtiO,), hay evidencia poco concluyente para apoyar €l
uso de seguimiento multimodal. LaPtiO, aun con ciertas
limitaciones, va desplazando a los anteriores métodos,
por la superior exactitud en la medida, mayor duracion de
tiempo de monitorizacién con resultados fiables, facilidad
de insercién y mantenimiento asi como ausencia de com-
plicaciones destacabl es.

Lamedicion continuadel flujo sanguineo cerebral y del
metabolismo cerebral constituyen |os sistemas de monito-
rizacion Optima para detectar precozmente los fendmenos
isquémicos que pueden sobrevenir en estos pacientes. La
optimizacion de la presion de perfusion cerebral es reco-
nocidacomo el objetivo terapéutico principal durante todo
el desarrollo del manejo del traumatismo craneoencefalico
grave(1213),

Cuadro |. Recomendaciones de tratamiento para TCE severo®),

Presion arterial
Oxigenacién
Hiperventilacion

Evitar hipotension (TAS < 90 mmHg) (nivel I1).
Evitar hipoxia (PaO, < 60 mmHg o sat. O, < 90%) (nivel IlI).
Hiperventilacion profilactica (PaCO, < 25 mmHg) no es recomendada (nivel II).

Es recomendada solo temporalmente para reducir la PIC (nivel IlI).

Terapia hiperosmolar
Monitoreo de la PIC

Manitol (0.25 - 1.0 g/kg) es efectivo para control de la PIC elevada y debe evitarse la hipotension (nivel I).
En caso de TCE severo o TC anormal (nivel I1).

O en TC anormal con 2 0 mas de los siguientes datos: edad > 40 afios, postura motora, presiéon

arterial sistélica < 90 mmHg (nivel I1l).

El tratamiento debe iniciarse si la PIC > 20 mmHg (nivel II).

Temperatura

PPC Mantener PPC entre 50 y 70 mmHg.

La hipotermia no ha demostrado disminucion de la mortalidad (nivel Ill).

Evitar terapia agresiva de liquidos o vasopresores para mantener PPC > 70 mmHg (nivel I1).

Evitar PPC < 50 mmHg (nivel II).

Oxigenacion cerebral
mmHg (nivel 111).

Tratar si la saturacion venosa yugular es < 50% o si la tension cerebral regional de O, es < 15

*Ver las definiciones de los niveles en anexo.
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Paciente con ECG < 8

¢Ya intubado? > Lidocaina a 1.5 mg/kg
(Clase IlI).
Etomidato 0.3 mg/kg
Si y vecuronio a 0.01 mg
o succinilcolina
1.5 mg/kg
(Clase IlI).
Confirmar la colocacién del tubo: Intubar.
respiracion, sonidos, radiografia de <
térax y ETCO,,.

Evite la hiperventilacion (Clase Il).
Evite la hipoxemia (Clase Il1).

v

¢Hay hipotension? ——»| Resucitar con solucién
T salina normal/sangre
B e
Evite el uso de albumina
< (Clase ).
Identificar y estabilizar otros riesgos
para la vida.
Si Iniciar la terapia
v hiperosmolar con
¢ Hay signos g manitol 0.25 - 1.0
»

mg/kg (Clase ).
Interconsulta

temprana con
“ neurocirugia.

Solicitar TC
Efecto de masa sin contraste

de herniacion?

A

L » | ¢TCnormal?

A 4

¢ El efecto de masa no es claro?

v

Descompresion

quirargica
inmediata Colocar ventriculostomia
si 2 0 mas de los datos estan

Colocar ventriculostomia (Clase llI). presentes: la edad > 40,
Tratar la hipertension intracraneal con postura motora unilateral
sedacion, relajacion, y drenaje de liqui- o bilateral, o la presion sistélica
do cefalorraquideo (Clase lll). Ingresar es < 90 (Clase Ill). Investigar
ala UCI. otras causas de ECG bajo.

Figura 3. Evaluacion del TCE grave.
Modificado, de Bhat R, et al. An Evidence-Based Approach To Severe Traumatic Brain Injury. Emergency Medicine Practice. 2008;10.
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NEUROPROTECCION EN TCE

El interés que atraen los posibles farmacos neuroprotectores ha
empezado también aimpul sar nuevasiniciativasdeinvestigacion.
Losefectosnegativosasociadosd estréspostraumético quesufren
lascélulaspueden ser un posibleobjetivo parafuturostratamientos.
L ostratamientostradiciona eshan cons stido en sedantescomolos
barbitdricos y opiaceos, en un intento de inhibir e metabolismo
cdular. Otrasiniciativashan empezado acentrarseenlaproduccion
deradicaeslibresy end estrésoxidativo que afectan laviabilidad
delamembrana. Algunos féarmacos neuroprotectores que se han
propuesto son sedantes, esteroidesy antioxidantes®?).

Alrededor del 25% de los pacientes que fallecen tras un
traumatismo craneoencefalico severo presentan hallazgos
hi stopatol 6gi cos compatibles con lesion axonal difusa(LAD).
Sin embargo, estudios actuales empleando andlisis inmuno-
hi stoquimicos con &amiloide demuestran quelalesion axonal
difusa puede estar presente en méas del 90% de los pacientes
con TCE. Recientemente se ha descubierto que existe una
secuencia de cambios progresivos en los axones dafiados
trasun TCE, abriendo de estaformalaposibilidad derevertir
un proceso que se creia completado en milisegundos tras el
impacto, y por tanto, irreversible. Por esta razén, se estan
desarrollando terapias, como laciclosporina, especificamente
dirigidas contra esta lesion axonal progresiva.

La progesterona puede reducir las consecuencias de la su-
cesidn de lesiones mediante la reduccion del edema cerebral,
lameoria de |os mecanismos antioxidantes, la reduccién de la
excitotoxicidad a dterar laactividad del receptor deglutamato, la
reduccion delainflamacioninmune, a proporcionar apoyo neu-
rotréfico o mediantelaestimul acion delaremielinizacidn axond,
y mgorando lasingptogénesisy laarborizacion dendritica.

Los canabinoides y la utilizacion del sistema canabi-
noide enddgeno poseen un gran potencial en el tratamiento
terapéutico del TCE. Este potencial como agentes neuro-
protectores se asocia con la activacién-inactivacion de los
receptores CB,. Laactivacion de éstos esresponsable delas
propiedades psicoactivas de |os canabinoides agonistas, y
laefectividad neuroprotectorase alcanzaadosisinferiores
a las que se generan efectos adversos; por tanto, resulta
de suma importancia el rango terapéutico y sus correla-
ciones con los indices de lipofilicidad y las variaciones
farmacocinéticas para cada paciente. La participacion del
sistema canabinoide en el trauma cerebral se fundamenta
en el incremento de los niveles de anandamida, observa-

dos en la corteza cerebral en neonatos de ratas después de
trauma craneal .

Laviadelacinina-calicreinaesuno deloscomponentesde
lacascadainflamatoria aguda que se pone en marcha después
de unalesion cerebral. Laproduccién de bradicininaatravés
de esta via activa una cascada negativa de acontecimientos
gue terminan por alterar la permeabilidad vascular y produ-
cir edemaen lostejidos. Los antagonistas de la bradicinina
actian principalmente sobre los receptores BK2, por lo que
resultaatractivo parael tratamiento delainflamacidn después
de una LAD. Lainvestigacion en animales ha sugerido que
| catibant reduce lainflamacion aguda, reduce el edema cere-
bral y mejoralafuncidn neurolégica alargo plazo.

Lahipotermia terapéuticay lahiperoxia son tratamientos
que se siguen investigando en grandes estudios multicéntricos.
L os estudios clinicos han mostrado que la hipotermialeve a
moderada (32-35 °C) juega un efecto protector significante,
disminuye el grado de dafio neuronal, reduce lamortalidad y
mejora los resultados neurol 6gicos.

CONCLUSIONES

El trauma craneoencefdico requiere de un tratamiento de
urgencia agresivo, con €l fin deimpedir o reducir al minimo
lalesionirreversible del sistemanervioso, paralo cual espre-
ciso adoptar un enfoque decidido y organizado que asegurela
atencion dptimadel paciente desde sumangjoinicia y durante
las bases siguientes de diagndstico y tratamiento definitivos.
Esto ha propiciado que cambien radical mentelas concepcio-
nesacercade antiguos patronesterapéuti cos establecidos duran-
te muchos afios; gemplo de esto es el cambio en lareposicion
hidrica, los cuales antes se mantenian hacialarestricciény hoy
se preconiza la euvolemia estricta, la sustitucion de la hiper-
ventilacion derutinapor laventilacion optimizada, cambiosen
lapaliticadel uso de agentes osméticos, laterapia barbitdrica
y la cranectomia descompresiva en casos de hipertension in-
tracraneal refractaria a medidas terapéuticas convencionales.
El prondstico de los pacientes que han sufrido un TCE ha
mejorado graciasalasmedidasiniciaesde estabilizacion hemo-
dinamicay control delaviaaérea, pero no existetodavianingin
tratamiento especificoy eficaz paradetener o limitar laslesiones
cerebralescausadaspor € traumatismo, exceptuando lasmedidas
decontrol delapresiénarterid y lapresionintracraned . Entender
lafisiopatologia del TCE es e paso basico y fundamenta para
desarrollar posiblesabordajesterapéuticoscon aplicacion clinica
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* ANEXO

Definicién de clases y niveles de evidencia(®?).

Clase I.

Clase Il.

Clase lla.
Clase llb.
Clase Ill.

Condiciones para las cuales hay evidencia o acuerdo general de que el proce-
dimiento o tratamiento es util y efectivo.

Condiciones para las cuales hay evidencia conflictiva o divergencia de opinion
acerca de la eficacia de un procedimiento o tratamiento.

El peso de la evidencia o la opinion esta a favor del procedimiento o tratamiento.
La utilidad/eficacia estd menos establecida por la evidencia o la opinion.

Condiciones para las cuales hay evidencia y acuerdo general de que el procedi-
miento o tratamiento no es Util/efectivo y en algunos casos puede ser perjudicial.

Recomendaciones terapéuticas

Nivel de evidencia A.
Nivel de evidencia B.
Nivel de evidencia C.

Datos derivados de multiples ensayos clinicos aleatorizados o metaanalisis.
Datos derivados de un Gnico ensayo aleatorizado o de estudios no aleatorizados.
Opinion de consenso de expertos, estudios de casos o estandar de cuidado.

Recomendaciones diagnésticas

Nivel de evidencia A.

Nivel de evidencia B.

Nivel de evidencia C.

Datos derivados de multiples estudios prospectivos de cohortes utilizando un
estandar de referencia aplicado por un evaluador ciego.

Datos derivados de un solo grado, un estudio o uno o mas estudios de casos
y controles, o estudios que utilizan un estandar de referencia aplicado por un
evaluador ciego.

Opinion de consenso de expertos.
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