INTRODUCCION
Cada año, millones de personas sufren un traumatismo craneal y la mayoría de estas lesiones son leves porque el cráneo proporciona una protección considerable al cerebro. Los síntomas de los traumatismos craneales menores generalmente desaparecen por sí solos. Sin embargo, más de medio millón de traumatismos craneales al año son tan graves que requieren hospitalización.1
Se denomina traumatismo craneoencefálico (TCE) a toda lesión traumática sobre la bóveda craneal y/o su contenido que va desde formas simples e inocuas hasta formas graves o la muerte violenta. Entre las causas que más frecuentemente se describen figuran las caídas desde alturas, accidentes de tránsito, agresiones físicas, entre otros.1, 2
Los TCE figuran entre las principales causas de atención médica, ingreso, discapacidad y mortalidad en el mundo moderno. Uno de los problemas fundamentales radica en que, a diferencia de otras entidades, es más frecuente entre la población socialmente activa, mayormente joven. No obstante, se registra un incremento del TCE en el anciano por diferentes causas. 2-4 

Esta entidad constituye una de las principales causas de atención médica en los departamentos de emergencias del mundo. Solo en los Estados Unidos, los gastos por concepto de atención a pacientes con TCE ascienden a 60 billones de dólares por año y se incrementan.3
Un promedio de 90 000 nuevos discapacitados anualmente, incluyendo 2500 que quedan en estado vegetativo persistente se reportan solo en Norteamérica 4. En este país, las muertes por TCE han venido elevándose aproximadamente un 1% año desde 1977. En la actualidad, alrededor de 2 millones de lesiones de ese tipo se producen anualmente y obligan a hospitalizar a 500 000 personas, de las cuales 60 000 fallecen.5, 6
En los países en desarrollo se observa que el incremento de los TCE es debido a la mejoría en los niveles de vida a la vez que la mortalidad es superior a la de países desarrollados por el menor cumplimiento de las leyes del tránsito, el incremento en la violencia y el uso de armas de fuego. La incidencia del TCE  varía según el reporte de los diferentes autores. En China se ha informado una tasa de 359 por 100 000 habitantes, mientras Europa reporta una tasa de 300 por 100 000 habitantes en varias ciudades. 7 

En América Latina y en Cuba las estadísticas son imprecisas. Las muertes violentas en Cuba, entre las que resaltan los accidentes, arrojan tasas de mortalidad de 6,4 x 1 000 habitantes, por lo que se han convertido en la  cuarta causa de muerte.8 
Los traumatismos cráneo encefálicos graves (TCEG) presentan en la actualidad una mortalidad de 40%, más común de  lo que se piensa y múltiples estudios arrojan resultados pesimistas presentando cifras de mortalidad y pronóstico desfavorables muy similares a los reportados en el último cuarto de siglo. A pesar del perfeccionamiento de los sistemas de recogida, de la atención de emergencia9,10, del desarrollo de novedosos medios de diagnóstico 11, de la monitorización de la presión intracraneal (PIC) y otros parámetros vitales12, de la introducción de nuevos fármacos neuroprotectores13 y del mejoramiento de las unidades especializadas en cuidados neurointensivos, ese tipo de trauma da lugar a las más altas cifras de morbilidad y mortalidad de entre todos los existentes.14

En numerosos estudios  se señalan diferentes factores considerados como pronósticos13, 15. Identificarlos ha sido un paradigma para los profesionales que tratan la enfermedad, que deben  tomar  decisiones basándose en el absoluto conocimiento del diagnóstico y pronóstico del paciente. Se han creado  índices y escalas para cuantificar la gravedad de la lesión del paciente traumatizado y su implementación ha facilitado un lenguaje universal en temas de trauma que se convierte en una herramienta valiosa.16
Disímiles factores influyen en la evolución y desenlace de un TCEG. Antes de la década del 70, fue muy difícil el establecimiento de un pronóstico clínico fiable por la inexistencia de terminología estandarizada. Los primeros  estudios diseñados para la validación y comparación entre modelos predictivos fueron realizados por Liebert 17, luego surge la escala de Glasgow para el coma.  A comienzos de la década de los 90, cuando se inserta la tercera generación de modelos pronósticos, tres grupos de investigadores propusieron nuevos instrumentos de predicción como el APACHE II por Drost. Estos autores describieron  un modelo para predecir la mortalidad hospitalaria18.
En la bibliografía revisada sobre el tema que nos ocupa se presta especial importancia como predictores  en el TCEG a factores que hemos dividido en clínicos, de laboratorio e imagenológicos,

EL TCEG es más frecuente en el sexo masculino, empeorando el pronóstico a medida que incrementa la edad 18,19 dando lugar a puntuaciones de ISS más altas y bajos valores de la ECG con el aumento de las comorbilidades, necesidad de descompresión quirúrgica y presencia de complicaciones sistémicas (hipoxia, hipercapnia, hipotensión y anemia) 12, 13,18(20. 
Los pacientes mayormente fallecidos en los que se monitorizó la presión intracraneal (PIC) presentaron hipertensión intracraneal (HIC) con alta mortalidad. La mortalidad de los pacientes con TCEG  se asocia de forma significativa a la existencia de hiperglucemia, coagulopatías, bradipnea, arritmias (fundamentalmente la taquicardia) y presencia de alteraciones pupilares como la midriasis bilateral (sobre todo al ingreso) 12, 13,17(20.
No se puede dejar de mencionar el importante papel  de la tomografía creada en 1973,en la cual se usa la clasificación de Marshall para hallazgos en el trauma craneoencefálico en  un intento por crear una clasificación tomográfica que sea capaz de determinar la gravedad del TCE y poder relacionarla con el pronóstico. En esta se tienen en cuenta varios parámetros que se reconocen como predictores de mal pronóstico como la desviación de la línea media, la presencia de colecciones hemáticas y el borramiento de las cisternas basales como indicador de edema cerebral, según estudiaron Lagares y col en 1984 21, 22. La misma, con sus ventajas y desventajas, ha probado ser una de las más eficaces para conocer la gravedad de la injuria cerebral traumática (ICT) y como signo de deterioro neurológico equivalente al deterioro clínico 6,

Nuestra institución es el principal centro receptor de neurotraumas en la provincia de Holguín, por encontrarse aquí el principal servicio de traumatología provincial y uno de los más importantes de la región oriental del país. La gran mayoría de los pacientes con dicha enfermedad ingresan en nuestro servicio por ser de carácter polivalente y admitir una gran gama de entidades graves. Teniendo en cuenta lo anterior formulamos la siguiente pregunta científica: ¿Cómo pudiera predecirse el pronóstico de los pacientes con TCE grave en nuestro servicio? 

La novedad científica del estudio se sustenta en que permite determinar la relación de las diferentes variables utilizadas con la mortalidad al alta para poder actuar sobre estas más específicamente, en aras de disminuir la mortalidad y la discapacidad. Por todo ello se realiza el presente estudio. 

OBJETIVOS.
GENERAL.
Identificar variables relacionadas con la mortalidad al alta, en pacientes ingresados con el diagnóstico de trauma craneoencefálico grave en la unidad de cuidados intensivos del Hospital General Universitario “V. I. Lenin” de Holguín
ESPECÍFICOS:

1. Caracterizar los pacientes incluidos según variables clínico – epidemiológicas
2. Identificar las principales variables asociadas con la mortalidad por trauma craneal grave en los pacientes del estudio. 

MARCO TEÓRICO.
El trauma craneoencefálico se define como toda aquella agresión que se produce en el cráneo y su contenido por fuerza de la inercia o del contacto  directo y que terminan afectando las estructuras extra e intracraneanas 1. En el presente acápite se detallan las principales características clínicas y evolutivas del paciente con TCE, para poder comprender mejor el fenómeno que se investiga.
Epidemiología del trauma craneoencefálico
El traumatismo craneoencefálico grave se encuentra entre las principales causas de discapacidad y mortalidad en todo el mundo. En Estados Unidos se estiman 50.000 muertes anuales por esta etiología, y entre 11 y 12 millones de ciudadanos europeos y estadounidenses sufren discapacidades por esta grave enfermedad 1, 3. .
Actualmente no existe un reporte unificado y confiable en todos los países lo que impide conocer la verdadera incidencia de este complejo  fenómeno. Se estima que alrededor de 200 personas por cada 100.000 habitantes sufren TCE 7, 8.
La edad de máximo riesgo se sitúa entre 15 y 30 años, lo que genera enormes pérdidas en años de vida potencialmente perdidos, gastos millonarios a los sistemas de salud y gran dolor a pacientes y familiares. Se estima que por cada 250-300 TCE  leves se producen 15-20 moderados y 10-15 graves8. 
En Cuba como en casi todo el mundo, la causa más frecuente de TCE son los accidentes de tráfico, seguidos de las caídas de altura. Constituye la quinta causa de muerte en Cuba para una tasa de 28.2 por cada 100 000 habitantes 9 así como la quinta causa de muerte en Holguín para una tasa de 27.3 por cada 100 000 habitantes 10. Los TCE representan la primera causa de discapacidad y muerte en la población menor de 40 años 8,9. El número de traumatismos por accidentes  durante los años 1980 a 1990 alcanzó la cifra de 26 362 muertos, o sea, se produjo una muerte cada cuatro horas. Las pérdidas materiales ascendieron a más de 4 566 528 pesos, sin incluir los gastos por medicamentos y hospitalización 13.
Fisiopatología del trauma craneoencefálico grave.
Desde la época de Hipócrates se sabía de la constancia de los sistemas biológicos, pero no fue sino hasta 1840 cuando Claude Bernard estableció la fisiopatología como una nueva disciplina, al proponer la regulación de los sistemas corporales para conservar la constancia del medio interno. Bernard sugirió que todos los fenómenos vivos eran atribuibles a reacciones bioquímicas y fisiológicas, y que su análisis detallado proporcionaría conocimientos más completos de la vida 22.
El cráneo es un continente rígido, no distensible y la presión en su interior está regida por las variaciones del volumen de su contenido. El volumen de la cavidad intracraneana es de 1200 a 1400 ml. La bóveda craneana contiene 3 elementos principales los cuales interactúan para mantener la presión dentro del sistema en un rango de 7 – 18 cm de agua o 10 - 15 mm Hg. Estos elementos son:
Cerebro: Ocupa el 70% del volumen craneal y está compuesto en un 75-80% de agua. Se divide en dos componentes: intracelular y extracelular. El componente intracelular se subdivide, a la vez, en sustancia gris y blanca. La primera está formada por un grupo celular denso y poco distensible; la sustancia blanca, que es menos densa que la gris, está compuesta por los axones mielínicos de las neuronas y puede almacenar incrementos de un 10% o más de agua. El componente extracelular consiste en una capa líquida fina similar al líquido cefalorraquídeo (LCR), la cual representa hasta el 20% del volumen cerebral. A pesar de que el cerebro es catalogado como incompresible, puede existir reducción de su volumen, básicamente, por la pérdida de agua extracelular. Sin embargo, a efectos de reducción o mantenimiento de  la presión del sistema, este mecanismo compensador solo funciona en aumentos crónicos de presión no teniendo utilidad en los procesos agudos que ocurren producto de un TCE.  

Líquido Cefalorraquídeo: Ocupa el 20% del volumen de la bóveda craneana. Es producido principalmente por los plexos coroideos de los ventrículos cerebrales, especialmente los ventrículos laterales. Normalmente, este líquido circula por un sistema de drenaje hasta llegar al espacio subaracnoideo. Es reabsorbido por las vellosidades aracnoides y granulaciones de Pachioni las cuales son apéndices de aracnoides localizados en las convexidades cerebrales y que se proyectan hacia los senos durales, donde retorna el líquido hacia la circulación venosa. En situaciones de aumento de la presión endocraneana, el LCR puede desplazarse fuera de la cavidad craneal para mantener una presión intracraneal dentro de límites normales. En situaciones como  hipotermia, aumento de la osmolaridad plasmática, disminución de la cantidad del líquido cefalorraquídeo, disminución de la presión de perfusión cerebral y aumento de la presión hidrostática de los ventrículos disminuye su producción; en el caso contrario, aumentando su producción como en las hipertermias, la disminución de la osmolaridad plasmática y el aumento de la osmolaridad del liquido cefalorraquídeo.12(15
Volumen sanguíneo cerebral (VSC): Espacio que ocupa el contenido sanguíneo dentro de la circulación cerebral. Está determinado por el diámetro de las arteriolas y vénulas. En condiciones ideales, ocupa el 10% del volumen craneal. Es importante resaltar que el VSC no es directamente proporcional al flujo sanguíneo cerebral (FSC), término que se explicará más adelante. En situaciones en que se incrementa la presión intracraneal, puede desplazarse el VSC fuera del cráneo, en especial el de los senos venosos, en un intento de mantener la presión del sistema dentro de límites compatibles con la vida.12,15,18
La fisiopatología del edema cerebral postraumático es materia de controversia. Tomando en cuenta la rápida instauración del mismo, inicialmente existe un incremento del volumen sanguíneo cerebral y vasodilatación, por lo que probablemente es el mecanismo en la formación del edema 5. El edema cerebral difuso de un hemisferio cerebral se desarrolla en los primeros 20-30 minutos después del trauma; sin embargo, el edema cerebral grave suele desarrollarse en las 24-48 horas posteriores al mismo. En estados tempranos del trauma,  el edema cerebral difuso es el responsable de la evolución fatal en su gran mayoría de los pacientes con traumatismo craneoencefálico severo 3,4,6,7.
Autorregulación cerebral.
El edema cerebral constituye una respuesta inespecífica del encéfalo ante noxas de variada índole (traumáticas, isquémicas, metabólicas, tóxicas, infecciosas, etc.) y que denotan la existencia de líquido en exceso fuera del compartimiento vascular, rompiendo con la ley de Starling (todo el líquido filtrado por el extremo arterial del capilar es reabsorbido por el extremo venoso del mismo). De esta manera, el líquido se acumula en el parénquima encefálico, produciendo un agrandamiento volumétrico del mismo 23,24.
Esto se produce por un fracaso de la barrera hematoencefálica (BHE) formada por la estrecha unión de las células endoteliales capilares, rodeada de pies astrocíticos. Entre sus funciones está restringir el paso de moléculas hidrosolubles y proteínas, permitiendo el paso a las liposolubles y actuando como una membrana semipermeable en la que el movimiento de fluidos es gobernado por la presión osmótica; los poros del endotelio capilar no permiten el paso de iones y existe un sistema de trasporte activo mediado por transportadores (D-glucosa, cuerpos cetónicos, aminoácidos). 25
Aunque basado en estudios previos, fue Klatzo quien definió dos clases diferentes de edema dentro del encéfalo desde el punto de vista morfológico y fisiopatológico:

Edema vasogénico: se produce la salida de  proteínas plasmáticas fuera del espacio intravascular que arrastra agua al espacio extracelular, debido a una disfunción de la barrera hematoencefálica. Es un edema básicamente extravascular y predomina en la sustancia blanca (acentuado por lesiones secundarias como la hipoxia, la hipercapnia y la hipertensión que contribuyen a afectar la autorregulación e integridad de la BHE.
Edema citotóxico: se produce por disfunción de la bomba de membrana Na+/K+ATPasa, detectada sobre todo en situaciones de isquemia o por tóxicos. El aumento del Na dentro de la célula lleva a una difusión de agua dentro de la misma, que provoca la turgencia celular. Este edema es, por tanto, intracelular, en sus inicios predomina en los astrocitos y se detecta varias horas después de instalado el proceso en las neuronas.

Hiperémico: por incremento del volumen intravascular, bien sea por dilatación arterial y/u obstrucción venosa.

Osmótico: se produce por el establecimiento de gradientes osmóticos desfavorables entre el plasma y el cerebro con integridad de la BHE.

Compresivo: ocasionado por obstrucción del flujo del fluido intersticial; en este caso no se afecta la BHE. 

Otros tipos de edema cerebral se han descrito. Dentro de esta misma etapa se mencionaba el edema intersticial o hidrocefálico alrededor de los ventrículos cerebrales, provocado por la trasudación de líquido debido al aumento de la presión hidrostática del LCR dentro de estas cavidades en el curso de la hidrocefalia 26,27.
Más recientemente, Nayak et al han descrito otros casos de edema intracelular no relacionado directamente con la disfunción de la bomba Na/K y sí con la liberación de aminoácidos neuroexcitatorios (sobre todo glutamato y aspartato), visto más frecuentemente en el trauma y la isquemia cerebral. La relación de estos aminoácidos con receptores en la membrana de los astrocitos y neuronas (sobre todo receptores de N-metil-D-aspartato) lleva a la apertura de los canales del calcio voltaje dependientes y al aumento del calcio citosólico con la activación de sistemas de segundos mensajeros y enzimas proteolíticas intracelulares, así como la difusión de agua al espacio intracelular. Este hecho se ha llamado edema neurotóxico. 28
Resulta lógico pensar que en el TCEG estén imbricados varios tipos de edema, lo cual podría denominarse edema cerebral mixto y ser el tipo de edema cerebral más frecuentemente encontrado en la práctica clínica. 29
En el trauma se producen respuestas metabólicas, hormonales y hemodinámicas. Estas respuestas están caracterizadas por la alteración en el metabolismo de las proteínas con balance nitrogenado negativo, hiperglicemia, retención de sodio,  agua y un incremento en la lipólisis. Además hay liberación de hormonas contrarreguladoras, síntesis hepática de numerosos factores de fase aguda y fiebre  llamada “respuesta metabólica al trauma”. 22-25
Esta respuesta es activada por varios tipos de estímulos nociceptivos, por lesión de tejidos, por isquemia tisular y por la reperfusión, así como por las alteraciones hemodinámicas que se presentan comúnmente en estos pacientes 22 favoreciendo esta el aporte de oxígeno a las células, movilizar sustratos de energía, mejorar el aporte de sustratos de importancia extrema al sitio de lesión (en especial glucosa, para cicatrización) y minimizar el dolor 23. 

Esta respuesta puede estar modificada por diversos factores preexistentes en el paciente como 1: 
1. Consumo de etanol y otras drogas. 

2. Empleo de medicamentos. 

3. Interrupción de farmacoterapia previa. 

4. Enfermedad persistente. 

5. Edad

La catabolia generalizada,  la hiperglucemia, la gluconeogénesis persistente, la proteólisis, el balance nitrogenado negativo, la producción de calor y la disminución ponderal son características de toda lesión significativa. El grado de estas alteraciones guarda relación directa con la gravedad del traumatismo. Gran parte de la energía requerida durante el período postraumático se deriva de la oxidación de lípidos; la catabolia neta de 300-500 g/día de la masa celular de tejidos magros se precisa como fuente de aminoácidos para la gluconeogénesis. La persistencia de la lesión, en particular con la sepsis añadida, no tan infrecuente en los pacientes traumatizados, inhibe los mecanismos adaptativos usuales activados durante el ayuno para reducir las cantidades de glucosa necesarias por día en virtud de mecanismos desconocidos. En consecuencia, el estado de catabolia intensa persiste y origina proteólisis, desnutrición y tarde o temprano, insuficiencia de órganos múltiples y muerte si no se eliminan los estímulos causales.23
Todo traumatismo origina cambios rápidos del volumen extracelular funcional, el volumen circulante efectivo, la osmolaridad extracelular y la composición electrolítica, que resulta en la estimulación del sistema neuroendocrino. A su vez, la respuesta de éste induce alteraciones de las funciones renal y circulatoria encaminadas a mejorar el estado hidrosalino. En última instancia, la gravedad del desequilibrio hidroelectrolítico en lesionados depende en parte del volumen extracelular perdido, la capacidad de respuestas neuroendocrina, renal y circulatoria, la gravedad de la lesión, la calidad y cantidad de soluciones administradas, la edad del paciente, las enfermedades preexistentes y la farmacoterapia concomitante.23
La supervivencia después de una lesión depende de una respuesta fisiológica al estrés agudo.  La respuesta hormonal al estrés agudo incluye una elevación de catecolaminas, cortisol, glucagón, hormona adrenocorticotrópica (ACTH) y hormona del crecimiento (GH). Después del traumatismo, la respuesta inflamatoria es mediada por citocinas, el complemento, eicosanoides y otros mediadores como el factor activador de plaquetas. La activación persistente de estos mediadores puede conducir a un estado hipermetabólico o a la falla orgánica múltiple. Simultáneamente, se presenta una inmunosupresión funcional posterior a los traumatismos, la cual incrementa la susceptibilidad del paciente a infecciones. 22,23
Sistemas y variables en el pronóstico de pacientes con TCEG.
En las unidades de cuidados intensivos el manejo de adecuados criterios a la hora de emitir un pronóstico se hace de vital importancia, pues estos pacientes tienen un estado clínico grave, es por ello que algunos autores intentan estandarizar métodos para elegir elementos pronósticos fiables 9. 

Para predecir el pronóstico de los pacientes con TCEG, se han diseñado diferentes "fórmulas o modelos pronósticos" que a continuación se presentan.
La Escala para el Coma de Glasgow, independientemente de no haber sido creada con este objetivo, satisfizo tal necesidad 8. Actualmente, es la clasificación del trauma craneoencefálico más aceptada globalmente, diseñada para evaluar el nivel de consciencia de los pacientes que han sufrido un traumatismo craneoencefálico al valorar tres parámetros: apertura ocular, respuesta motora y respuesta verbal 3,4. La EGC no es perfecta, pero ha demostrado ser práctica y sencilla, siendo considerada la norma del oro  Su vigencia se ha mantenido a través de los años a pesar de la existencia en la contemporaneidad de otros sistemas semejantes. Su importancia está dada en que posee atributos muy confiables como su valor diagnóstico y pronóstico y permitirnos conocer evolutivamente, a través del empeoramiento o mejoría de sus valores, la evolución de un enfermo neurotraumatizado 25.
El Injury Severity Score (ISS) introducido en 1974 y actualizado en 1976 por Baker y O’Neill, parece ser el índice más fiable y más reproducible de entre los propuestos hasta la fecha  y una escala de apreciación de la severidad de las lesiones anatómicas en el trauma. La validez del ISS ha sido igualmente demostrada en todos los tipos de traumatismos, accidentes de circulación u otro origen y establece estadísticamente un pronóstico del riesgo de fallecimiento. Con un ISS  por debajo de 10 puntos la mortalidad es casi nula;  ningún paciente traumatizado cuya puntuación sea superior a 50 ha sobrevivido. Además, existe una clara correlación negativa entre el tiempo de supervivencia y la elevación del índice. Cuanto más elevado es el ISS, más (si se debe producir) cercano está el fallecimiento del paciente .27
La edad es una variable influyente en los procesos biológicos pues resume todos los cambios ligados al envejecimiento. Su papel como factor pronóstico es reconocido en casi todas las enfermedades así como en el TCE. El adulto mayor suele padecer una o más enfermedades crónicas, a lo cual se suman el riesgo atribuible de ingerir medicamentos y la dificultad de mantener un control sistemático de esas afecciones. Además de ello, al producirse un mayor deterioro de sus funciones biológicas y disminuir su rol social, también se empeñan en conservar su independencia. Al respecto se ha afirmado que a medida que aumenta la edad, se incrementa el riesgo de ocurrencia de los traumatismos por la predisposición que acompaña al envejecimiento fisiológico progresivo de los distintos sistemas. 12, 13, 15, 20-24, 26
El sexo tiene una influencia muy variable según diferentes investigaciones consultadas. Afecta más a varones (en relación 2:3) debido a los diferentes roles y conducta social de uno y otro sexo Mientras algunos autores 23, 24 plantean un  pronóstico muy desfavorable en el caso de las mujeres, pues están más propensas a desarrollar peor edema cerebral, otros 22 sugieren que la progesterona podría actuar como un agente neuroprotector en las mujeres, con una mejor recuperación tras un TCEG 16. 
Estado premórbido: un gran número de factores preexistentes modifica el pronóstico de un paciente con un TCEG. Ningún neurocirujano o clínico que maneje estos pacientes con frecuencia, ha dejado de experimentar la amarga experiencia de seguir un paciente que ya se ha recuperado de su lesión encefálica de etiología traumática y que fallece como resultado de la descompensación de una patología previa, aparentemente menos grave como la diabetes mellitus, la hipertensión arterial, las enfermedades cardiovasculares, etc.12,22,23
La hipotensión  tras un TCE  aumenta claramente la mortalidad por breve que sea el período durante el que se instaura. Normalmente el cerebro tiene la capacidad de adaptar el flujo sanguíneo cerebral al consumo de oxígeno cerebral (CMRO2), satisfaciendo las necesidades metabólicas del tejido cerebral. Esta propiedad se conoce como acoplamiento flujo/consumo y puede abolirse en determinadas condiciones, como en el TCE, pudiendo ser insuficiente en casos de isquemia o ser excesiva la demanda (perfusión de lujo). Cuando se pierde la autorregulación, la perfusión cerebral sigue entonces pasivamente a la presión arterial sistémica y es esta la causa que las variaciones de la presión arterial sean tan perjudiciales, pudiendo causar isquemia o hiperemia y agravar la injuria cerebral postraumática. Siendo este  el mecanismo por el que se producen lesiones cerebrales isquémicas por descenso de la presión de perfusión cerebral. La PPC depende de la presión arterial media (PAM) y de la PIC (PPC = PAM – PIC).  Cuando se asocia a hipotensión arterial el descenso de la presión de perfusión cerebral, el daño neuronal está asegurado y en la mayoría de los casos es irreversible. La presión arterial sistólica por debajo de 90 mm Hg (hipotensión) siempre ha sido considerado como un factor importante en la mortalidad por TCE grave y tanto es así que pudiera duplicarse el número de defunciones cuando se presenta en estos pacientes. La hipotensión es importante antes, durante y después de la reanimación, por varias razones: primera, puede ser tratada en la valoración inicial con TCE y segunda, todas las estrategias o protocolos que se elaboren para tratar a personas gravemente traumatizadas deben incluir la detección y tratamiento de la hipotensión arterial. Por consiguiente, la alta relación encontrada entre la hipotensión arterial y el fallecimiento concuerda con lo comunicado en otros estudios. 13,15,16 La presencia de tensión arterial por debajo de la requerida como parte de la respuesta sistémica al trauma, ha sido vinculada con alteraciones de la presión intracraneal, edema, hemorragias intracraneales diferidas y, por tanto, también con mal pronóstico. 1 

En referencia a la bradipnea suele señalarse un predominio de las dificultades respiratorias. Así, Nicho et al, 16 reportaron que el 50% de los pacientes con respiración espontánea presentan hipoxia y el 40% del total de pacientes acaban desarrollando un proceso neumónico. La hipoxia debe ser corregida lo antes posible ya que se relaciona con un incremento del mal pronóstico. En un estudio clínico sobre fallecidos por traumatismo craneoencefálico, diagnosticaron dichas alteraciones en 77,2 % de su casuística, la mayoría de cuyos integrantes fallecieron a causa de episodios bradipneicos. Jennett, citado por Salas Rubio, 1 informó anormalidades del patrón respiratorio en 60 % de sus pacientes, con primacía de la polipnea 30. 

Desde hace muchos años, las anormalidades respiratorias en la evolución de enfermos con TCE graves, ha sido un factor de mal pronostico frecuente y precoz, debida a insuficiencia respiratoria postraumática: central (por lesión de tronco cerebral); por lesión tóraco pulmonar asociada, por obstrucción de vías aéreas o mixta. Eleva considerablemente la mortalidad, sin olvidar que las lesiones extracraneales que puedan haberse producido en los pacientes politraumatizados, son capaces de influir en la mecánica de la ventilación pulmonar, definiéndose como la hipoxia cerebral como uno o más episodios de cianosis/apnea y/o gasometría  arterial con Pa02 < 60 torr 17,18,22. 

Acerca de la bradicardia cabe comentar que estos hallazgos se diferencian de los de algunos autores, quienes han notificado una mayor mortalidad asociada a taquicardia que a la bradicardia, como se demuestra en la serie de Moore et al. 17 Kühne y su grupo de trabajo 18 destacan que la taquicardia está presente en los fallecidos con mayor frecuencia de lo que podría esperarse, lo cual le confiere un valor predictivo de mal pronóstico. 

La hipotermia en  los pacientes  traumatizados se ha asociado con una mala evolución. La mortalidad  aumenta  significativamente  en  los  pacientes  traumatizados  con  una  temperatura   central por   debajo   de   34°C   y   alcanza   al   100%  en   pacientes   traumatizados   con   una   temperatura   central menor   de   32°C.   La   hipotermia   afecta   a   todos   los   sistemas   orgánicos.   Los   efectos   desfavorables incluyen:   disminución   de   la   frecuencia   cardiaca   y   del   volumen   minuto   cardiaco,   aumento   de   la resistencia   vascular   sistémica,   arritmias,   disminución   de   la   reabsorción   de   sodio,   depresión   del  sistema nervioso central y trastornos de la coagulación 34. Los pacientes víctimas de trauma rara vez presentan menos de 36oC  al ingreso como consecuencia de la respuesta metabólica al trauma. La hipotermia se produce en la sala de urgencias por el suministro de soluciones frías y la exposición al medio ambiente cuando se está desnudo. Se agrava en la sala de operaciones, en los traumas múltiples, al abrir la cavidad abdominal o torácica en un ambiente cuya temperatura es usualmente de 20 oC o menos. Se produce así un círculo vicioso en el cual la hipotermia induce un defecto en la coagulación, éste produce hipovolemia y para corregirla se aplican soluciones que no se alcanzan a calentar 31.
La hipertermia es causa de incremento de los requerimientos energéticos del encéfalo hasta de un 7% por cada grado que se eleva10. Si tenemos en cuenta que en el trauma grave existe un estado de hipermetabolismo e hipercatabolismo incrementándose los requerimientos calóricos hasta del 325% de lo normal y con una producción energética que en condiciones de isquemia va  a depender de la glicolisis anaerobia ,mecanismo poco eficiente que  condiciona una disminución de los niveles de ATP 32,33.
El sistema de puntuación APACHE II se considera una medida de la gravedad de la enfermedad del paciente y la predicción individual de la mortalidad a partir de la puntuación por la fórmula de regresión logística desarrollada por Knaus et al 40. El uso del Sistema APACHE permite realizar la evaluación del estado de gravedad de un grupo de pacientes y su valor se encuentra entre 12 y 71. Mientras mayor puntaje tenga el enfermo, mayor riesgo de fallecer tendrá el mismo. El valor del APACHE II  se determina entre las 24-36 horas del ingreso en la UCI. Se considera como predictor de mortalidad valores entre 20-30 puntos y más de 30 como de muy alto riesgo.  Esta escala es una de las más utilizadas 25. Los estudios que han comparado los modelos ajustados de riesgo en cuidados intensivos, se han basado solamente en la mortalidad hospitalaria pero trabajos recientes han demostrado que los pacientes gravemente enfermos con sepsis, neumonía adquirida en la comunidad y traumatismos no susceptibles de tratamiento quirúrgico no alcanzan la estabilidad clínica al menos hasta 90 días después del alta hospitalaria y en otro grupo de enfermedades graves este período es mucho más prolongado. Como la Escala APACHE II se basa en mediciones fisiológicas durante las primeras 24 horas de un episodio agudo, este sistema es un predictor poco seguro de la sobrevivencia del paciente en el período posterior al alta, cuando las condiciones premórbidas existentes pueden jugar un papel preponderante en la supervivencia 33.
En las últimas tres décadas hemos asistido a importantes avances en los conocimientos fisiopatológicos del TCE. Así, reconocer la importancia de monitorizar en el laboratorio múltiples variables fisiológicas en la cabecera del paciente ha demostrado su valor en el pronóstico de estos pacientes.

Tanto la hipoglucemia como la hiperglucemia incrementan la lesión cerebral. Las cifras superiores a 200 mg/dL de glucemia, con descenso del pH celular y un mayor retraso para iniciar la perfusión cerebral en casos de isquemia30. Como hemos visto anteriormente, las cifras altas de glicemia en un cerebro con ciertas condiciones de anaerobiosis, produce un descenso del metabolismo oxidativo de la glucosa, redundan en una mayor producción de ácido láctico y acidosis láctica cerebral, con sus consiguientes efectos deletéreos. Generalmente después de una injuria grave y producto de la respuesta de estrés, lo más frecuente es encontrar cifras altas de glicemia a pesar de no aportar glucosa. Esta hiperglicemia mantenida, incluso se considera un signo de mal pronóstico en el trauma craneal grave. La hipoglicemia no es frecuente, pero de presentarse puede generar lesiones secundarias, ya que los sustratos metabólicos del cerebro son el oxígeno y la glucosa y la neurona necesita un aporte estable de estos, produce aumento del flujo sanguíneo cerebral hasta un 300%, metabolismo anaerobio, acidosis intraneuronal y muerte celular.

Todo traumatismo origina cambios rápidos del volumen extracelular funcional, volumen circulante efectivo, osmolaridad extracelular y composición electrolítica, que resulta en la estimulación del sistema neuroendocrino. A su vez, la respuesta de éste induce alteraciones de las funciones renal y circulatoria encaminadas a mejorar el estado hidrosalino. En última instancia, la gravedad del desequilibrio hidroelectrolítico en lesionados depende en parte del volumen extracelular perdido; capacidad de respuestas neuroendocrina, renal y circulatoria; gravedad de la lesión; calidad y cantidad de soluciones administradas, edad del paciente, enfermedades preexistentes, farmacoterapia concomitante 25. 
A pesar de las numerosas variables potenciales señaladas, la respuesta a la pérdida del volumen circulante efectivo y electrolitos se puede definir de manera sencilla como un esfuerzo fisiológico coordinado para prevenir pérdidas ulteriores e innecesarias del volumen circulante y reponer el perdido, el primero de estos objetivos conlleva la retención hidrosalina por los riñones, para minimizar la excreción, mientras que el segundo radica en la restauración de la volemia 25.

La retención de sodio es un signo cardinal de las lesiones que resulta en parte de la hipersecreción de corticosteroides y aldosterona. También es claro que cuando mayor sea la carga de sodio que recibe el paciente, tanto mayor es la cantidad que retiene. En otras palabras, ésta depende de la carga de sodio, más que la magnitud de la lesión. La retención en lesionados no se explica solo por la hipersecreción de aldosterona y cortisol, dado que el balance positivo del elemento persiste después de la restauración de las concentraciones normales de estas hormonas. Se sabe que otros factores contribuyen a tal balance, a saber, aumento de la fracción de filtración glomerular y de la reabsorción de sodio en los túbulos proximales, además del mayor flujo sanguíneo en las nefronas yuxtaglomerulares 1.

La afectación del eje hipotálamo-hipofisario da lugar a una diabetes insípida (DI). La DI causada por un TCE suele ser transitoria, y una vasopresina de acción larga podría conducir a una intoxicación por agua. En definitiva este cuadro se suele resolver en semanas, no prolongándose por lo general más de 3 meses. La aparición precoz de DI es un signo de mal pronóstico y puede indicar lesión irreversible de hipotálamo o de tronco34.
Tras el trauma, el edema cerebral puede estimular una liberación excesiva de hormona antidiurética (ADH), lo que provocaría retención de agua e hiponatremia dilucional. El síndrome de secreción inadecuada de hormona antidiurética (SIADH) está especialmente relacionado con fracturas de la base del cráneo, ventilación mecánica prolongada y aumento de la PIC.  Otras causas de hiponatremia en el contexto de un TCE pueden ser una natriuresis inapropiada o el tratamiento con soluciones hiponatrémicas. En el SIADH, como se ha dicho, la hiponatremia sería dilucional.

Alcalosis: hay que prevenir la alcalosis grave en  estos pacientes a causa de sus posibles riesgos; entre estos se cuenta con la hipoxia hística por el efecto de la alcalosis sobre la curva de disociación de la oxihemoglobina, además de la hipokaliemia y cambios del tono vasomotor, como la vasoconstricción cerebral que acompaña a la alcalosis respiratoria. 

Acidosis: el desequilibrio acido-básico más frecuente en lesionados graves o quienes sufren descompensaciones graves de los pulmones o en la circulación renal es la acidosis metabólica o respiratoria. El choque ocupa el primer lugar entre las causas de acidosis en lesionados. La acidosis metabólica resulta de hipoperfusión de los tejidos y del metabolismo anaerobio, en vez de causarlos. También puede aparecer en pacientes con acidosis respiratoria si ocurre hipoventilación repentina, con la que no se amortigua el aumento de la lactacidemia que acompaña a la alcalosis respiratoria. La acidosis tiene efectos de importancia en el sistema cardiovascular, como disminución de la contractilidad miocárdica y de la respuesta del miocardio y vasculatura periférica a las catecolaminas, así como predisposición a las arritmias cardiacas. 25
El déficit de bases y el nivel de lactato sérico son indicadores adecuados del   estado   de   la   perfusión   tisular.   El   déficit   de   bases   es   un   indicador   sensible   tanto   del grado  como   de  la  duración   de   una  perfusión   inadecuada.   Rutherford   y   colaboradores   demostraron que  un  déficit   de  bases  de  - 15  mEq/L   en  un  paciente  menor   de  55  años  de  edad  sin  traumatismo de cráneo es un marcador para identificar al paciente in extremis. La curva de la mortalidad se desplaza hacia la izquierda en los pacientes ancianos y en los que tienen traumatismo de cráneo, sugiriendo que en estos casos el   valor  crítico  del  déficit  de  bases es de  - 8 mEq/L. El   fracaso en normalizar, ya sea la concentración de lactato o el déficit de bases por 48 horas luego de la injuria se ha correlacionado con una mortalidad entre el 86 y el 100% 35. La medición del lactato es otra herramienta útil en la determinación del metabolismo neuronal. Constituye un indicador indirecto del consumo de oxígeno por la célula y la perfusión cerebral, por ser este el producto final del metabolismo anaerobio que tiene que realizar la célula una vez que las reservas de oxígeno han caído o son insuficientes. Es producido por todas las células en mayores cantidades cuando tienen que recurrir a la oxidación anaerobia de la glucosa, pues como es sabido, el tejido nervioso prácticamente no tiene reservas de ATP disponibles.

Con la introducción en la década de los 70 de la tomografía axial computarizada (TAC) por Hounsfield y Ambrose se  abrió una ventana, hasta ese momento impensable, sobre el entendimiento de muchos procesos estructurales y funcionales que ocurren en el encéfalo traumatizado, ampliando las posibilidades predictivas de los pacientes que han sufrido TCEG. Las fracturas de cráneo pueden ser perfectamente estudiadas en la TAC con mucha más calidad que en la radiografía convencional y aún puede realizarse la reconstrucción tridimensional de estas con técnicas volumétricas. Sin embargo, es poco sensible en la identificación de lesión axonal difusa y de lesiones en la fosa posterior.  Tiene el inconveniente de dar una información estática y momentánea sin permitir conocer continuamente los cambios fisiológicos que van ocurriendo, además de requerir movilizar al paciente crítico fuera de la UCI con los consiguientes riesgos que esto trae aparejado. No obstante son insustituibles en la evaluación inicial y evolutiva de estos enfermos. 

La resonancia magnética nuclear (RMN) craneal es una prueba potencialmente más sensible pero de difícil realización en estos enfermos, hecho que ha impedido la generalización de su uso. La RMN no debe indicarse en estos casos por no aportar datos extras, requerir mucho tiempo y ser más costosa a menos que aparezcan lesiones penetrantes10,33.
La TAC es el método preferido de diagnóstico al ingreso para determinar  el grado de lesión postraumática y la presencia de hematomas intracraneales en desarrollo. Es un estudio bastante inocuo aunque con algún riesgo por el grado de radiaciones al que son sometidos estos pacientes. Los beneficios de su uso superan los riesgos entre los que se destacan su rapidez, permite el uso de aditamentos metálicos frecuentemente usados en la estabilización de los pacientes politraumatizados, antes de ser llevados al tomógrafo los que no pueden ser utilizados con la resonancia magnética33. 
Varios han sido los intentos de crear una clasificación tomográfica que sea capaz de determinar la gravedad del TCE y homogeneizar el grado de lesión a la vez que tiene valor pronóstico. Entre las más conocidas se encuentra la clasificación de Marshall 6.En esta se tienen en cuenta varios parámetros que, según el autor, se reconocen como predictores de mal pronóstico entre los que se encuentran: la desviación de la línea media, la presencia de colecciones hemáticas y el borramiento de las cisternas basales como indicador de edema cerebral. Esta clasificación, a pesar de sus limitaciones ha probado ser una de las más eficaces y ampliamente validadas para clasificar la gravedad del TCE7.
Se conoce que existe una correlación entre la gravedad del TCE y el tipo, localización y evolución de las lesiones tomográficas. A medida que las lesiones tomográficas tienen mayores dimensiones, número o bilateralidad empeora el pronóstico, el grado de secuelas si el paciente sobrevive y la mortalidad10. No obstante, cabe señalar que no siempre se observa una relación entre el grado de las lesiones y la gravedad del cuadro. Muchos casos presentan TAC casi normales  sin que se entienda el porqué del cuadro clínico. Entre las probables explicaciones a que se atribuye este fenómeno se encuentra la injuria axonal difusa 35,36. 

Importancia del neuromonitoreo multimodal con fines diagnósticos y pronósticos en el paciente con trauma craneoencefálico.

En las últimas tres décadas se han producido importantes avances en los conocimientos fisiopatológicos del TCE, así como en nuestra capacidad para monitorizar en el laboratorio y a la cabecera del paciente múltiples variables fisiológicas aumentando las posibilidades predictivas en la mortalidad de los mismos35.
En el TCE, tras el impacto se produce un daño progresivo y van apareciendo lesiones cerebrales primarias, pero también lesiones cerebrales secundarias como consecuencia de la activación de cascadas bioquímicas. El tratamiento actual se basa en la atención especializada en el momento adecuado, en el lugar del incidente y durante el transporte, los protocolos de manejo en UCI en el control de los mecanismos de lesión secundaria y la utilización precoz de la cirugía22.
El neuromonitoreo incluye una serie de observaciones, mediciones y determinaciones, clínicas y paraclínicas, que se realizan en el paciente que ha sufrido un TCE con el objetivo de determinar precozmente las complicaciones y poder accionar sobre ellas para mejorar la evolución del mismo. El neuromonitoreo como elemento renovador y revolucionario dentro de la medicina estuvo limitado entre los años 1960 y 1980  al monitoreo clínico y muy escasos centros utilizaron, al final de estos años, el monitoreo invasivo de la presión intracraneal. Esta era se conoció como la era del “neuromonitoreo clínico”. Cuando se manifestaban los signos clínicos muchas veces las lesiones neurológicas eran irreversibles. Desde los años 80 hasta el 2000 florece la era del “monitoreo fisiológico” y es entonces cuando los centros pioneros de la investigación estandarizan la medición de la presión intracraneal y la saturación venosa yugular de oxígeno12.
El neuromonitoreo puede ser organizado de la siguiente manera:

Clínico: el dinamismo de la naturaleza de las lesiones que se producen en los traumas craneales obliga a la evaluación clínica periódica de estos pacientes. No obstante, el uso de sedación profunda o parálisis muscular limitan el examen clínico solo a la respuesta pupilar. Es por ello que se imponen otros tipos de monitoreos como el imagenológico y neurofisiológico.

Neuromonitoreo intensivo: nos permite conocer en tiempo real y de manera continua el estado y los valores de diferentes parámetros fisiológicos de gran importancia, los cuales no se detectan por el examen clínico, y que definen el pronóstico de estos pacientes. A pesar de las numerosas técnicas novedosas que han surgido en los últimos años, el monitoreo de la PIC sigue siendo hasta estos momentos la piedra angular del neuromonitoreo por su factibilidad, seguridad y escasas complicaciones.37, 38
El registro continuo de la PIC constituye la forma más segura de seguir la respuesta del encéfalo a la injuria. La información que esto nos brinda puede ser enriquecida con otras técnicas de monitoreo como son el monitoreo de la oxigenación cerebral global mediante un catéter en el golfo de la yugular de drenaje predominante, muestras de sangre del bulbo de la yugular, tales como las diferencias arterio-yugulares de lactato (AVDL) y el índice lactato-oxígeno (LOI). A pesar de su amplia utilización en la práctica tiene sus indicaciones así como sus limitaciones: no ofrecen una información fiable sobre el metabolismo cerebral que permita la toma de decisiones terapéuticas.

En más del 50% de pacientes con Trauma Craneoencefálico Grave la PIC. se encuentra elevada y estos aumentos no controlados son la principal causa de muerte en más del 80% de los casos 3-5además la lesión primaria producida en los momentos iniciales del trauma puede ser exacerbada por diferentes mecanismos de lesión secundarias, los cuales pueden ser prevenidos, detectados precozmente o tratados mediante un manejo agresivo e intensivo de esta patología38.
Entre otras técnicas revolucionarias de neuromonitoreo se encuentran la electroencefalografía continua, la microdiálisis cerebral, la medición de la oxigenación tisular cerebral de oxígeno, la espectroscopia con resonancia magnética nuclear, la tomografía con emisión de positrones espiral (SPECT) y la tomografía con emisión de positrones (TEP). La TEP permite conocer el consumo topográfico de la glucosa y con ello el metabolismo de las diferentes zonas de la corteza cerebral. La espectroscopia con resonancia magnética demuestra el contenido de lactato cualitativamente en una estructura cerebral particular.  El uso de la TAC con realce de Xenón 133 continúa perfeccionándose para conocer el metabolismo promedio calculado de las 16 regiones hemisféricas y con ello el índice metabólico cerebral. La microdiálisis cerebral permite medir los neurotransmisores (glutamato),  substratos (glucosa), metabolitos (piruvato, lactato) y otros neuroquímicos extracelulares (glicerol, acetilcolina, colina), en regiones encefálicas específicas en intervalos horarios a la cabecera del paciente. La TAC de perfusión añade capacidad diagnóstica a la imagen cualitativa, que permite trazar mapas de perfusión de determinadas regiones y compararlos en momentos subsiguientes. 

El monitoreo debe mantenerse hasta que la injuria cerebral esté controlada durante al menos 24 horas sin ningún tipo de medidas terapéuticas y ya hayan sido suspendidos los sedantes. Después de los cinco días de monitoreo continuo aumenta el riesgo de colonización bacteriana e infecciones del sistema38-40. 
Estas  complejas técnicas de neurovigilancia, con un elevado costo,  permiten conocer los eventos fisiopatológicos en la medida que van ocurriendo y accionar precozmente para evitar la progresión y producción de la lesión secundaria, siendo esto su más importante valor.

El pronóstico del traumatismo craneoencefálico grave depende de la administración de atención médica de calidad por un equipo multidisciplinario. La clasificación precisa, las innovaciones en el diseño de los estudios, la implementación de investigaciones sobre la eficacia comparada, la selección de los pacientes que se pueden beneficiar con ciertas intervenciones y el tratamiento personalizado en unidades de cuidados intensivos con monitoreo multimodal producirán más mejoras. Las investigaciones de laboratorio preclínicas serán un medio fundamental para generar nuevos tratamientos y biomarcadores y para explicar la fisiopatología.  Los autores piensan que en la próxima década habrá mayores avances, mejoras en su evolución41.
No obstante estaríamos siempre en la disyuntiva de predecir su evolución. Un modelo pronóstico debe ser sólido para que se pueda emplear, ampliamente aplicable y generalizable.   

 MÉTODO.
Se realizó un estudio de cohorte donde se incluyeron los pacientes que ingresaron  en la UCI del Hospital General Universitario “V. I. Lenin” de Holguín en el año 2013. La muestra estuvo conformada por aquellos pacientes que presentaron TCEG. De 626 pacientes atendidos en UCI, se ingresaron un total de  46  pacientes con TCEG, este diagnóstico y la cohorte incluyó 33 pacientes que cumplieron los criterios de inclusión. 
Criterios de inclusión:
· Pacientes con TCEG

Criterios de exclusión:

· Fallecidos en las primeras 24 horas.

· Pacientes en los cuales no se pudieron recoger todas las variables objeto de estudio.
Criterios de salida:
· Pacientes egresados vivos que reingresaron antes del alta hospitalaria o después de esta.

Operacionalización de las variables.

Variable dependiente.
Estado al egreso: variable nominal dicotómica (vivos o fallecidos). Los casos se distribuyeron en escala nominal.

Variables independientes:
· Edad: variable cuantitativa continua que se obtuvo del carné de identidad del sujeto. Se calculó la edad media en años.
· Sexo: variable nominal dicotómica (masculino o femenino). Se obtuvo de la observación del paciente. Se distribuyeron en escala nominal.
· Comorbilidades: variable nominal politómica. Se obtuvo del expediente clínico y se distribuyeron los casos en escala nominal.

· APACHE II: se calculó de forma automatizada en las primeras 24 horas de ingreso. Variable cuantitativa que se analizó empleando media y desviación estándar.

· Escala de Glasgow para el Coma: variable cuantitativa discreta. Se procesó empleando la media y desviación estándar del mejor valor obtenido.
· ISS (Injury Severity Score): variable cuantitativa. Se procesó empleando la media y desviación estándar.

· Tensión arterial media: se obtuvo de la monitorización electrónica y se empleó el peor valor. Se procesó empleando media y desviación estándar, variable cuantitativa.
· Estado de las pupilas: se obtuvo del examen físico del sujeto. Variable nominal politómica que se distribuyó en escala nominal: isocóricas y reactivas, anisocóricas o arreactivas. Se empleó la frecuencia absoluta y relativa (porcentaje)
· Necesidad de tratamiento quirúrgico: variable nominal dicotómica (sí o no). Se distribuyeron los casos en escala nominal y se procesaron empleando la frecuencia absoluta y el porcentaje.
· Duración de la ventilación mecánica: variable cuantitativa continua. Se midió en días y se procesó mediante el uso de la media y la desviación estándar. 
· Hemoglobina al ingreso (g/L): variable cuantitativa continua. Se procesó mediante la media y la desviación estándar.

· Glicemia al ingreso (mmol/L): variable cuantitativa continua. Se procesó mediante la media y la desviación estándar.

· Sodio sérico (mmol/L): variable cuantitativa continua. Se procesó mediante la media y la desviación estándar.

· PaCO2 (mm Hg): variable cuantitativa continua. Se procesó mediante la media y la desviación estándar.

· PaO2 (mm Hg): variable cuantitativa continua. Se procesó mediante la media y la desviación estándar.

· Osmolaridad del plasma (mOsmol/l): variable cuantitativa continua; los casos se distribuyeron en escala de intervalo: (a) < 290 mOmol/l, (b) 290 - 310 mOsmol/l y (c) > 310 mOsmol/l. Se procesaron empleando frecuencia absoluta y relativa (porcentaje).
· Clasificación de Marshall: variable nominal que se distribuyó en escala nominal: (a) grados I y II, (b) grados III y IV y (c) grados V y VI. Se procesó empleando la frecuencia absoluta y el porcentaje.
· Presencia de hemorragia subaracnoidea: nominal dicotómica (grado 0 o I). Se distribuyeron los casos en escala nominal y se procesaron según frecuencia absoluta y porcentaje.

· Presencia de fractura craneales: nominal dicotómica (sí o no). Distribuida en escala nominal empleando frecuencia absoluta y porcentaje.

· Complicaciones: variable nominal politómica. Se distribuyeron según frecuencia absoluta y porcentaje.
Análisis estadístico.
Se calculó la media y la desviación estándar para las variables continuas (ISS, edad, APACHE II11 al ingreso, escala del coma de Glasgow, PAM, duración de la ventilación mecánica, y parámetros de laboratorio: hemoglobina, glicemia, PaCO2, PaO2, y osmolaridad sérica calculada) y las discretas (alteraciones tomográficas según Marshall,10 alteraciones pupilares, politraumatizados (ISS > 15) y necesidad de tratamiento neuroquirúrgico de urgencias) se muestran en forma de porcentaje. Las diferencias entre los grupos se determinó con la prueba de Chi cuadrado o la prueba exacta de Fisher según correspondiera para las variables discretas y con t-Student para las continuas para α=.05. Los datos se procesaron utilizando el programa estadístico SPSS 15.0.0. 
Presentación de los resultados.

Los resultados se presentan en tablas de distribución de frecuencia simple y de doble entrada. Se presentan asimismo algunos resultados en forma de gráficos.

RESULTADOS.
Tabla 1. Características generales de la muestra.

	Variables
	No.
	%

	Total de casos
	33
	100

	Edad (media)
	48
	100

	Sexo masculino
	28
	84,8

	Sexo femenino
	5
	15,2

	Comorbilidades
	
	

	· HTA
	4
	12,1

	· DM
	2
	6,1

	· Epilepsia
	5
	15,2

	· Alcoholismo
	9
	27,3

	· Asma
	2
	6,1


Las características generales de la muestra se exponen en la tabla 1. La edad media fue de 48 años, con predominio significativo  en el sexo masculino (84.8% vs 15.2%). Las comorbilidades  que más frecuentes se relacionaron fueron el alcoholismo (27,3%), la epilepsia (15,2%), la hipertensión arterial (12,1%), la diabetes mellitus y el asma bronquial (ambas con 6,1%).
En la tabla 2 presentamos las variables clínicas estudiadas según el estado al egreso Entre los hombres predominaron los fallecidos: 17 casos que representaron el 66,7% pero sin significación estadística (P=0,33). La edad media en los fallecidos fue de 49.5 ± 21 años vs 50.6 ± 14.7 años en los vivos (p= 0,87). El  APACHE II fue mayor de manera significativa (p=0.039) en los que fallecieron en relación a los egresados vivos (22.6±7.5 vs 16.3±8). La escala de coma de Glasgow fue menor en los fallecidos (4.6 ± 2.3 vs 7 ± 2.4,  p= 0.009) y la TAm  fue significativamente menor (71.6±15 vs 81.8±7, p=0.041). La severidad del trauma según el ISS fue similar en ambos grupos con ligera tendencia a ser menor entre los que fallecieron (19.9±15.3 vs 17.6±13.7, p=0,66). En relación con los días de duración de la ventilación mecánica, no se evidencian diferencias significativas (7,55 ± 3,4 días vs. 7,53 ± 4,9 días, P=0,99). El 66,7% de los pacientes que recibieron tratamiento quirúrgico falleció mientras que en los que no fueron operados, El 63,6% falleció. Estas diferencias no fueron estadísticamente significativas (P=0,27). Las pupilas arreactivas  predominaron entre los fallecidos (40.9 vs 18.2 %)  seguidas de la anisocoria (31.8 vs 18.2%) y la isocoria (22.7 vs 72.7%).
Tabla 2. Variables clínicas según el estado al egreso. 

	Variables
	Vivos
	Fallecidos
	P

	Total de casos (Nº - %)
	11 (33,3%)
	22 (66,7%)
	

	Sexo masculino (Nº - %)
	11 (39,3%)
	17 (60,7%)
	0,33

	Edad (media – DE)
	50,6 ± 14,7
	49,5 ± 21
	0,87

	APACHE II (media – DE)
	16,3 ± 8,0
	22,6 ± 7,8
	0,039

	Escala de Glasgow (media – DE)
	7 ± 2,4
	4,6 ± 2,3
	0,009

	ISS (media – DE)
	19,9 ± 15,3
	17,6 ± 13,7
	0,66

	TAm (media – DE) mm Hg
	81,8 ± 7 
	71,6 ± 15 
	0.041

	Duración de la VAM (media – DE)
	7,55 ± 3,4
	7,53 ± 4,9
	0,99

	Tratamiento quirúrgico (Nº - %)
	7 (63,6%)
	14 (66,7%)
	0,27

	Pupilas (Nº - %) 
· Isocóricas y reactivas

· Anisocoria

· Arreactivas
	8 (72,7%)

2 (18,2%)

2 (18,2%)
	5 (22,7%)

7 (31,8%)

9 (40,9%)
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0,07

	N = 33

	Abreviaturas: ISS (Injury Severity Score);  TAm (tensión arterial media); VAM (ventilación artificial mecánica). 


Tabla 3. Exámenes complementarios según el estado al egreso.
	Variables
	Vivos

(n =11)
	Fallecidos (n= 22)
	P

	Estudios de laboratorio
	
	
	

	Hb (g/l)
	110.1±30.5
	90.8±20.3
	0.069

	Glicemia (mmol/l)
	7.9±1.3
	10.2±4
	0.021

	Osmolaridad (mOsmol/l)
	305±13.2
	314±21.8
	0.15

	Osmolaridad calculada
	
	
	0.92

	290 mOsmol/l
	1 (9.1%)
	3 (14.3)
	

	290 – 310  mOsmol/l
	5 (45.5)
	9 (42.9)
	

	>310 mOsmol/l
	5 (45.5)
	9 (42.9)
	

	Sodio (mmol/l)
	144.7±8.5
	145±6.2
	0.91

	pH
	7.35±0.09
	7.38±0.1
	0.17

	PaCO2 (mmHg)
	35.2±4.6
	42.1±10.3
	0.013

	PaO2 (mmHg)
	157.3±113.9
	127.1±48.9
	0.29

	Estudios tomográficos
	
	
	

	Clasificación de Marshall
	
	
	

	Grado I – II
	1 (9.1)
	3 (14.3)


	

	Grado III – IV
	8 (72.7)
	13 (61.9%)
	0.82

	Grado V – VI
	2 (18.2%)
	5 (23.8%)
	

	Presencia de HAS
	
	
	

	Grado 0
	6 (54.5)
	9 (42.9)


	0.53

	Grado 1
	5 (45.5)
	12 (57.1)
	 

	Presencia de fracturas craneales
	7 (63.3)
	17 (81)
	0.5

	Leyenda: Hb (hemoglobina), PaCO2 (presión parcial de CO2), PaO2 (presión parcial de O2), HSA (hemorragia subaracnoidea).


En la tabla 3 se relaciona el resultado de los exámenes complementarios con el estado al egreso de los pacientes. Los valores de hemoglobina (90.8±20.3 g/L vs 110,1±30.5 g/L p=0,069) y la PaO2 (127,1±48.9 mm Hg vs 157.3±113.9 mm Hg p=0,29) fueron menores en los fallecidos aunque las diferencias no fueron significativas en comparación a los egresados vivos. Tampoco existieron diferencias estadísticamente significativas entre los egresados vivos y fallecidos en relación con el sodio sérico (145±6.2 mmol/L vs 144.7±8.5 mmol/L p=0,91), la osmolaridad plasmática (314±21.8 vs 305±13.2 p=0.15) y el pH  (7.38±0.1 vs 7.35±0.09 p=0,17). Los pacientes fallecidos presentaron valores significativamente mayores de glicemia (fallecidos=10,2±4 mmol/l, vivos=7,9±1,3 mmol/l, p=0,021) y de PaCO2 (35,2±4,6 mm Hg en los vivos  y 42,1±10,3 mm Hg, p=0,013).

Al analizar la clasificación de Marshall según los hallazgos tomográficos, los grados III y IV fueron los más encontrados tanto en los egresados vivos (61.9%) como en los egresados fallecidos (72.2%). Estas diferencias no fueron significativas (p=0,82). La presencia de hemorragia subaracnoidea grado I fue más frecuente en los fallecidos que en los egresados vivos (57,1% vs. 45.5%) pero sin significación estadística (p=0,53). El diagnóstico tomográfico de fracturas craneales fue más frecuente entre los fallecidos (81,0%) que en los egresados vivos (63,3%) pero sin significación estadística (p=0.5). 
Gráfico 1. Complicaciones según el estado al egreso.

En el gráfico 1 presentamos las complicaciones más frecuentemente reportadas en los pacientes egresados vivos y en los egresados fallecidos. Entre los pacientes egresados fallecidos predominaron las complicaciones infecciosas (71,4% vs 54,5%). Aunque el resto de las complicaciones (incluyendo el shock) predominaron entre los egresados vivos, ni las diferencias en relación al desarrollo de infecciones, shock u otras complicaciones tuvieron significación estadística.
DISCUSIÓN.
Numerosas han sido las investigaciones que tratan de vincular, de alguna manera, diferentes variables que orienten sobre el riesgo de mortalidad en los pacientes críticos. En el caso de los pacientes neurotraumatizados, los resultados de los diferentes estudios realizados coinciden en muchos puntos y en otros resultan discordantes en dependencia del diseño de la investigación, de la población estudiada y del país donde se desarrolle la misma.  

De forma general, la mortalidad encontrada entre los pacientes estudiados fue algo superior a la reportada por los países desarrollados aunque estos datos varían en los diferentes reportes consultados.6,12-15 Este hecho obedece a numerosas causas entre las que figuran las dificultades con la rápida evacuación de los pacientes por insuficiencias en el transporte sanitario, manejo inadecuado del personal de rescate, demoras o incumplimiento en los  protocolos de actuación según el nivel de atención de salud, entre otros. Según Petroni et al.16 en los países de bajos y medianos ingresos, la mayoría de los pacientes que sufren un trauma llegan a los hospitales sin intervenciones de emergencia en el lugar del trauma lo que disminuye exponencialmente las probabilidades de supervivencia, sin contar con las restricciones logísticas y el insuficiente personal de enfermería entrenado en el manejo de estos pacientes en la mayoría de los centros médicos. La suma de muchos factores hace que la mortalidad se incremente en estos países con respecto a los países de altos ingresos con sistemas de salud muy eficientes. La mortalidad estimada por TCEG en un estudio en Argentina fue del 58.8%,16 mientras que en Alemania fue de 38.8%.17

El sexo masculino ha sido reportado en prácticamente todos los estudios como predominante, con mayor frecuencia consumen más bebidas alcohólicas, conducen automóviles a mayor velocidad y utilizan armas o participan en riñas. Llama la atención que aunque pocas mujeres sufrieron TCEG, la mortalidad en  estas es considerablemente superior si se tiene en cuenta el número de casos incluidos. Morgan.et al12 reportaron un incremento del odds ratio (OR=1.1) de mortalidad para el sexo femenino en pacientes neurotraumatizados. Salas y col.18 por el contrario, reportaron una mejor evolución en las mujeres. Se requieren de otros estudios para establecer la repercusión del género en el resultado de los pacientes con TCEG y sus probables causas. 

El efecto de la mayor edad sobre la mortalidad es harto conocido y lógico.12-14  A medida que aumenta la edad aparecen nuevas y más graves comorbilidades sumado al mayor uso de anticoagulantes o antiagregantes plaquetarios lo que empeora el resultado.19 Chang et al.14 reportaron que en los pacientes mayores pudiera existir una tendencia a realizar menos medidas intensivas, lo que parece influir en la mayor mortalidad de estos grupos poblacionales20. Resulta curioso que la edad de presentación de los pacientes con TCEG ha ido aumentando progresivamente con el paso de los años 6,7. Sosin et al.16 reportan una mortalidad por TCEG cercana al 90% en los mayores de 60 años.    

El menor Glasgow, el mayor valor del APACHE II al ingreso, la mayor gravedad de las lesiones craneoencefálicas según la clasificación tomográfica de Marshall (entre los grados III – VI), la presencia de alteraciones de la respuesta pupilar (arreactivas) son predictores bien conocidos de resultado desfavorable en estos enfermos lo que traduce un empeoramiento del cuadro neurológico cuando ya comienzan a establecerse los fenómenos inflamatorios cerebrales. Lagares et al.21 reportaron una relación directa entre el menor Glasgow y la mortalidad al igual que muchos otros autores 7 ,8,12,16, 22. La escala del coma de Glasgow es uno de los predictores más estudiados durante todos los tiempos. En casi todas las investigaciones relacionadas con los factores pronósticos se ha validado el Glasgow como un predictor de mortalidad.17, 20, 22 
El shock/hipotensión arterial también son indicadores conocidos de mortalidad en pacientes con TCEG16 sobre todo cuando aparece como complicación.  La disminución de la presión arterial puede deberse a varias causas aunque el edema cerebral y las lesiones intracraneales son su principal etiología en ausencia de hemorragias. En nuestra investigación  la hipotensión arterial fue significativamente mayor entre los fallecidos.
La mayor osmolaridad sérica observada entre los fallecidos pudiera parecer contradictorio considerando que la terapia hiperosmolar controlada actúa como antiedema cerebral para lo que se emplean sustancias como el manitol y el cloruro de sodio hipertónico.24 Pero, la hipernatremia moderada y grave25 y la mayor osmolaridad26 se han asociado a mayor mortalidad.  El sodio es el principal ión osmolar de la sangre. Esto demuestra que, aunque dichas sustancias hiperosmolares han sido recomendadas en la mayoría de las guías de tratamiento del TCEG para el tratamiento del edema cerebral,24 debe monitorizarse periódicamente la osmolaridad sérica y corregirla inmediatamente que esta se incremente por encima de los valores deseados. 

La anemia es un factor conocido de mortalidad.26 Sin embargo, su corrección no parece mejorar el resultado de estos pacientes según algunos reportes.27-29 Actualmente la tendencia a disminuir la frecuencia y el volumen de las transfusiones sanguíneas debido al aumento en la morbimortalidad global por las complicaciones inherentes al proceder, así como la mejor tolerancia de los pacientes a la anemia aguda, ha hecho que descienda el umbral transfusional en los pacientes traumatizados. Una amplia revisión sistemática sobre la influencia de la anemia y el uso de transfusiones sanguíneas en el paciente con injuria cerebral aguda, recoge un impresionante número de estudios discordantes en sus resultados.20 Según se ha observado, la anemia incrementa el flujo sanguíneo cerebral por mejorar la fluidez de la sangre pero disminuye la presión tisular cerebral de oxígeno (Ptc02). Por otro lado, el uso de transfusiones sanguíneas, aunque parece incrementar la Ptc02 y la fracción de extracción cerebral de oxígeno, se ha asociado con peores resultados y mayor mortalidad.23,28 Aún se requieren estudios prospectivos que aclaren la repercusión de las transfusiones sobre la mortalidad del paciente con TCEG y arrojen luz sobre cuándo transfundir.
El valor de la PaCO2 también constituyó un predictor de resultados desfavorables. El valor de este gas en rango cercano a la elevación se asocia a disminución del pH periarterial, vasodilatación cerebral y esto incrementa el edema cerebral y la presión intracraneal, circunstancias que son deletéreas en este tipo de paciente. 42 -46 
De igual manera la   asociación  entre  hiperglucemia  y  mortalidad  ha  quedado  constatada  en  este  trabajo.  Múltiples  estudios encuentran  una  asociación  entre  una  mayor  mortalidad  y   un  aumento  de  la  acidosis  láctica  en  las  zonas  isquémicas cerebrales  con  la  consiguiente  destrucción  neuronal.42-44,47,48
Actualmente se realizan esfuerzos para determinar marcadores moleculares que permitan predecir el pronóstico de los pacientes afectados con más precisión. La complejidad del cuerpo humano y el gran número de mecanismos que participan en la respuesta fisiológico-inflamatoria de un paciente con neurotrauma, hacen que parezca imposible encontrar el predictor de oro por lo que las investigaciones al respecto continuarán indudablemente.   

CONCLUSIONES.
1. Los pacientes fallecidos tenían valores significativamente mayores de APACHE II y menores de la Escala para el Coma de Glasgow, que los pacientes egresados fallecidos.
2. La tensión arterial media fue significativamente menor en los egresados fallecidos.

3. Los casos egresados fallecidos presentaron valores significativamente mayores de glicemia y de PaCO2 que los pacientes egresados vivos.
4. Aunque en los egresados fallecidos predominaron las complicaciones infecciosas, esta relación no fue estadísticamente significativa.

RECOMENDACIONES

1. Mantener un control y vigilancia estricta de los valores de tensión arterial media, glicemia y PaCO2 que fueron las variables relacionadas de manera significativa con la mortalidad.
2. Ampliar y continuar el estudio con el objetivo de identificar variables predictivas de mortalidad hospitalaria  a los 28 días del alta.
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