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INTRODUCCION

En los paises desarrollados los traumatismos craneoen-
cefélicos constituyen un problema médico y social de
primer orden. Las secuelas que producen tienen una
notable repercusién en el medio laboral, social y familiar.
Desde el punto de vista sanitario comprometen a un
importante niimero de especialistas, de tal forma que se
han creado unidades especializadas de dafio cerebral
traumético con el fin de conocer mejor esta enfermedad
y asi poder tratar o al menos paliar sus efectos nocivos.

Las tres especialidades médicas mds directamente
comprometidas con los traumatismos craneoencefélicos
son la medicina laboral, la neurologia y la, psiquiatria.
Los anatomopat6logos no estamos realmente concien-
ciados con este grave problema. y en nuestro medio no
se hacen estudios de los cerebros de estos pacientes. No
es en absoluto por desidia o falta de interés por parte del
patSlogo. La razén mds importante es que la mayoria de
estos pacientes fallecen por otra causa afios después del
traumatismo, o bien en los casos agudos los cerebros son
estudiados por los forenses.

Los cuadros clinicos observados por los neurélogos
son muchas veces secuelas de lesiones focales como

trastornos motores o sensitivos, epilepsias. etc. Pero ade-
mds algunos pacientes desarrollan trastornos de la con-
ducta, estables o progresivos, que merecen ser tenidos en
cuenta en todo debate o puesta al dia de las demencias.
Algunos de estos trastornos pueden y deben ser trata-
dos  por psiquiatras. Asi, hay pacientes a quienes las
secuelas fisicas producidas por el traumatismo craneoen-
cefdlico les impide un desarrollo normal de su actividad
previa al trauma, lo cual produce trastornos depresivos o
de adaptacion. Otras veces el recuerdo del sufrimiento pa-
sado, la pérdida en el mismo accidente de personas que-
ridas y el sentido de culpa lleva a trastornos psicoldgicos
de dificil tratamiento (1, 2). Estos trastornos de conducta
son puramente psiquiatricos y, aunque a veces progresi-
vos y de mal pronéstico, no son auténticas demencias.
Sin embargo, conviene recordar que pacientes con
traumatismos previos, tinicos o miltiples, desarrollan a lo
largo de los afios demencias verdaderas con el caracteris-
tico cuadro de afasia, apraxia y agnosia de curso progre-
sivo y fatal. Recordemos aqui la conocida demencia pugi-
listica en la que al cuadro cortical se asocian sintomas
extrapiramidales (3-6). La demostracién de amiloide
transcurridas pocas horas de un traumatismo en el 30% de
cerebros de autopsias de pacientes, incluso nifios, que han
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sufrido traumatismos craneoencefélicos graves ha llama-
do la atencién de los interesados en el estudio de las de-
mencias (7). Sin embargo, la trascendencia y repercusién

de estos hechos observados estd por demostrar.

NEUROPATOLOGIA

Los dafios producidos eﬂ el tejido se deben en parte al
propio trauma (dafio pn’njario), y otros son cohsecucncia
de los fenémenos moleculares y celulares que ocurren
en las primeras horas 0 d1as (dafio secundario).

El mecanismo ﬁsmpatoloclco es muy parec1d0 al que
ocurre en la isquemia (2, 3, 8,9).Enla rnembrana celular
se forman poros que dan%lugar a alteraciones .i0nicas; la
elevacion de calcio intracelular da lugar a lesiones celula-
res que se manifiestan de forrna retardada. 5

En el periodo en que se producen fenémenos secun-
darios postraumaticos hay una expresion aumentada de
la molécula de adhesién iCAM-l, presente erj todos los
endotelios de microorganismos (Fig. 1) (3, 8)i La eleva-
cién de esta molécula lleva a una fuerte intex?’accién de
las células endoteliales y los leucocitos quedan alojados
en el lecho capilar. Alli liberan sustancias citotéxicas y
destruyen neuronas y gha‘ Pasadas unas horas del trau-
matismo craneoencefahco el edema se intensifica y la is-
quemia se agrava. Estos qamblos condicionan por tanto
un trastorno de la nﬁcrocﬁrculacién cerebral. Existe un
anticuerpo- monoclonal contra la molécula ICAM-1 que
se ha utilizado como arrﬂa terapéutica para reducir las
secuelas neuroldgicas (9, 10) El mecanismo de accién
de este farmaco consiste en reducir el edema y disminuir
la exudacién de leucocr[os. Co

Hay otros fenémenos secundarios que ocurren en el
tejido que sufre traumatisnjos craneoencefdlicos. Se pro-
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Figura 1. Fenémenos secundarios al proceso traumatico.
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duce apoptosis y mayor plasficidad neuronal y hay una
elevdcion y posterior descenso brusco de los genes de
accién répida c-fos y c-jun (11); éstos controlan los facto-
res de crecimiento neural, las proteinas del 01toesquelet0
y ciertas enzimas metabdlicas que son neuroprotectoras.
También se produce una induccién de la HSP-72 y lafor-
macién de radicales libres.

TIPOS DE LESIONES POSTRAUMATICAS

Han \31d0 divididas en focales y difusas (Tabla 1). La fre-
cuencia de cada una de ellas ha sido publicada en una
serie de 1300 cerebros de autopsia (7). Se consideran
lesiones focales las fracturas de crdneo, las contusiones
de superficie, laceraciones, h¢matomas y el dafio focal
secundario al aumento de la presién intracraneal, etc.
Son lesiones difusas el dafio éxonal difuso, el dafio is-
quémico vascular y el edema cerebral. Un tipo de dafio
cerebral difuso muy frecuente en los enfermos politrau-
matizados es el embolismo de la médula 6sea. Los micro-
émbolos, procedentes generalmente de huesos largos,
son capaces de atravesar el filtro pulmonar y llegar al,
cerebro a través de la circulacién sistémica, alojandose
en los capilares (Figs. 2, 3A'y 3B).

Otro trastorno frecuente es'el aumento de la presion
intracraneal producido por el edema cerebral difuso 0
focal 0 por hematomas (75% de los traumatismos craneo— ‘
encefalicos). Se producen entonces desplazamientos y
hernias cerebrales que comprometen estructuras Vaécu¥
lares que agravan el proceso 1squermco Es frecuente la
herniacién del uncus o de toda la circunvolucién para-
hlpocamplca comprimiendo a‘la arteria cerebral poste-
rior, €] retorno venoso y alounos pares craneales, de for:
ma 1dent1ca a lo que ocurre en tumores, abscesos, etc.
Las secuelas por dafio de la formacnon del h1pocamp0
suelen conllevar importantes | trastornos de memoria

Tabla 1. Tipos de lesiones en Ios traumatismos craneo-
i encefalicos. ‘

Difﬁsas

: )
i Focales

¢ Fracturas Dano axonal dlfllSO

© Contusiones Dafio i isquémico-vascular

i Laceraciones Edema cerebral

¢ Hematomas

_ Empolismos de médula dsea
; Dafio focal por aumento ‘ :
de la pres10n intracraneal
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Figura 2. Corte coronal del cerebro de un paciente joven con embolismo muitiple de la médula dsea por fractura conminuta del fémur. Se observa
un aspecto petequial en la sustancia blanca, incluyendo el cuerpo calloso y el brazo posterior de la capsula interna.

anterégrada que remedan demencias. La herniacién de
la circunvolucién pericallosa a través de la hoz del cere-
bro es la causa de un gran nimero de los cuadros fron-
tales que padecen estos pacientes.

Otras complicaciones de los traumatismos craneoen-
cefalicos menos frecuentes son las infecciones, el empie-
ma subdural, dafios de nervios craneales, la rotura del
tallo hipofisario, la separacion del tronco y la médula, etc.

Dano axonal difuso

Hoy se sabe que los cuadros inicialmente descritos como
demencias postraumdticas y en los que se observaba un
dafio difuso de la sustancia blanca corresponden a esta
entidad (12). El término dafio axonal difuso es aceptado
ya en la nomenclatura internacional (3, 13-18). Se refiere
a una lesién muy grave y frecuente que explica, junto con
el hematoma intradural, los dos tercios de las muértes en
los traumatismos craneoencefdlicos (7, 19)j Se produce
casi exclusivamente en accidentes de trafico, aunque tam-
bién en casos de maltrato infantil (17); su incidencia es
superior al 30% de los traumatismos craneoencefélicos
graves (13) y es la causa mas comiin del estado vegetati-
vo postraumdtico. En el momento mismo del accidente,
y debido al mecanismo. de aceleracién-deceleracion, los
axones de la sustancia blanca se desplazan y se dafian.

Clinicamente estos pacientes entran en coma inmediéta—
mente o a las pocas horas del traumatismo craneoen-
cefilico, y algunos de ellos permanecen en estado vege-
tativo crénico. Esta alteracién estd estudiada desde el
punto de vista anatomopatolégico (3, 7, 15-20) y se ha
conseguido reproducir en primates (21).

Se clasifica en tres grados o estadios: I, dafio axonal
difuso de la sustancia blanca; II, dafio difuso de la sus-
tancia blanca y hemorragias asimétricas en la rodilla del
cuerpo calloso y paredes ventriculares (Fig. 4); el esta-
dio IIT indica ademas lesiones en el tronco del encéfalo.
Los casos en que ha habido un intervalo Iicido entre el
traumatismo craneoencefdlico y la entrada en coma del
paciente suelen ser grado I o II, mientras que los pa-
cientes con el grado ITI suelen entrar en coma casi inme-
diatamente al accidente.

Desde el punto de vista macroscépico, el cerebro
puede ser normal, excepto las lesiones que puede tener
asociadas todo traumatismo craneoencefdlico. Pero en
los estadios II y III se observan hemorragias pequefias
en la rodilla del cuerpo calloso, sustancia blanca, gan-
glios basales, pedinculo cerebeloso superior y parte
posterior y lateral del tronco cerebral (Fig. 4). Micros-
cOpicamente los cambios axonales se observan a las 15
a 18 horas del traumatismo craneoencefalico (Figs. 5-7).
Con hematoxilina-eosina se ven engrosamientos esferoi-
deos de los axones, macréfagos fagocitando restos axo-
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Figuras 3. Ay B) Corté histolc’)gi;co del cerebro del paciente de la Fig. 2 con microhemorragias y ocupacion de las jluces capilares por gotas lipidi-
cas (originales, HE x40 y x200). ; o ‘ :
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Figura 4: Dafo axonal difuso en el cerebro de un paciente fallecido tras un accidente de circulacién. Se observan hemorragias asimétricas en cuer-
po calloso y septum. ! . '
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Figuras 5. A y B) Aspecto microscépico de la sustancia blanca en un caso de dafio axonal difuso. Se observan esferoides axonales abundantes

(originales, HE x100 y x200).

nales y mielfnicos y ocasionalmente pigmento férrico y
microhemorragias perivasculares y en el intersticio
(Figs. 4Ay 4B). Los astrocitos presentan transformacion
gigantocelular (Fig. 6). La microglia se tifie con PAS,
luxol-fast-blue, plata metenamina y azul de pearl, indi-
cando que adquiere cardcter fagocitario para restos
mielfnicos, axones y hiérro. Estos cambios se observan
con técnicas convencionales de hematoxilina-eosina y
Bodian (16), aunque algunos autores recomiendan para
la demostracién de los axones engrosados el empleo de
neurofilamentos (3, 7), ubicuitina (16) o B-APP (15, 18)
(Figs. 7A 'y 7B).

Traumatismo craneoencefalico
v enfermedad de Alzheimer

Para algunos autores, la existencia de traumatismos pre-
vios es un factor de riesgo de enfermedad de Alzheimer.

135

De hecho, la incidencia es diez veces superior que en la
poblacién normal. En la demencia pugilistica, los estu-
dios de cerebros de autopsia demuestran la presencia de
ovillos neurofibrilares y abundante depdsito de amiloide
(4-6, 22); otros autores demuestran a las pocas horas de
un traumatismo craneoencefdlico grave, incluso en.ni-
nos, la presencia de la proteina precursora del amiloide
(B-APP) en tejido cerebral (7, 14). |
Estos hallazgos han dado un giro importante en la
investigacion de los traumatismos craneoencefalicos, pos-
tuldndose un trastorno molecular comiin con la enferme-
dad de Alzheimer incluso como factor de riesgo de este
tipo de demencia. Desde el punto de vista genético se ha
demostrado que los individaos homozigotos o heterozi-
gotos para el subtipo e4 de la apolipoproteina E se recu-
peran peor del dafio axonal difuso y de las hemorragias
postraumdticas (23, 24). Esto podria indicar una suscep-
tibilidad individual genéticamente determinada que con-
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‘Figura 6. Células gigantes en otro campo microscépico de la
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dicionarfa el desarrollo postetior de una demencia o al
menos una evolucién mas desfavorable del traumatismo
craneoencefélico. La neuropatologia y la patologia mole-
cularise convierten en el principal peldafio a subir en 1a
investigacién del daiio cerebral postraumatico. |
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