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El edema cergbral, es un fendmeno hioldgico que ha sido ez
tudiado exhaustivamente desde diversos puntos de vista, v.gr.:

: expériménﬁalmente despdés de estimulos diversos como cémbius de
:emperatura, estimulacién con rayos Laser, inyeccién de sustan-
;iaé_qﬁimicas,,etc: sin embargo, existen pdccs antecedentes an
la litetatura respecto a la evéiucién natural del proceso de eds
mé §éfébr;l secundario a losrbédeéimientoé primariosvdel sistao-
ma nefviosos centtal, por Eantb, la intencibn bisica de esta rg
Qisién es‘puntualiéar 1§'ré1aci6n entre los diversos padecimien
tos neurolfgices y el edema ce:ebfal{,OLras razones para la rea
lizacién de -este estudib son: el interés por conocer las altera-
clones citolfgicas, tisulares y por tanto funcionales, secunda-
rias al proceso edematoso cerebral y finalmente tratar de esta-
blecer una correlacibn entre la alteracibn antes multicitada vy
los cambios en el lfquido cefalorragquideo, independientemente de
lo de los padecimientos primarios.

Edema cerebral como un problema neurolégico.37

Ha sido establecido por algln tiempo que el ECt es el re-
sultado de complicaciones locales a causa de traumatismos, proce
dimientos quirdrgicos, accidentes vasculares, tumores o inflama
ciones cerebrales.iNo estd del todo bien apreciado que el EC

ocurre de alteraciones sistémicas generalizadas.

H
+ edema cerebral.



Conceptos cldsicos y observaciones criticas del edema cercbral. ”

El concepto de edema cerebral es «1 de un ensanchamiento
cerebral debido a un aumento en el contenido de agua: fue conoeey
do va por los primeros patblogos que estudiaron el cerebhro a
-pfincipios de siglo {1904). Ellos, primero aceptaron la defini-
cidn clésica de edema, expresada por la patologia,qene;él de Vir
chow: edema es una acumulacién de lfquido en los espacios tisula
‘reé intercelulares. Las consecuenciasrfisiopatolégiqas de aumen~
to énxvolﬁmen cerebral asociado con EC Yy su sustrato morfol&gico
fueron descrltas por Spatz vy Stroesc1 (1934). Hasenjager Y Spatz

'(1937) y Riessner y zZillch (1939)

Reichardt {1905~1957) dlv1d16 el edema cerebral en: una
forma hemodindmica y un tipo causado por trastornos de la barre-
ra hematoencefdlica. Mientras gue el EC hemodindmico asociado
con venas intracraneales o desfrdenes circulatorios extracerebra
les estd localizado difusamente en la corteza y sustancia blanca
del cerebro, el edema secundario a laceracién cerebral traumdti-
ca, predominantemente estd confinado a las sustancias gris vy
blanca. En el hinchamiento cerebral debido a enfermedad inflama-

toria o anoxia generalizada, el EC afecta fundamentalmente a la

sustancia blanca.

Edema cerebral, curso clinico y secuelas.ls

Los sindromes agudos de edema cerebral con un curso fulmi-

nante, son observados después de hemorragias intracraneales, rup



tura de aneurismas, tumcres‘cerebrales malignos, enfermedades in
flamatorias, alteraciones circulatorias, envenenamientos y des-
pués de traumatismos cranepceresbrales severcs, cuando estas altg
raciones son seguidas por pérdida de la cenciencia y signcs da_
compresibn cerebral vy de tallo cerebral. Un punto importante eg
‘la influencia de la obstruccién de las vias respiratorias con in
.;gremgéto,de estos sindromes criticos. Generalmente el-edema cere
 fb?§1ié;§du§e un sindfome clinico severo de 18 a 48 hs. después

'1dei'inbidehte desencadenante; ~causado por un complejo de aumento

'~ 'de.la presién intracraneal, anoxia e hinchamiento cerebrales,cam

‘»»,xos en-el pH, ‘alteracicnes electroliticas y otros factores va-

rios. Por contraste, el edema reactivo que sigue-a los traumatisg

 ¥mp§k}>§ operaciones cerebrales, esti caracterizado por un cierto

“féefiddé de lgtencia.'El'detéribro del estado clinico con altera-

‘éiones de 1la c0nciencia, incremento de la presidn intracraneal y
érogresién de las lesiones neurolfgicas focales usualmente no
éparece sino hasta el segundo o tercer dias, regresando subse-
cuentemente en menos de una semana.

Las formas subagudas estdn asociadas con signos de incre-
mento de la presibn intracraneal y pueden a menudo confundirse
con tumores cerebrales; un tipico ejemplo es el EC pseudotumoral
en hipertensién maligna. También es observado un curso progresi-

vo después de intoxicaciones como por ejemplo la producida por

C02.

Si el edema cerebral es puro, sin complicaciones como ano-

el S
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xia cerebral, alteraciones metabblicas y circulatorias, usualmepn
te es seguido por remisibn clfnica completa: cuando existen com=
plicaciones, a menudo difusas, el dafo es irreversible (atrxofia,

necrosis y esclerosis de la sustancia blanca, necrosis cortical

y compresifn vasocirculatoria con necrosis, etc,)
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Numeroscs investigadores han realizado estuding axperimen-
tales tanto para producir edema cerebiral on mamfieras, como fara
tratar este edema después de prodecido; a continuncidn se anumeg -

ran las experiencias mids sobresalientes al respecto.
INDUCCION DE EDEMA POR HIPERTENSION CONM NOREPINEFRINA.

Scbutta ¥ col.32fllevaron a’cabo sus inveatigaciﬁnés'gnr2O
: gatbs édﬁltos qué fueron anestesgiados “con néﬁbutél 4 fuerbﬁ iﬁtu—
bados después de ‘una traqueostomia..Para el andlxsis de los resul
tados experlmentales,:los gatos fueron divxdxdos en dos grupos, a

'saber- ,fj“f':

 Gﬁﬁ?Q?I;iDiéé adéotﬁmiéffhhiIAteral en cinco y bilate

ral’én‘ciﬁco. La presxén arter1a1 sxstémxca fue elevada en ocho ga-

tos por: ﬁnallnyecelén intravenosa de norepinefrina.

éRﬁPOriI. Diez animales con craneotomifa unilateral en dos y en

el resto bilateral. En cinco animales el cerebro fue dafiado deli-~
beradamente en un sitio mediante una espitula de metal delgada
que fue puesta sobre la corteza y se presiond hasta hundirla de
dos a tres mm; antes del dafio intencional, la presibn arterial me
dia fue elevada de 50 a 120 mm de Hg con norepinefrina intraveno-
sa; esto sirvibd como control para la evaluacidn de los efectos de
elevacibn de la presibn sanguinea después de la lesibn. Se demos~
trd que el edema ocurre en la corteza cerebral y en la sustancia
blanca cuando el cerebro es dafiado. Estos autores proponen que el
edema es el resul:ado de propiedades vasoconstrictoras de los va-

sos sanguineos, los cualeg provocan un aumento en la presién hi=~
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drostéticé en los capilares v vénulas con la consecuente extra-
vasacibn dé liquido; estudios de 1a ultraestructura de las 4ruas
edematosas, sugieren que el fluide edematoso es extracelular tan
to en la corteza cerebral como en la sustancia blancas el hincha
ﬁiento de los procesos gliales fue causado por artificios de fija
cién.

  M§tshal; y,col.25 efectuaron sus experimentcs en gatoé
aéﬁlt@éfééﬁéé;‘que fueron anestesjados con 20}ng/kg de. tiopental s
j;diéb;'édmiﬁistfado por via intravenosa. Después de la traqueastg
mié;“lééfénimales fueron paralizados con cloruro de succinilcoli

‘ Hé'(S_hg/kQ)}y ge les dif respiracibén artificial con bomba (Har-—

féééluga mezcla de 75% de 6xido nitfoso y 25% de oxigeno.

,ﬁsefgpnéiuyé que la hipertensién consecutiva al trauma cerebral
7pt6du5§ la inflamaci6n. Esta se acompafié siempre de una elevacién
‘harCAda de la presibn cuneiforme del seno sagital y hubo eviden-
te incremento del flujo sangufneo, el cual fue demostrado por

una disminucibfn de la diferencia de la tensibn de oxigeno érte—

riovenoso.

" Se produjefon cambios semejantes cuando la hipertensibn se
combind con hipercapnia o inmediatamente despu&s de un perfodo de
hipertensidn acentuada. Se sugiere que el trauma disminuye la
autorregulacidén cerebral y que el aumento de la presibn arterial
es transmitido al lechq capilar produciendo congestibn y edema

cerebral agudos.



INDUCCION DE EDEMA CON SERCTONINA,

En la bisqueda de un agente productor de adema cerebral,
fue 'usada la Serctonina, {3 nidroxitriptamina), gque cumple con
-el criterio tebrico. Gran cantidad de esta sustancia ¢s encontra
da en el cerebrc de mamiferos, sin embargo, no penetra la barre-
fa hematoencefflica; el triptéfano pasa ficilmente . La serotoni
na es_rééidéménte sintetizada en el cerebro y extremadamente efec
tiva én la produccibén de edema en tejidos extracelulares. sulle®,
descriﬁ@é’b;iginalmenﬁe la induccién de;edémé cerebral por sero-
tonina inyectada intracerebralmente vy no a Era§és de la cardtida.

Osterholm y col.26{ llevaron a cabo sus experimentos en 41
gatos QUe fueron preparados e inyectédos. vGinticuatro hs.des—
‘pués, los animales fueron sacrificados 1% ios cerebros fueron cui
dadosamente extraidos libres de sangre. El tronco cerebral fue
separado de los h?misferi§s épf s;qciones; &stos fueron dividi-
dos por un cq;te §a§itai é hiQel del cuerpo calloso.

A cincévahimalés‘cohtrol les fue inyectada solamente solu-
cién séiina ndrmal.‘No hubo aumento de peso ni del contenido de
‘agué;ren los hemisferios inyectados, ni fueron encontradas alte-
raciones de gravedad especifica en el cerebro. Cuando los anima-
rieé fueron sacrificados, la corteza cerebral mostrd con frecuen-
cia herniacibn a través de la abertura craneal. Cuando se seccip
né la sustanéia blanca se la encontrd hinchada difusamente; sin~
embargo, este hinchamiento fue restringido claramente al hemisfe

rio del experimento. Los resultados experimentales muestran que

PR S O
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después de 24 horas, la inyeccién de serotonina intracerebral
causb un incremento en prdmedio de’peso, volumen y aguas tisﬁlar
en los hemisferios edematosos, y hubo una disminucibén de la gra-
vedad especifica.

La solucifn de serotonina fue utilizada dentro de la primg

ra SEnaga después de su preparacibn. Los resultados variaron deg
de edema severo hasta edema no significativo, y la carencia de
éste estuvo canfinada a los animales inyectados con soluciones
més viejas. Subsecuentemente se encontrd que la serotonina en so
luciones diluidas, plerde rdpidamente su potencia para producir
eéema.

La serotonina cerebral es metabolizada ripidamente. Se es-
tima que un cerebro de rata sintetiza 25 mg/gm/24 hs. La seroto-
nina es liberada lentamente por neuronas vivas y en forma biols-
gicamente activa cuando las células mueren. Por tanto, cantida-
des minimas de serotonina libre son suficientes para pmducir
edema cerebral severo. Se ha postulado que la s¢rotonina cerebral
libre, act@a sobre los capilares cerebrales y las vénulas produ-

ciendo el edema cerebral.

INDUCCION DE EDEMA CON ESTANO-METILO.

L. Bakay3

para sus experimentos utilizd ratas blancas de
250-380 gm de peso; usb una solucibn de hidrbxido de estafio trie
tilo al 2%, diluida en agua a razdn de 20 partes por milldn. Es-

ta solucién se administr§ por via oral a las ratas; ulteriormen

‘te éstas fueron sacrificadas mediante una inyeccibn intracardia-

~

e ’ .



ca de ﬁeﬁbutal,4
~La ihtoxicaCiSﬁ con estd sustancia produce un edema an el
. que-la éefmeabilidad de la barrera hematcencefflica es muy poco
afectada. La sustancia blanca estd severamente inwolucrada en la
fasé aguda del edema, algunas partes de la sustancia gris no fug
rdn{completamente normales. La sustancia blanca sdematosa se tis-
ﬁe intensamente»y las moléculas grandes,  como albﬁmina,rno pene-
_;;ad’en:el tejido edematoso. Se ha confirmado que moléculas mis
 ,péqpeﬁas, como glicina, no concentran el trietilo en la sustancia
:Blinca edematosa. En observaciones con el M/E se ve gque hay una
separaciébn en las vainas de mielina que dan lugar a la forwacidn
de espacios largos y claros semejantes al espacio extracelular.En
relacién con las células de la glfa, hay severa inflamacibn de a}
gunas céiulas, sin un aumento en tamafio de los espacios intercelu
lares. La concentracidn de electrflitos es similar a un filtrado
plasmdtico, o sea gue es semejante a la del espacio extracelular,
aun cuando no haya distensién del mismo.

Magee y col.lB y 23

observaron edema intersticial en la sug
tancia blanca del SNC de ratas después de la administrécién in=-
traperitoneal y oral de compuestos de estafo~-metileo (la sustancia
gris no fue incluida en el estudio}; no hubo evidencia de altera
ciones en la permeabilidad de ia harrera hematoencefélica. El
principal efecto de esta sustancia in vitro, es la interferencia
con la fosforilacidén oxidativa en las mitocondrias.

Lee y col.1® 1levaron a cabo sus experimentos en 21 ratas

albinas adultas de 150-250 gm de peso corporal, divididas en cua
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tro grupos: tres en el grupo control, dos eh eséado§ preparal{ci~
cos, 11 durante par4lisis ¥ cinco despuéds de la rccuperacién.cli*
nica; Las ratas alimentadas con estaflo~metilo mostraron divisio-
nes de la mielina en la sustancia blanca del cerebro, cerebelo y
médula espinal; la ruptura ocurrib antes de observar signos neuro
18gicos y también después de la recuperaciébn clinica, siguiendo
la reanudacibén de una dieta normal. La ultraestructura del SNC
vuelve a ser normal 45 dfas después de reinstalada la dieta nor-
mal en el animal. Mo fueron vistos cambios en la sinapsis, mito-
condrias, astrocitos, espacios intercelulares y vasos sanguineos

Streicher y col.34 hicieron un estudio respecto a la dismi-
nucién de la susceptibilidad del cerebro inmaduro al desarrollo
de edema cerebral, después de producir una legidn por congelacibn
cortical en gatos y en ratas intoxicados con estafio-trietilo. El
edema cerebral fue producido debido a una intoxicacién con estafio

en ratas Osborne Mendel de seis dias de edad, destetadas, y en ra

tas adultas hembras de dos a tres meses de edad, por la adminis-

tracién intraperitoneal de estafio-metilo clorado disuelto en acej
te de cacahuate. Las ratas recibieron una inyeccién simple de 8 a
12 mg/kg de estafio-metilo clorado y fueron sacrificadas despufs

de 24 y 48 hdr;s. En las fases crdnicas, el estafio fue inyectado

diariamente en dosgis de 2 mg/kg y los animales fueron sacrifica-~

dos a los ocho dias.

La determinacidn del cambio de volumen del cerebro después

de la intoxicacibn con estafio~trietilo reveld que la diferencia

o N b e
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en el incremento del contenido de agua del gerebro entre law ra-

L

tas jévenes v las adultas, fué de naturalera guantitatsva. En ey

TR

perimentos minuciosos, el cerebro de ratas jHvenes que recibleror
dosis standard de 8 mg/kg, Qasarrclluran un grado minimo de ade-
méky ausencia de mortalidad en comparacifin con los experimentos

en animales adultos. Sin embargo, las ratas jbvencs que recibie-
ron 12 mQ/kg de estaffo-metilo mostraron una intensidad de cdema

y-mortalidad comparables a las que presentaron las ratas adultas
inyectadas con 9 mg; una semana después de la administracifn dia
ria de 2 mg/kg., el cerebro de las ratas adultas se encontrd se-~

veramente edematizado, mlientras que los animales con destete cor

to‘ﬁdstfaron alteraciones significativas en el contenido de aqua.
‘INDUCCICN'DE EDEMA CON ESTANO-ALQUILO (derivado de estafo-metilo)

Magee y col.18 Y 23 ysaron esta sustancia como sustrato de
- varias investigaciones y encontraron que este edema tiene carac-
teristicas especiales, que lo hacen diferente de otros tipos de
edema experimental.

White 18 y 39 hizo el primer informe de gque el efecto t&xi-
co de compuestos de estafio-alquilo sobre el sistema nervioso cen
tral de vertebrados, fue primeramente paralitico, en particular
sobre los miembros posteriores. Esos hallazgos han sido confirma
dos por varios investigadores, quienes también han indicado que
la forma mis activa de estaiio~alquilo son estos derivados de trie

tilo.
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Tofack Yy col.36 observaron en la corteza cerebral de rato-
nes el crecimiento de procesos de células gliales claras en asta-
dos moderados de intoxicacidn, hinchamiento de células endotelia-
les vy m;tocondrias; asf{ come ruptura de membranas de células qlia
,lésbE;éfaé;y>aumento’numérico de microglfa en los estados mis avap

zados . -

. Aieu‘y col.2 Y %8 1lévéiéﬁE$ ééﬁb:éﬁpérihénidé~éiﬁilares
’énVCOHEJOS dando énfasxs a los cambxos en la sustancxa ‘blanca.
Ellos encontraron dexSLones de la: porcxén externa de la mielina,
principalmente de las fibras subCOrticales mielinizadas. No hubo
evidencia de fagocitosis u otras réséuestas inflamatorias, ni cam

bios en los axones o células.

INDUCCION DE EDEMA CEREBRAL POR FRIO Y FERRITINA.

El edema cerebral producido por congelacidn cortical loca--

lizada, ha llegado a ser un modus operandi experimental. En con-
traste con las extensas investigaciones microscbpicas del edema
inducido por frio, los cambios ultraestructurales nhan sido sblo
estudiados por Torack y col.35 Este autor limitd sus observacio-
nes por M/E a la corteza cerebral adyacente a la lesibn : por es-
ta razdn sus observaciones no pueden ser extendidas a la sustan-
cia blanca, la cual representa el sitio predominante de la altera
cibn. Concluyen que este tipo de edema es intracelular, por lo me
nos en la corteza.

Lee y col.19 examinaron la sustancia gris y la blanca con

M/E no s86lo en la cercanfa de la lesién, sino también en &reas

Lozt



13

mis distantes. La aplicacién de ferritina en algunos de sus expg
‘rimentos sirvid para dilucidar la'penetracién y participacién de
este trazador proteinico. Sus investigaciones las llevd a cabo
en 13 gatos adultos de 2.5 a 3.5fkg de peso, divididos en tres
grupos experimentales:i e ’ |

En el primer gfupo,(éné;ro §$£635 ¢lvedema cerebral fue
producido por congelamiento foéai éon hielo séco. Los cuatro ga~
tos del sequndo grupo recibieron una inyeccidn de 10 ml (1 gm)
dg una solucidn de ferritina con cadmio libre, puesta intraveno-
samente tres horas antes de morir. En el tercer grupo, fueron
usados cinco gatos de los que cuatro fueron sacrificados 24 hs
después éel congelamiento. El tiempo de la administracibén de la
ferritina, vari6 de una hora a 22, 23 y 28 hs antes de la apli-
cacibn cortical dél hielo seco.

Los cambios edematosos de la corteza fueron intracelulares,
manifestados por hinchamiento de los astrocitos. La sustancia
blanca reaccion6 al hinchamiento intracelular, con un ensancha-
miento del espacio extracelular. En los capilares sanguineos fue
observado un aumentoc numérico en las vésiculas pinociticas gran-
des y pequefias; estos cambios fueron muy pronunciados en el 4rea
advacente a la lesibn y declind en regiones distantes de ésta.
Después de la inyeccibn de la ferritina por administracidn intra
venosa, sus particulas fueron encontradas en las vesiculas pino-
cfticas del citoplasma y en la membrana basal, también en asocia

cién con corpisculos granulares.
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Qa ferri:ina_tuvc mayor concentracifn en la vecindagd de la
lesidn vy diﬁmxnuyé en proporcidn lineal con la Jdistancia del da-
fo; esto sugiere un aumento en la permeabilidad de la bharrera he
matoencefdlica, en la inmediacibn de la lesibn por congelacifin y
la extravasacidén de liquido edematosno que se propaga dentro dael
tejido cerebral por via intracelular y extracelular. 7
INDUCCION DE EDEMA CON SEMILLAS DE PSYLLIUM.

Yanagihara y col.4o, en sus investigaciones, utilizaron 38
perros que pesaban entre 12 y 15 kq. Se leg produjo edema focal,
implantédndoles 0.3 mg de semillas de Psvllium en la sustancia
blanca cerebral, y fueron observadas durante sels meses con téc-
nicas enzimo-histoquimicas e histolbgicas. Se observaron cambios
significativos en astrocitos a través de los tres periodos. Hu~
bo algln cambio en los oligodendrocitos en el perfodo temprano.

En el perfodo de absorcién del edema cerebral se vieron grandes

células ovales de origen no determinado. No fue observado ningin

cambio consistente en los capilares. Lasg alteraciones en la per-
meabilidadlde la membrana celular y la fosforilacibn oxidativa,
asf como el incremento en la glicolisis anaerdbica, parecieron
ser de primera importancia, aunque la pinocitosis desempeii un
papel secundario. Las grandes células ovales de origen no identji

ficado, demostraron pinocitosis acentuada o actividad fagocitica,

EDEMA CEREBRAL INDUCIDO POR RADIACICN IASER.

Lampert y col.1l7 emplearon 24 ratas con peso de 100-150 gr;

se les anestesid con uretanc al 25% y dosis de 2 gr/kg. de peso

o
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cbrporal. El cuero cabelludo se despegd en el lugar de la radiacidn;
el raYo Laser se llevd a un foco de 1 mm sobre el hueso, encima

del 16bulo parietal izquierdo, con un poder de densidad de 200,000

wats/cm? en el cerebro subyacente.

El edema cerebral fue estudiado con el M/E en zonas cerca-
nas al &rea focal de necrosis cortical producida por la radiacibn
Laser. Se observaron en la corteza edematosa, procesos astrociti-
cos diseminados y agrandamiento de espacios intercelulares. En la

sustancia blanca se desarrollaron espacios extracelulares muy am—

plios.

"ELECTROLITOS, LIQUIDOS Y ENERGIA EN EDEMA CEREBRAL.

‘Esta investigacibén fue realizada para estudiar la distribu-

cién de la acumulacién patol6gica de fluido en las sustancias gris

7 y~blénca cerebrales y analizar alqgunos de los componentes quimi-

coS del fluido del edema. El material que se usd fue obtenido de
31 pacientes sometidos a craneotomia por una variedad de lesiones
intracraneanas (gliomas, astrocitomas, meningiomas, hematomas in-
tracerebrales, angiomas y lesiones traumdticas) vy lé investigacidn
fué realizada por Reulen y col.28

Los resultados muestran que el tejido edematoso del cerebro
estd caracterizado por disminucién de niveles de energia almace~’
nada, asi como por aumento del contenido de sodio y agua. Esiu-
dios electromicroscdpicos en animales experimentales muestran que

los fluidos se acumulan predominantemente en las &reas extracelu-

i o AR e
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la;es‘en lq sqstancia blancé, e int;aceiuia;mente en la sustancia
7 gris, Hay‘un aumento marcado del contenido de agua en la sustan~

cia'bianca, comparado con la corteza. Las determinaciones del con
ténido de agua muestran que el edema en la sustancia blanca es

dos‘a tres veces mayor que en la corteza.

TRATAMIENTO CON UREA HIPERTONICA.

Clagen y col.7, en sus investiqacionéé, produjerén &rgas de
necrosis hemorrdgica en cerebro de monos. Sé anestesid a éstos
con pentobarbital sédico intravenoso y se les produjo una lesibn
parietal unilateral con congelacidn. Cinco horas después del dado,
se les inyectd urea hipertbnica por via intravenosa en una dosis
de 1 gm/kg de peso. Una hora después, los animales fueron sacrifi
cados por sobredosis de anestesia. El hemisferio dafiado por conge
lacibn mostrd un aumento en peso, agua, sodio, cloro y calcio,
seis horas después de la lesidn. Hay una correlacibén directa en-
tre el peso aumentado del hemisferjo dafiado y la extensibn del da
flo., Esas lesiones est&n asociadas con un incremento en la presibn
intracraneal, la cual puede ser revelada por la administracidn in
travenosa de urea hipertdnica. Esta disminucién en presidn no es-
t4 asociada con ninguna evidencia quimica de una disminucidn del
edema en el hemisferio dafiado, pero se cree que es el resultado

de la deshidratacién del hemisferio no lesionado.

HIPOTERMIA INTERRUMPIDA EN TRATAMIENTO DE EDEMA CEREBRAL.

Clasen vy col.® llevaron a cabo sus investigaciones en monos

Rhesus, a 12 de los cuales se les produjo lesiones. Una hora des-
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pués se leg colocd en una manta hipotérmica y la ﬁ&mperatura §0r~
éoral se reduio a un miximo de 259C. Se wmantuvo a los animales
con hipotermia por un periodo de dos hs y despuds fueraon colo-
cados en una clmara de Rothberg a temperatura ambjente y requirig
rén seis horas para recobrar su temperatura esponténeamentg. Laar
vaﬁimales fueron sacrificados 24 horas después y los cerebros suje
ﬁos,a:procedimientOS analiticos. La aplicacién de hipotermia sis-
témiéaka monos con lesiones cerebrales por enfriamiento una hora
’ ,despﬁés de ‘1a lesién, demostrS una disminucidn en el ihcremento

‘ de péso en el hemisferio daflado 24;h9ras antes, aunque la hipoter
“mia no fue sostenida. El hémisferio dafiado también mostr6 una dig

‘minucién én la concentracién de agua, sodio, cloro, hierro e 1131
'en'seroalbﬁmina (RISA), y no hubo coloracibn; estos datos obteni-
Vdosrfueron comparados con los de animales no tratados, pero las
difetencias no fueron significativas estadisticamente. Esto sugi-
rié que la disminucibn en el incremento de peso fue un efecto acu
mulativo, resultando una disminucidén en ambos, hemorragia vy edema,
y que. la hipotermia interrumpida es un medio efectivo de terapia

para estos casos de dafio cerebral.
TRATAMIENTO DE EDEMA CEREBRAL CON GLUCOCORTICOIDES.

El uso de diversos glucocorticoides, principalmente dexame-
tasona, en el tratamiento del edema cerebral, ha sido bien justi-
ficado sobre bases clinicas. Su uso parecid disminuir la frecuen-

cia de todas las complicaciones pas t—operatorias, las cuales pre--

viamente habifan sido atribuidas al edema cerebral.

s . A s anne
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Lippert v col.?0 ¥ 21

informaron que la adminiﬁténcs&ﬁ da -
cortisons era seguida por un§ hejcria en el eatado olinico de los
perros a los cuales se les habla producide edema cerehral por me-
dio‘deyla implantacifn intracerebral de semillas de Paevllium,

21 vy 27

Blum v col, ! intentaron producir edemd por medio de

un infarto cerebral experimental; la dexametasona no fue eficaxz

ni para prevenir el infarto isquémico ni para reducir-el total de

inclamacién cerebral presente en estas prepéraciones anbxico-is~
rqgémiCQBg Los corticoides no mejorarpn al Cursb clinico de es;osF
aﬁiﬁdiéa;
' ‘j'f§é$péctova la naturaleza del edema cerebral, macroscépica-
fﬁéﬁ§§;$é 6béefva gue hay un aumento en el volumen del cerebro,las
éfréﬁh?biuciones esténraplanadas Y hay'estrechamiento de los sur-
kcos; La sustancia blanca'su§¢or§i§§l estd notablemente afectada
\4 ia bfofunaa estd muy aqmeﬁﬁadaén volumen; hay pérdida de la de~
marcaéién claka,ghtre susténcia blanca y gris, vy frecuentemente
désvi;éiénj@e 1as estfucturas mediales.

 ::La§'défécteristicas observadas son microscopio &ptico son:
dfstenﬁién de los espacios perivascular y pericelular, congestién
Vehﬁsa, deéeneracién del endotelio vascular y palidez e inflama-
ciéﬁ dé axones y mielina. El mayor aumento de volumen es causa@o
por la distensidn del espacio extracelular de la sustancia blan-
ca por un lfguido rico en protefnas.

Al M/E se observa en la corteza un aumento de los astroci-

tos, particularmente en el drea pericapilar; los cambios en la

P ———
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oligodendroglfa y en las neuronas fueron menos evidentes v m$a£¢§
mente consisten en anormalidades de los elementos intracitoplases
ticos. El espacio extracelular a nivel cortical no estaby aumenta
do, perc frecuentemente hubo un incremento notable en este espagio
a nivel de la sustancia blanca profunda. Existian cambios en axe
nes‘y mielina, pero las dificultades para la fijacibn en material
no perfundido, obstaculizan su interpretacién. As{, bisicamente,
el edema cerebral es un fenbmeno extracelular de la sustancia blan
ca; acompafiado de marcada inflamacibdbn de los astrocitos.

Long y col.?! realizaron sus investigaciones an conejos al
binos adultos normales, machos y hembras, de peso entre 2 y 4 kg,
'y perros hibridos adultos normales, machos y hembras, de peso en
tre 12 y 20 kq.

Tres conejos y dos perros normales fueron usados como con
trol. Ademds, dos conejos y dos perros fueron tratados previamente
con .06 mg/kg de dexametasona intramuscular cada seis hs, durante
48 hs. El edema cerebral fue producido en 12 conejos, colocando
granos de Psyllium extra o subduralmente; en dos perros se utili
z6 el mismo método y en otros dos se produjo el edema distendien
do un globo colocads subduralmente. En este estudio se demostrd
que la dexametasona puede prevenir las caracteristicas alteracio
nes ultraestructurales del edema cerebral desarrollado experimen
talmente. La administracidn de la droga después de la aparicibn
de los signos y sintomas de un cerebro inflamado, es efectiva, re

duciendo el montoaae la anormalidad estructural presente.
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Clasen ¥ col. 10 trabajaron en monos descerebradeos donds fue-

ron producidas freas de hemorragia vy necrosis por la administr:

2

cifn intravenosa de pentobarbital sd8dico. 15 minutos despuds da
que la lesifn fue producida se les igyecté por la misma via, una
solucién de azul de Evans {1 ml al 2.5% kg) v 10 mcg de Iml en
albimina de suero. Dcce horas después el animal fue sacrificado
pdr una gobredosis de anestesia, y‘los hemisferios cersbrales fue
ion analizados guimicamente en su contenido éiectrolitico y de a
gua. Un segundo grupo-de animales fue tratado con 25 mg/kg de ace
tato de prednisolona, por via intramuscular y 1 mg/kg de clorfeni
lamina por via intravenosa., La dosig de antihistamfnicos fue repe
tida durante cuatro hs y la prednisolona durante seis hs hasta
que los animales fueron sacrificados. Se pudo observar que hubo un
‘aumento en el peso, agua, sodio, v cloro en el hemisferio dafado. )
Esto acompafiado por una baja de potasio tisular. |
El hemisferio dafiado mostrd también un aumento de hierro y

I131

de en la seroalbimina. Los cambios en agua y electrélitos que

ocurrieron en el hemisferio daflado estuvieron restringidos a la le

" sibén y al tejido edematoso adyacente,
TRATAMIENTO DE EDEMA CEREBRAL CON RESERPINA.

Clasen y col.9 llevaron a cabo sus experimentos en monos.Los
cerebros fueron preparados, y las lesiones producidas de acuerdo
con las técnicas previamente descritas. Una hora después de la pro
duccidn de la lesidn, los animales recibieron 5 mg de reserpina in

tramuscular; esta dosis fue repetida alas 8 hs. Los animales fue-
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ron sacrificados,2§'hs después de:iniciado el experimento. Los ce
rebros de éinco:aﬁimales, dos tratados y tres de control, fueron
fijados por inmersién en formalina al 1.0% y después embebidos en
celoidina, seccionados y tefiidos. Se concluye con este experimen
to, que el edema cerebral puede ser inhibido por el tratamiento
con reserpina. Fue establecida una relacibn entre el incremento
de peso del hemisferio dafado y el tamafio de la lesibn: esto pudo
ser observado 1l hs después de producida ésta y a ellas correspon
de una relacibén entre el incremento de sodio y el tamafio de la le
sién. Esto no fue establecido en el grupo tratado con reserpina 6
hs después de la lesibn; se establecid también la relacibn entre
el tamafio de ésta v el incremento del peso. En el caso del grupo
tratado con reserpina 24 hs después de la lesibn, pudieron ser
examinadas existiendo los mismos patrones control, que para los
experimentos de 6 hs, pero con una importante diferencia, el au
mento de peso es significativamente mds grande en el grupo trata
do con reserpina que en el grupo con seis hs de contfol. Lo mejor
que se puede decir es que no hay evidencia cierta de que el trata
miento con reserpina ha dado como resultado, una disminucibn en
el edemé asociado cor. estas lesiones.

Zilch 42 desde el punto de vista experimental produjo edema
cerebral con las siguientes modalidades: en ratones mediante trau
matismo, v en gatos por compresibn cerebral circunscrita inducida
a través de un hematoma epidural agudo. La comprobacibén objetiva-

del edema es el incremento del espacio entre las células nerviosas
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de 200 3,3 10 o mgs micras. La tercera modalidad para producir eéé
Vma fge la ligadura del seno longitudinal superior o la de ambas yu
gulares, produciendo una lesién similar a la del humano, En el es
tudio de los efectos necrosantes de las toxina diftéraica: los estu
‘dios histolégicos vy de M/E revelaron que el edema es prodominante
en la sustancia blanca, y en la corteza es extracelular, Pinalmen
te, el modelo experimental mediahte microémbolos de 30 a .37 micras
de difmetro, revel6 la exisﬁengia de edema perivenoso; la hipbte
sis sustentada estd basada ;h,la disminuci6n de la tensidn de oxf§
geno que varfa entre 6 y 8 voldmenes por ciento, y que cuando ésta
disminuye produce diapédesis de égerc gi‘espééio perivenoso; esto
es mds aéentuado en la sustancia blanéa;-qd¢ Eiené un sistema capi

lar pobremente desarrollado.
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Los estados terminéles y residuales del EC (edema cerebral)
estdn caracterizados clinicamente por distintos sindromes psico-or
gdnicos acompadados por lesiones neurolégicas focales, convulsio
nes, atrofia Optica, sindromes extrapiramidales, EEG (electroence
falograma) anormal e hidrocefalia simétvica o unilateral, interna
y/c externa.

TABLA 1: Tipos de edema cerebral de acuerdo
con patogénesis y localizacibn (42)

ol — -
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Patogénesis

A) Quimico-
tbxica.

B) Alérgica |

C) Hemodindmica
1. (Vasomotor ¢?)

2. Blogueo arte-

rial y capilar
3.-0bstruccibn ve

nosa con circ.
colateral

4. compresibn

Lesibn en el hombre

1) Masa hemorrégica
2} Infarto
3) Necrosis traumdtica
Necrosis
4) Tdxica
Necrobiosis
Absc. purulento
5) Infecciones [Encefalitis
etc.

6) Tumores

Encefalitis perivenosa
" postvacunal
" postinfecciosa
etc.

Estado postconcusional

Embolia grasa

Trombosis
Senos venosos

Ligadura

subdural
Hematoma {.xeradural

Tumor extracerebral.

Localizacibn,

corteza

sustancia
blanca.

Perifocal {

Sustancia blanca
{perivenoso ¢2?}.

Sustancia blanca
{perivenoso 27?}.

Sustancia blanca
{perivenoso 27?).

Sust. blanca ___cor
perivencsa teza
pericapilar

Sust., blanca___cor
teza
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MATERIAL Y METODRO.

A i . A S s s k- e e -

. Este trabajo se llev6 a cabo en el Dpto. de Anatomfa patold
gica del Hospital Nacional de Neurcoleogia de la 5.5.A., ¥y ze hizo
la revisi6n de 300 autopsias completas, durante el periode compren
dido entre octubre de 1964 v diciembre de 1969. Se anal:izaron los
datos de: restmenes clinicos, protocelos de autopsia, fotografias,
cortes de cerebro, cortes histolbgicos y diagndsticos anatbémicos;
asimismo se utilizd la técnica de Fast Blue 12y 16 para estudiar
las alteraciones de la sustancia blanca en los casos de edema.

Las enfermedades encontradas en los estudios anatomopatoléq;
cos se tabularon de la siquiente wmanera:
l.- Inflamatorias
2.~ Degenerativas vasculares
3.~ Vasculares venosas
4,.- Vasculares congénitas
5.- Embolias
6.~ Tumores primarios intracraneales
T Met&séasis
8.~ Padecimientos degenerativog del SNC
9.~ Padecimientos congénitos del SNC.

10.- Padecimientos infecciosos sistémicos

11.-~ Otros

s
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‘Se tomd en cuenta la localizacibn, grado y tiesmpo de evola

cibn- del edema cerebral encontrado, con relacifn a cads ung da

los padecimientos, asi como otras complicaciones del ademy care

brals

Hernia de uncus

Hernia de cingulo
Hernia retroesfenoidal
Hernia de amfgdalas vy

Hemorragia secundaria del puente
y mesencéfalo.
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Después de la revisidn del SNC. en las autopsias estudiadas,
el edema cerebral fue clasificado en tres grandes grupos a saber:
I; Edema perifocal, en aquellos ejemplos con lesiones como:

absceso cerebral, tuberculomas o meningiomas,

11, Edema unilateral, consecutivo generalmente a legiones de ti
po vascular gue afectan uno o varios territorios arteriales

O venosos cerebrales.

- IIT. Edema bilateral, por ejemplo trombosis de seno venoso longi

tudinal superior.

Por otro lado se subclasifican en cinco variedades de acuer
do con su grado de intensidad, as{ tenemos: 1) ausencia de edema,
2) edema minimo, 3) edema moderado, 4) edema acentuado y 5) edema
masivo; cada uno de estos ejemplos se describiri oportunamente a
lo largo de esta exposicifmn. De acuerdo con el tiempo de evolucibn
clinica tenemos también tres grandes grupos: a) edema agudo, b)sub-
agudo y ¢} crénico; cada uno de ellos con diferentes manifestacio
nes anat6micas e histol8gicas, Estas iltimas en funcibn de los cam
bios citolbgicos de la neuroglia.4

Otros datos que pueden correlacionarse en ocasiones con la
presencia de edema, fueron tabulados al final de los datos ante
riores y son hernias retroesfenoidales, de cingulo, de uncus y de

amfgdalas cerebelosas, mismas que pueden ser producidas indistin

tamente, bien por edema cerebral o bien por hipertensibn intracra

e - e, .

— ot e o~
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neana cbnéggutiva a hidrocefalia obstructiva, comg en la mayorfa
de 1qs casos de meningitis tuberculosa sin problemas vasculares
obstructivas, o los de cisticercosis intraventricular y/o subarac-
noidea. Otra lésién que sl es constante en caso de edema cerabral
dﬁilatéral y agudo, acompaflada de hernia unilateral de hipocampo,
.:es;ia Hémbrragia secundaria de mesencé&falo y protuberancia,

: iA;CSntinuacién se exponen los datos principales de las sub-
“élasificaciones antes enumeradas, de acuerdo con su frecuencia y
haéiendo diversos grupos dependiendo de la etiologia del padeci-
miento principal. Asi tenemos 100 casos de padecimientos vascula-
res divididos en: 44 de Eipo degenerativo, 30 de tipo congénito,
de los cuales 18 son aneurismas y 12 malformaciones; 16 de tipo
emboligeno y 10 vasculares venosos; les siguen en frecuencia los
padecimientos neopldsicos, de los cuales 67 son tumores primarios
intracraneales y 15 son metastdsicos, con un total de 82. En ter-
cer lugar se encuentran los padecimientos inflamatorias del SNC,
cuyos representantes mds frecuentes son: cisticercosis con 30 ca
s0s y meningitis tuberculosa con 16, en total, considerando a
otros procesos inflamatorios, son 77. En cuarto lugar se encuen-—
tran 18 casos de padecimientos degenerativos primarios como la en
fermedad de Parkinson o secundarios como las lesiones de epilep-
sia. A continuacién se encuentran l7lcasos de padecimientos congé
nitos, tanto de SNC como del esqueleto (créneo y/o raguis), entre
los mds frecuentes el meningocele lumbar y el sindrowe de Arnold-

Chiari, son cuatro y dog casos respectivamente, Para finalizar,
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loskﬁltimos seis cascs tienen la siguiente distribucibn: tres con
“infeceibnes de brganos lejanos del SNC: dos tumores sistémicos

{(linfoma y leucemia) y un traumatismo créneo-encef8lico por heri

‘dabde bala.
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" CUADRO I

CLASIFICACICN DE EDEMA CEREBRAL

Localizacién Intensidad  Tiempo de evolucibn
I. Perifocal 1. Ausencia aj agudo
II. Unilateral 2. Minimo b) subagudo
IrI. Bilateral 3. Moderado ¢} crénico

4. Acentuado
5. Masgivo

En los cuadros siguientes de clasificacién de los diferentes
tipos de edema y los diversos padecimientos, el niimero consignado
como TOTAL es la suma de los diversos tipos de edema y de la ausen
cia del mismo, v.gr.: Cuadro 1ll, 13, columna.

l.- I) Edema perifocal 8
IT) Edema unilateral 9

1

2

ITr) Edema bilateral
Ausencia de edema

TOTAL ~ = - - 20

2.~ Ausencia de edema 2
Minimo 0
Moderado 11
Acentuado 6
Masivo 1

TOTAL = = - - 20

3.~ Ausencia de edema
Agudo
Subagudo
Crénico

W0 00N

TOTAL =~ - - - 20

i I -
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CUADRO IX.

PADECIMIENTOS VASCULARES
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TIPO DE EDEMA o ¢ 4}5’ D R . TOT;ZL:
Perifocal 8 2 4 - - 1 2 1 18 - 18
Unilateral 9 3 2 4 1 1 - 3 23 - 23
Bilateral 1 5 - - - 2 - - 8 - 8
Ausencia 2 8 {10 8 9 6 5 3 51 - 51
Minimo - - - - - - - - o] - 0
Moderado 1 6 4 3 1 3 2 4 34 - 34
Acentuado 6 4 2 1 - 1 -~ - 14 - 14
Masivo 1 - - - - - - - 1 - 1
Agudo 84| 4| 2|~-|3{-}2123 - 23
Subagudo 9 6 2 2 1 1 2 2 25 - 25
Crénico 1l | - - ~ - - - - 1 - 1
TOTAL 20l 116 112 {10 lio T 71 71100 - 100

Se observa que de 100 casos de padecimientos vasculares,

respecto a la localizacién del edema,

PO 1Y O

con

23 con (23%) presentan edema
unilateral, 1( (l18%) edema perifocal y ocho edema bilateral. Sefia-
lando gque de los 23 casos de edema unilateral nueve se presentan en
arterioloesclerosis con hemorragia. El edema estuvo ausente en 51
fue moderado en 11, y en el resto de padecimientos no
fue significativo. De acuerde con su intensidad, el gr;do més fre
cuente fue el tabulado como moderado y también predominé en los ejem

plos de arterioloesclerosis con hemorragia como complicacién, con 11l
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casos, seis aneurismas, embolias y trombosis pOr aterosclerosis
con cuatro cada uno. Se encuentran 25 casos, (25%) con edama sub-
agudo, nueve de los cuales correspamden a arteriocloesclercsis con
hemorragia; 23 (23%) de edema agudo, ocho de los cuales se presen-—
tan en el padecimiento antes mencionado y una distribucién en or
den decreciente en el resto de los padecimientos.

CUADRO NUM. III
TUMORES PRIMARIOS INTRACRANEALES.

@ ~
& J
g g~
e 2 0 (o]
& $ . N N
« :
g & poFfee §3
0 g N o q o
[_?u [6) Ar:g/f!r‘l oy . 67’
[6) @g Lo ~ & o 0O ~ oy
W v £ ¥ 4L O 0 o w S
o ~ O g & 5 o 9 0~ SIS
A FEE T 0 FTE L, 9
Q9 ~ & O %~ ¢ d 90 g 0 o £ g
L 0 v 0 & &N & L & v g 07T 0 5
oA AN U S A RO R
EDEMA. # %
Perifocal 4 12 11 1f=-11f-t21x1-11t=-1=-1i- 13 ~ 19.4
Unilateral |7 |2 {5t{~]-|1 }~|[1}{~-1L ]~]-}~-1]1 18 - 26.8
Bilateral - frfjr]jrfrf=-]-3~iLfif- - 6 -~ 8.9
Ausencia 31512 1sts5t3(4jl|-]=-}~-{L111jij~- 30 - 44,7
Minimo -1l j~]~l=]=f{ ==~} =1=]- 1 - 1.4
Moderado 6416t 211i2t~-121111tiyj-1~-11 27 - 40.2
Acentuado 5{~ 41} -|=-~1-frjiyLl}~-f=-1}- 9 - 13.4
Masivo ~ ==ttt =-yi=4{-1=t={-i-1- o - 0
Agudo 512132}~ -{3{~]~-l1]~-1=-{- 18 -~ 26.8
Subagudo 32 {3} -{Llf-f—-{=-{1i2 -l=-i=-1 12 - 17.9
Crénico 20141l -~ -] -]~ “|=fl=-1~=~11 5 - 7.4
[1a]10foT 7761 sl alalal2laTilalal 67 - 100
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De 67 casos de tumores primarios se observa que el cdema uni-
lateral fue el de mayor frecuencila, con 18 casos (26.8%): le siguen
el edema perifocal con 13 (19.4%) y el bilateral con seirs (8.9%).
Cabe mencionar que de los 18 casos con edema unilateral, siete fue~
ron en pacientes con glioblastoma multiforme y cinco con meningloma.
En 30 casos (44.7%) el edema estuvo ausente; fue acentuado en nueve
(13.4%) y en ningln caso se presentd edema masivo: respecto al ede ¢
ma moderado, se observa que de 27 casos {40.2%), seis se encuentran
en relacién con glioblastoma multiforme. De un total de 67 casos, 18
(26.8%) presentan edema agudo, cinco de los cuales corresponden al
padecimiento antes mencionado; 12 (17.9%) al tipo subagudo y cinco
(7.4%) al crbnico, y en el resto de padecimientos, se observa una

distribucifn homogénea,

SNSRI . e it e At e et 8
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CUADRO 1V

PADECIMIENTOS INFLAMATORIOS SNC
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Perifocal jlof 1 {1212V ~-1-122t-1}-~ L ~f~-|~t=~118 =~ 24,
Unilaterall 4| -1 (2] 11~ -1yl -f=-f~-1-1~111r -~ 14,
Bilateral 22 (- ~{~t={L1}~=1=-]= -l -l ~}=-]~ 5 = 6.
Ausencia 14133412y 1t21111t2f{~{~-4t-3111}11y1]43 =~ 55.
Minimo -l -]-f{-1-]-|1]- - - -l-1 1 - 1.
Moderado Is{3jpyyp1y3y 1)~y 1y~trvtrfpryi~-f{-J|~-t~t28 =~ 36.
Acentuado 1] -1 =13 =] =-]=1=f~=1}= - - -t - 4 - 5,
Masivo - =1Ll =] ===}~ =-|-}=-1=-1-]=t=-0- 1 - 1.
Agudo gl 1jafafijl--1-1- ~l-]-{-115 = 19.
Subagqudo 61t 111yl 2y -y 2L -t111jly~l-l-{~-f{& =~ 20.
Crbnico 21 -t ===t~ =t=-}=-]~-}=~1-}1=-]=-1=-13 = 3,
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En general se observa que de 77 ejemplos de procesos inflamato-

rios, en 18 con (24.6%) existe edema perifocal, en 11 (14.2%) hubo

edema unilateral y en cinco (6.4%) hubo edema bilateral; es pertinen

te seflalar que la mayor parte de los primeros 18 (10), fueron en cis-

ticercosis. El edema estuvo ausente en 43 casos (55.8%), moderado en
28 {36.3%) y no significativo en las otras modalidades de intensidacd.

En relacibén con el edema moderado, é&ste estuvo pregente en 15 de 30



casos de
resto de
Se

les ocho

los padecimientos.
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encuentran 15 casos (19.8%) con edema agudo,

cisticercosis y tuvo una representacifn irregular en el

de los cua-

corresponden con cisticercosis; 16 (20.7%) de edema sub-

agudo con seis en cisticercosis y una distribucifn homogénea en

todos loé»dgmés padecimientos.

CUADRO V.

PADECIMIENTOS DIVERSOS.
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TIPO DE S & & v £ o TOTAL
EDEMA Q o =2 £ & & # L%
Perifocal 6 2| 7} - ~- 15 -~ 26.7
Unilateral 21 31271 1 9 - 16.0
Rilateral 21 5] -1} - - 7 -~ 12.5
Ausencia 8] 71 64 2 - 25 =~ 44.6
Minimo -t -1 -1~ - o - 0
Moderado gt s{9i1l - 27 -~ 48.2
Acentuado i 2y -4 ~ 1 4 - 7.1
Masivo - -1 -1~ - o - 0
Agudo 514} 741 1 18 - 32.1
Subagudo 41 61 2§ - - 12 - 21.4
Ccrbnico 1] -} -1~ - 1 ~ 1.7
TOTAL 118[17'15‘ 3]72l 1 I 56 - 100

Se observa que de 56 casos de padecimientos m@ltiples, 15

(26.7%) corresponden a edema perifocal, nueve (16%), a edema unilae

teral y siete (12.5%), a edema bilateral; subrayando que de los

e e,
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15 casos de edema perifccal, seis corresponden a padecimientos dege-~

nerativos. Hubo ausencia de edema en 25 cascs (44.6%): fue moderado

en 27 (48.2%) vy no significativo en las variedades mininmo y acentua-~

do. Respecto al edema moderado se observa que de 56 casos, 27 (48.2%)

g8e localizan en padecimientos degenerativos. Presentan edema agudo

18 casos- {32.1%), subagudo 12 casos (21.4%) v edema crbnico un solo

caso.. S5e. puede

observar que de 18 casos de edema agqudo, siete se lo-

calizan en neoplasias metast&sicas, cinco en padecimientos degenera—

‘Yivos, cuatro en congénitas y no es estadisticamente significativo

“en los dem§s padecimientos.

CUADRO VI
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COMPLICACIONES DEL EDEMA CEREBRAL '
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Hemorragia 2a, puente.{ 1{11] 3] 31 2121411141 0j010) 31 -10
TOTAL [771671a4 130118 117 T1e TasTiol 3T 21 11300 1o0%
- e bbb i et e ot et i e



36

Cono complementoﬂg los hallazqgos de edema antes expucestos,es’
importante mencionar la‘Erecuencia de las lesiones secundarias, ma-
nifestadas en forma de herniacibn de estructuras importantes como
uncus, de hipocampo, cingulo, circunvoluciones orbitarias ? amfqg-
dalas cerebelosas, as{ como la hemorragia secundaria de mesencéfa-
lo y puente; las primeras fueron por su frecuencia en orden decre-
ciente las siquientes: de ambas amigdalas cerebelosas 51 (17%),con
la aclaracibn de que en 20 fue consecutiva a hidrocefalia obstruc-
tiva y por tanto no se atribuyb a edema; en sequndo lugar, la her-
nia de cingulo en 41 casos (13.6%), concomitante a casi todos los
padecimientos y predominando en las neoplasias primarias intracra-
neales con 13 y en los padecimientos vasculares degenerativos con
nueve cagos. La hernia unilateral y bilateral de uncus estdn repre-
sentados con 21 y 26 ejemplos respectivamente con ( 7 y B.6%), pre
dominando también en los tumores primarios con nueve casos en for
ma bilateral y con siete en los procesos inflamatorios. Finalmente,
la hemorragia secundaria de mesencéfalo y puente se presenté en 31

masos (1l0%) y fue consecutiva a hernia de uncus.

Sl



Encontraros en esta serie de cases, predominio de log padedi-

mientos vasculares sobre otro tipo de lesiones, constituyendo una

‘tercera parte neta del total de los casos estudiados: en forma glo-

~ bal; sin embargo, debe considerarse a esta casufstica como repre-
“sentativa de los padecimientos neurclégicos que afectan a un sec-

tor de la poblacibn correspondiente al centro del pafs, en vista

de que fueron obtenidos en un hospital de concentracibn; asimismo,
los hallazgos relativos a edema, los padecimientos asocirados a és-

te y sus complicaciones, pueden considerarse también v&lidos des-

‘de elrpunto de vista de frecuencia con respecto al grupe total de

casos o bien a cada grupo en particular.

"Respecto al edema cerebral en padecimientos vasculares, es
notorio qﬁe el mayor nimerc de ejemplos se localiza en lesiones co
mo las pfoducidas por arterioloesclerosis con hemorragia, aneuris-
mas y embolias; la variedad mds frecuente es la unilateral en gra
do moderado y de desarrollo agudo o subagudo, con una distribucibn
minima con relacibn a lesiones como aterosclerosis, arterioloescle-
rosis y padecimientos venosos. En conclusibn, 49% de egtOS 100 ca-
sos desarrollaron edema en cualquiera de sus variedades.

El segundo grupo de enfermedades estudiadas corresponden a
los tumores primarios intracraneales; en &1 encontramos predominio
de algunas lesiones como asociadas o productoras de edema y son:

glioblastoma multiforme y meningioma; en el primero se explica es-
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te hecho por su r4pido crecimiento y la facilidad con la que se pro-
ducen hemorragias espontineas y en el segqundo como una complicacifin
secundaria a manejo quirQrgico. En el resto de¢ los diferentes tipos
de tumores, la frecuencia es menor y su evolucifn natural cursa con
desarrollo minimo de edema; en conclusién, encontramos que 55. 3% de
los casos, desarrollan edema, entre cuyas variedades la forma unila-
teral, la variedad de edema moderado y la etapa aguda, son las pre-
dominantes con 18, 27 y 18 casos respectivamente en un total de 37,

El tercer grupo de padecimientos revela datos de gran inte~
rés, siendo la cisticercosis y la meningitis tuberculosa dos enfer.
medades muy frecuentes (59.7%) del total de los padecimientos infla=-
matorios; solamente en la primera encontramos edema en 16.de 30 ca~
sos, de los cuales en 10 fue perifocal, en cuatro unilateral y en
dos bilateral; respecto a su tiempo de desarrollo, fue predominan-
temente agudo y subagudo, ocho y seis casos respectivamente. Es no-
torio que el padecimiento tan grave y frecuente como es la meningi-
tis tuberculosa, tenga tan baja frecuencia de edema asociado (tres
casos). El edema en otros padecimientos también se presenta, pero
tiene una relacifn de frecuencia con 13 presentacibn de é&stos.

El cuarto grupo es el de padecimientos diversos que incluyen
padecimientos degenerativos congénitos del sistema nervioso central
y neoplasias metastdsicas, como las lesiones mis frecuentes; de &s-
tas, se encuentran 10, 10 y 9 respectivamente.

Finalmente, haciendo una consideracidn importante respecto a

las complicaciones del edema cerebral, encontramos que la mds fre -
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cuente es la ﬁérn;a.de la ci;cunvoiucién delycingulo (41 casos qﬂg
constituyen el 13.6% del total dé los éasos con edema) , le sigue
la hernia de uncus bilateral con (26 casos y 8.6%) vy la hernia de
uncus unilateral (21 casos y ‘74); tanto la primera como la tercera
se asocian a edema unilateral de lento o rdpido crecimiento (subagu-—
do y agudo). Pese a gue 57 casos (19%) tuvieron hernia bilateral de
amfgdalas cerebelosas, no se considera a éste como un dato fidedig~
no de edema cerebral, por lo antes enunciado, respecto a la hidro -
cefalia como causa de la herniacién; sin embargo, en tumores prima-
rios, 20 casos presentaron esta complicacibn.

Merece mencibn especial como una de las complicaciones mis

frecuentes, la presencia de hemorragia secundaria en el neuroeje,

existente en 31 de los casos con edema {1l0¥%):; esta alteracibn ha si-

do descrita desde hace mfs de 20 aflos y es causa de estudios exten-
sos, tanto experimentalmente como en la clfnica. En nuestra gerie,
la mayor frecuencia de este tipo de lesibn se asocia a los tumores.
primarios, 11 de 31 casos.

Como causa directa del edema cerebral, independientemente de

o de los padecimientos aquf estudiados, se puede aducir que tanto

R o

los fenbmenos vasculares (espasmo), fenbmenos de hipotensifn arte~
rial y la hipoxia producida por éstos o por otras alteraciones fun-
cionales son el sustrato fisiopatolbgico del origen del edema cere-
bral, considerando las teorfas de susceptibilidad a la hipoxia del
tejido nervioso. Estas alteraciones han sido estudiadas en filei-
ples modelos experimentales, con la demostracifn objetiva de que la

hipoxia es el factor principal:;asf{ tenemos:
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En la bﬁsqueda para un agente productor de edema cerebral

fue usada la serotonina, que actda sobre capilares y vénulas para

6

producir edema cerebral.2
Respecto a la induccién de edema con estafio-metilo, la in
toxicacibén produce un edema en el que la permeabilidad de la barre-

ra hemoatoencefflica es muy poco afectada3, la sustancia blanca es~

t4 severamente involucrada; hay inflamacibdn severa en las células

de la glfa. 18 Y 23

L . . - 19 .
En la induccibn de EC con frio y ferritina, los cambios

edematosos de la corteza fueron intracelulares, manifestados por el

hinchamiento de los astrocitos; en los capilares sanquineos fue ob-

servado un _aumento numérico en las ves{culas pinociticas grandes v

pequefias. La ferritina tuvo mayor concentracibn en la vecindad de
la lesibn y disminuyd en prcporcibn lineal con la distancia del da-
fio; esto sugiere un aumento en la permeabilidad de la barrera hema-

toencefdlica.
[

17

‘

Y finalmente, en la induccidn de EC por radiacibn Laser
se observaron en la corteza edematosa procesos astrociticos disemi -
nados y agrandamiento de espacios intercelulares; en la sustancia

blanca se desarrollarcn espacios extracelulares muy amplios.
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RESUMEN

Se hizo la revisién de 300 autopsias completas para eatudiar
las ‘alteraciones de la sustancia blanca en los casos de edema y se
cbservd que:

1.~ Entre los padecimientos vasculares cerebrales se encuentra un

.49% de casos con edema.
2.~ Entre los padecimienéds'nedglééicos!prihafiﬁéfiﬁ?rapréﬁeaies se
encuentra un 55.3% de‘lesiOnegraSOCiadas a e8e$$t§ esté es predomi-
nantemente unilateral en fuﬁciéh dé que habitualmente las lesiones
se desarrollah en un_solo hemisferio.

3.~ Se encuentra una relacibn dirécta entre el desarrollo de edema

y la frecuencia de uné de los padecimientos inflamatorios més fre -
cuentes en nuestro medio, la cisticercosis, y en éste la variedad
perifocal tiene su mejor representacidn.

4.~ En los padecimientos inflamatorios la frecuencia de edema se re-
laciona con maniobras quirirgicas de diagnéstico y tratamiento, y
por su baja frecuencia en el total de casos (18.6%), tienen menor
importancia.

5.~ Las complicaciones mds frecuentes del EC, fueron: hernia de
cinguleo, hernia bilateral de uncus, hernia unilateral de uncus vy,
como una consecuencia final y letal para el paciente, hemorragia
secundaria de mesencéfalo y puente, El valor de la hernia de amfg-

dalas cerebelosas como signo de edema es relativo, por su asocia-

cidn con hidrocefalia sin edema.

s, Y N

-~
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6.~ Debe seflalarse que el edema cerebral siempre se localiza en la
sustancia blanca y que las alteraciones corticales, especi{ficamen-
te en neuronas, son intracelulares y se¢ producen asociadas o no a
edema cerebral, este hallazgo discrepa con la descripecibn de edema
. - . 18 y 23 .
(intersticial) descrito por Magee y col. al estudiar la ul-

traestructura del edema cerebral. Cabe hacer mencibn de que el es-

tudio actual fue realizado solamente con el microscopio Sptico.
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Fig. 1) Superficie ventral encefdlica que ilustra la herniacién
bilateral de uncus de hipccampos y hemorragia secundaria
en mesencéfalo. (A 69-40).

Fig. 2) Detalle que ilustra herniaci6n bilateral de uncus, con-
predominio del izquierdo y basculacibén de mesencéfalo y
protuberancia hacia la derecha. {en la fotograffa el des
plazamiento es a la izquierda, por la incidencia de la
toma). (A 65~46).

Fig. 3) Cortes transversales de mesencéfalo en los que se muestra
hemorragia secundaria en la lfnea media, como consecuen=-
cia de hernia de uncus y necrosis de pedGnculo cerebral
izquierdo,: (A66-56).
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Corte coronal a nivel de rodilla de la clpsula interna,

que exhibe adema unilateral woderado en la sustancia

bblanca, consecutive a trombosis de arteria cerebral me-

‘dia por aterosclerosis. (A 65-41).

Corte coronal a nivel de porcibn caudal del hrazo ante-
rior de la cipsula interna gue exhibe edema en 1a sustan
cia blanca del hemisferio cerebral dereche (unilateral
moderado), consecutivo a infarto hemorrdgico por embolia
de arteria cerebral media.{A 66-31).

Corte coronal de cerebro a nivel de comisura blanca ante
rior, que demuestra asimetria por aumento del volumen
hemisférico izquierdo con herniacifn de cingulo, consecu
tivos a ruptura de aneurisma de arteria cerehbral media
{edema unilateral masivo). (A 66-35).

Corte coronal a nivel de cuerpo geniculado lateral que
demuestra edema cerebral unilateral masivo con herniacifin
acentuada de cingulo, consecutivos a infacto hemorragico
por trombosis venosa de seno longitudinal superior y ve-
nas corticales. (A 66-73).
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Fig. 8)
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Corte coronal a nivel de cuerpos geniculados lateraies,

que exhibe edema cerebral bilateral congecutive a infar
tos miltiples por insuficiencia vascular cerebral aguda;
nbdtese el colapso de los ventriculos, (A $7-53).

Corte corcnal a nivel de la vena de Galeno que exhibe ode-
ma. cerebral unilateral consecutivo a infarto por tromhosis
con hemorragia parenquimatosa después de espasmo vascular.

(A 68-71).

Fig.10)

Fig.1ll)

Corte coronal con edema cerebral masivo bilateral conse

cutivo a encefalitis con oclusibn casi total del sistema

ventricular., (A 68-73).

Corte coronal a nivel de cuerpos geniculados laterales,que
exhibe asimetrfa por aumento del volumen del hemisferio
cerebral derecho consecutivo a trombosis por aterosclero-
sis con infarto hemorrfgico y edema masivos por espasmo -
vascular. (A 66-68).
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Corte coronal a nivel de cuernos occipitales, que ilua-
tra un ejenmplo de edema perifocal en torno a un absceso
cerebral. (A 67~72).

Corte coronal a nivel talfmico que demuestra edema peri
focal y unilateral crénicos por la oresencia de un manin
gioma parasagital izquierdo con hernia de cingulo y bag
culacibn del cuerpo calloso; ademds existe hemorragia sg

cundaria masiva en tallo cerebral. (A 69-24).

Corte coronal a nivel de la rodilla del cuerpo calloso,
en el que se aprecia asimetrfa acentuada con edema uni-
lateral masivo y hernia de ci{ngulo por hemorragia paren
quimatosa consecutiva a arterioloesclerosis. (A 65-51).

Corte coronal a nivel de la comisura blanca anterior gque

demuestra edema unilateral moderado consecutivo a infar-

tos miltiples en hemisferio cerebral derecho (post resec-
¢ibn quirtGrgica de adenoma de hip6fisis. Se aprecia en

la porcién ventral la masa tumoral con hemorragia y sig-

nos de atrofia cortical y de sustancia blanca. (A 67-7}






Fig. 16) Sustancia blanca con edema afnimo manifestado por wmizre-
. -gquistes. (A 65-46, Luxol Past Blue, BOX).

© Fig. 17)fEdema Cerebral minimo en cipsula interna con-formacidn
' 77 .de espacios interaxonales fusiformes. (A 66~56, HE BOK).

dema’ cerebral mfnimo. (A 65-46, HE 80X).

QMayor aumento para xlustrar 1a; Eormacxén de vacuolas en-
-tre axones y olxqodendroqlia en la sustanc1a blanca.
- (A 65-46, LFB 320X) . S :
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Edema cerebral wmasivo en cidpsula internasr los espacios
interaxonales confluyen entre ellos disociando extensa
mente a la sustancia blanca. (A 653-41, HE-BON),

-4

Edema masivo en corte transversal de sustancia blanca,
con la formacibén de espacios microgqui{sticos que disocian
a los axones y a las células de microglfa. (& £7-78,
LFB~320X) .

Detalle de sustancia blanca de cépsula interna en un
4rea de edema cerebral masivo en un cerebro con atrofia:
se observa la formacibn de grandes espacios quisticos,
con separacifn de axones y ruptura de las vainas de mig
lina. (A 66-51, LFB-BOOX).

Aspecto histolbgico del mismo ejemplo de la figura 20.
(LFB-BOX) . '






FPig. 24)

Fig. 25)

Fig. 27)
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Sustancia blanca con adeny cerebral masivo ascciado a
necrosis consecutiva a ruptura de anegrisma de arteri:
cerebral media, (ver fij. 8): exisbte un gran espacis
perivascular y disminucidn del ndrero de nGcleos, (Adh-
35, HE-~320X).

Edema cerebral masivo con mdltiples microquistes, dig~
minucifn de los nleleos celulares y persistencia de al
gunos axones. (A 67-82, LFB=-320X).

Detalle de la figura 24, que ilustra el aumento masivo
del espacio perivascular. {(A66-35, LFB~B00X).

Edema cerebral masivo en un caso de glioblastoma wmulti
forme; se ilustra otra variedad de disociacibn de axo-
nes que muestra en la porecibn inferior nlcleos de astro
citos neoplisicos. (A 67-7, LFB-320X).
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