El edema cerebral
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Seguramente resulta congruente con la moda
establecer una definicidon adecuada de un fe-
némeno dindmico, potencialmente letal, que
afecta al tejido nervioso con una frecuencia
que sobrepasa al de cualquier otro fendémeno
capaz de desencadenar efectos deletéreos so-
bre el cerebro. jPero existe el edema cerebral
como una entidad? Algunos autores se incli-
nan a considerarlo como una especie de para-
sito o de acompafiante oportunista de verda-
deras entidades nosoldgicas, que llega a
“robar cdmara” en el cuadro que aquellas
deberian provocar y que de hecho resultan
opacadas por la alarmante sintomatologia
que el edema cerebral trae aparejada cuando
se posesiona del terreno afectado. O ;(Serd que
el edema cerebral constituye uno de esos fend-
menos sine quan non el tejido nervioso dejaria
de formar parte del cerebro y la médula espi-
nal? Baste recordar algunos fenémenos mor-
fologicos que constituyen el deleite de los neu-
ropatologos describir en detalle, sobre todo a
aquellos neofitos del arte de las neurociencias:
gliosis isomorfa y heteromorfa, cromatdlisis
central, degeneracidn axonal retrograda, de-
generacion transneural ortdgrada, dismielini-
zacion, etc. Cuando se analizan estos térmi-
nos en base a su susodicha connotacion nos
encontramos con que en realidad constituyen
una terminologia completamente congruente
con la constitucion del tejido nervioso; ;Qué
otra podria esperarse de un tejido compuesto
de neuronas, con grumos de Nissl, axones,
mielina y glia astrocitica? Puede ser que el
edema cerebral no sea sino el resultado de
algo similar, en el que ademas de los constitu-
ventes morfoldgicos inclusive la red vascular,
los componentes bioguimicos que actlian a
nivel molecular y la peculiar situacion del
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cerebro en la cavidad craneal o de la médula
en el conducto raquideo, determinen que los
cambios que ¢l edema cerebral desencadena
traigan como consecuencia la funebre secuela
de la muerte. Sin embargo, si se analiza la
secuencia de eventos (todavia con muchas la-
gunas de agua turbia que no dejan ver lo in-
trinseco del fenémeno) que desembocan en la
produccién del edema cerebral, resaltan algu-
nos hechos que inducen a considerar aledema
cerebral como un fenémeno primario con ma-
tices de secundario y en el que los cambios
morfologicos subsecuentes son solo el resulta-
do del propio edema cerebral, y que todas
aquellas manifestaciones clinicas identifica-
das como entidad primaria, diferente del ede-
ma, son solamente la consecuencia de este
ultimo.

Se acepta que una definicidén adecuada es
aquella que dice: “el edema cerebral consiste
en la acumulacion anormal de liquido asocia-
do con el aumento volumétrico del tejido ce-
rebral”. Se considera que existen tres tipos de
edema cerebral: vasogénico, citotdxico o ce-
lular e intersticial o hidrocefalico. El primero
indica claramente que a través de los vasos
capilares ha ocurrido el paso del liquido su-
pertluo para el cerebro por factores que hicie-
ron permeables a la pared endotelial. El-se-
gundo hace suponer que algo anormal ha
ocurrido en todas la células del tejido nervio-
so y vasos que las obliga a retener liquido vy
materiales proteinaceos y iénicos en cantida-
des anormales; obviamente debe pensarse que
si s6lo se hiciera un recambio del liquido y
materiales ya existentes en el propio tejido
nervioso no ocurriria la secuencia de manifes-
taciones clinicas indicativas de edema, dado
que no habria aumento volumétrico. De este
modo la pregunta a hacerse es ;De ddnde
procede el material superfluo que va a produ-
cir el aumento volumétrico? La respuesta tni-
ca que se puede ofrecer es que procede de
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materiales acarreados por los vasos sangui-
neos y que estos dejan escapar. En ambos
casos, tanto en el edema vasogénico, comoen
el citotoxico, el material superfluo al tejido
nervioso invade el espacio extracelular y se
distribuye en las areas de menor resistencia,
como la mano de un cirujano que busca pla-
nos de “clivaje”™, y practicamente diseca las
areas afectadas. Hay, sin embargo, diferen-
cias cualitativas entre ambos tipos de edema
que justifican la subdivision establecida.

Tanto en los modelos animales experimen-
tales como en el caso del edema cerebral hu-
mano, este frecuentemente se asocia con alte-
raciones de la barrera hematoencefdlica
(BHE). De este modo penctran sales y protei-
nas al tejido cerebral y causan el edemaextra-
celular, principalmente en la “complaciente”
substancia blanca. Este fendmeno es el co-
munmente observado en pacientes con tumo-
res cerebrales —primarios o metastasicos—-,
infecciones intracraneales que ejercen efecto
de masa que ocupa espacio tales como el abs-
ceso piogeno cerebral, y, a veces, en casos de
edema cerebral “tardio” postraumatico.

No sélo la “ruptura” de la BHE puede ac-
tuar como fenomeno desencadenante del ede-
ma cerebral. Las células componentes de los
tumores metastasicos en el tejido nervioso
secretan material proteico que actiia osmoti-
camente vy produce ingrediente hiperosmolar
que forma el edema cerebral alrededor de esos
tumores. La lisis tisular que ocurre enel infar-
to cerebral o subsecuente a heridas cerebrales
deja en libertad un gran nimero de elementos
organicos que son capaces, por si solos, de
generar edema cerebral.

El edema cerebral vasogénico subsecuente
a infarto cerebral, tumores u otras lesiones
cerebrales se desarrolla concomitante con la
ruptura de la BHE, exudado de liquido pro-
teinaceo al espacio extracclular en la sustan-
cia blanca v la captacidon del liquido y protei-
nas por los astrocitos.

Estos pocos datos ya son indicativos de
que. desde un punto de vista practico, el clini-
co se enfrenta a una gran variedad de fenéme-
nos patoldgicos que resultan en multiples me-
canismos. algunos no completamente
entendidos. que aunque por diferente ruta
cada uno llega a la misma meta: edema cere-
bral. Es posible que esta génesis multifacética
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del contenido acuoso del cerebro redunda en
el dificil y complejo enfoque terapéutico del
edema cerebral. El problema resulta mas difi-
cil de abordar si se considera que los mecanis-
mos “primarios” en la génesis del edema con-
ducen a su vez a otros “secundarios™ tan
dafiinos como los que originan la secuencia de
eventos y asi sucesivamente se va sucediendo
una cadena de alteraciones tisulares que con-
tribuyen a acrecentar el edema cerebral. a la
manera de un circulo vicioso irrompible.
Aungque se expresa comunmente que la sus-
tancia blanca es la mas afectada no se debe
olvidar que la sustancia gris constituye el 50
por ciento aproximadamente del volumen ti-
sular del cerebro. Al igual que en la sustancia
blanca, en la sustancia gris se hallan algunos
componentes celulares afines a ambas. Si el
edema vasogénico de la sustancia blanca dis-
tiende el espacio extracelular desde unos
cuantos. hasta varios cientos de Angstroms,
y el edema celular lo reduce y produce tume-
faccion de los astrocitos y de los oligodendro-
citos, fragmentacion de las vainas de mielina y
degeneracion de los axones, fenomenos simi-
lares aunque menos reconocidos ocurrenen la
sustancia gris. En esta los astrocitos se hallan
como satélites perineuronales o como compo-
nentes perivasculares, de hecho este espacio
perivascular se halla constituido por 80 por
ciento de prolongaciones del soma astrocita-
rio. Hace ya mas de una década que se ha
reconocido que uno de los hechos morfologi-
cos caracteristicos del edema cerebrallo cons-
tituye la tumefaccion o edema de los astroci-
tos. y este hecho tiene suma importancia si se
tiene en cuenta que estos se hallan en ese
espacio perivascular estratégicamente coloca-
dos para mantener o alterar la concentracion
critica de los compuestos solubles y gaseosos
que los capilares cerebrales acarrean a las
neuronas, elementos celulares dependientes
de ese factor metabodlico. Cualquier altera-
cidn glio-capilar, por ende, va a constituir una
amenaza al precario equilibrio del metabolis-
mo neural, tal y como ocurre en la tumefac-
cion o edema ghal. Losestudiosexperimenta-
les han permitido comprobar que cuando
menos el 14 por ciento del edema cortical 1o
constituye la tumefaccion astrocitaria. y que
de ese fendmeno morfologico se deriva un
importante aumento de la distancia minima
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intercapilar, aumento que en el edema cere-
bral mas benigno excede el 32 por ciento en
comparacion con la distancia minima interca-
pilar en los animales testigo.

Si se considera que de este modo la densi-
dad capilar por milimetro ctubico de tejido
nervioso se ve disminuida, no hay duda que
conduce inevitablemente a un déficit conside-
rable en la concentracion de oxigeno tisular,
la que bajo condiciones normales alcanza
apenas la presion parcial adecuada. El déficit
puede considerarse que desciende al nivel de
cero para la tension de oxigeno cuando la
distancia intercapilar aumenta al doble. Las
consecuencias desastrosas para la superviven-
cia neuronal en las dreas afectadas resultan
obvias.

Subsecuente a hipoxia, isquemia y trauma
los niveles del K+ intracelular que se liberaen
el espacio extracelular pueden alcanzar con-
centraciones hasta de 70 mM. El edema o
tumefaccion astrocitaria resulta del transpor-
te de Cl al espacio intracelular asociado conel
equivalente osmético liquido correspondien-
te al edema. La penetracion del Cl, depen-
diente del K+, se hace por medio de difusion
de acuerdo con el principio de Donnan para
esos iones, y por medio de un acarreador, el
ion Na+. El nivel critico de K+ extracelular
para iniciar el transporte de Na+y Cl al espa-
cio intracelular debe exceder 10 mM, nivel
minimo que se halla excedido varias veces en
las zonas de lesion. Ademas, el mecanismo de
génesis del edema intracelular se ve incremen-
tado y facilitado por la liberacion de algunos
neurotransmisores, secundaria al aumento
del K+ extracelular,

Una vez que se establece el edema cerebral,
la secuencia de eventos “secundarios” resulta
solo cuestion de tiempo. Dado que la caja
oOsea es rigida queda solo a los componentes
Intracraneanos ‘“elasticos”™ la posibilidad de
dar de si por medio de la reduccién. Elaporte
sanguineo es el primeramente afectado y en
todos los casos se reduce. Esto parece “facili-
tar” en cierto modo la resolucion parcial del
edema citotdxico a través del epéndimo y de
alli pasar al liquido ventricular porel gradien-
te de presidn que ha constituido.

Quizds la alteracion mas grave, que se ma-
nifiesta clinicamente, en forma por demas
conspicua, es una serie de cambios morfologi-
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cos originados por desplazamientos, compre-
siones vasculares y desarrollo de zonas de
infartos resultantes de la isquemia. Estos
cambios morfolégicos los constituyen las
hernias del propio tejido cerebral que obede-
cen al desplazamiento forzado por las zonas
edematosas: debajo de la hoz de la durama-
dre, transtentoriales descendentes o ascen-
dientes, compresién de arterias del poligono
de Willis con infartos en sus territorios, etc.
La recta final se ha alcanzado y no
hay camino de retorno.
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