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Las intervenciones psicofarmacoldgicas para manejar las complicaciones agudas, asi
como las secuelas resultantes del trauma craneoencefélico (TCE), tienden a ser inade-
cuadas, insuficientes y escasas para la magnitud de alteraciones neurofisiolégicas, endo-
crinas y comportamentales producidas en el sistema nervioso central (1). Las secuelas
neuropsiquiatricas del TCE son un problema de salud publica, en el cual concurren un
amplio espectro de expresiones psicopatoldgicas, sobre el cual existe una pobre defi-
nicién y consenso en la literatura contemporanea, que dificulta el manejo en el curso
longitudinal.

El TCE agrega complejidad a la formulacién de psicofarmacos, al aumentar la vulnera-
bilidad a efectos adversos o toxicos de muiltiples medicamentos (2). Los estudios clinicos
disponibles presentan claras fallas metodoldgicas v la rehabilitacién psicofarmacolégica
llevada a cabo por equipos interdisciplinarios es pobremente difundida, sin darle la
importancia que conlleva en los diversos contextos de atencién hospitalaria donde in-
tervenimos a pacientes con TCE.

Prevalencia de los trastornos psiquiatricos en pacientes que han sufrido
trauma craneoencefalico

Koponen y cols. (3) han descrito los trastornos psiquiatricos de los ejes I y II mas pre-
valentes en personas que han sufrido de TCE. Dentro de los trastornos psiquiatricos
descritos en pacientes con TCE, al realizar un andlisis retrospectivo de diferentes estudios
publicados, encontramos que los cambios persistentes de la personalidad (30%-80%),
la depresién mayor (14%-57%), la distimia (2%-14%), el abuso de sustancias psicoacti-
vas (5%-28%), el trastorno de ansiedad generalizada (3%-28%), el trastorno por estrés
postraumatico (3%-27%) y cuadros clinicos con predominio de fenémenos psicéticos
(1%-9,8%) se encuentran entre aquellos trastornos en los cuales se reportan prevalencias
significativamente superiores a las observadas en la poblacién general.

Este mismo grupo de investigadores realizé el seguimiento a lo largo de treinta anos,
de forma prospectiva, a 210 pacientes suecos que habian presentado TCE (3). Sélo un
28,5% de la muestra culminé el seguimiento longitudinal, segiin lo determiné el disefio
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del ensayo clinico. Vale la pena resaltar que aproximadamente el 21% de los pacientes
presentaba historia previa de algun trastorno psiquiatrico antes de presentar el TCE. El
61,7% de los pacientes presentaba afectacién del eje I, que habian convertido a la de-
presién mayor (26,7%), los cambios persistentes de la personalidad (23,3%), el abuso de
sustancias psicoactivas (21,7%), los trastornos de la personalidad (18-23%), la afectacién
cognoscitiva grave (13,8%) v la psicosis (6,7%) en los trastornos neuropsiquiatricos mas
frecuentes e incapacitantes.

Prescripcion de antipsicéticos en pacientes con trauma craneoencefalico

Se considera que los bloqueadores dopaminérgicos clasicos, representados por el halo-
peridol, producen efectos deletéreos durante los procesos de rehabilitacién en TCE que
generan algin grado relativo de contraindicacién para el uso de estos psicofarmacos
en el control de fenémenos comportamentales predominantes, como deambulacién,
inquietud, agresividad y conductas violentas intermitentes (4,5).

Los antipsicéticos de nueva generacion o atipicos no se han estudiado de forma rigurosa
en esta poblacién de pacientes, bajo condiciones experimentales que generen confia-
bilidad en los resultados (6). Sin embargo, partiendo de estas dificultades, mediante el
consenso de expertos, a partir de los pocos ensayos disponibles, se han definido algunos
criterios para el uso de esta clase de psicofarmacos en pacientes con TCE.

La agitacién psicomotora, los fenémenos psicéticos, la agresividad extrema o patolégica,
la mania secundaria, el sindrome de Tourette comérbido y los trastornos formales de
pensamiento son considerados indicaciones para iniciar un curso con antipsicéticos ati-
picos en dosis ascendentes y graduales, pero vigilando la aparicién de efectos adversos
(7/8). Los estudios clinicos con estos psicofarmacos son escasos; sélo se cuenta con un
estudio abierto con clozapina, un piloto con quetiapina y reportes de casos con risperi-
dona, olanzapina, loxapina y ziprasidona (8-12).

Psicoestimulantes en pacientes con trauma craneoencefalico

Los psicoestimulantes pueden llegar a estar indicados en pacientes con TCE, por su uti-
lidad para promover el trabajo neurocognitivo en las primeras fases de la rehabilitaciéon
pos-TCE (13). Parecen beneficiar a los pacientes en dominios como vigilancia, alertamien-
to, rapidez mental, aprendizaje a corto plazo y producir alguna funcién neuroprotectora
inherente a la psicoestimulacién sobre el sistema dopaminérgico.

El metilfenidato cuenta con diez estudios controlados donde se documentaron mejorias
significativas iniciales, con tendencia a perderse el tamano del efecto de forma inversa-
mente proporcional al tiempo de administracién del medicamento. Las dextroanfetaminas
se han evaluado en dos estudios controlados, cada uno de ellos en disefio cruzado con
un solo paciente.



Al analizar profundamente ambas fuentes de investiga-
cién, es imposible extrapolar los resultados a la clinica,
por los problemas metodolégicos de todos los estudios,
asi como por la variabilidad inducida por elementos di-
ficiles de controlar como la recuperacién espontanea en
pacientes con TCE.

Medicaciones dopaminérgicas en pacientes con
trauma craneoencefalico

La bromocriptina cuenta con un estudio abierto en 24
sujetos con TCE entre moderado y crénico en la cuarta
semana pos-TCE. Los pacientes recibieron 2,5 mg, via
oral (VO), una hora antes de realizar pruebas neurop-
sicolégicas para evaluar funciones frontales a través del
desempeno cognoscitivo (13).

Un reporte anecdético de Passler v cols. describe que la
bromocriptina disminuye el tiempo de estado vegetativo
post-TCE al administrarse en dosis de 2,5 mg VO cada
12 horas. Por su parte, la amantadina se ha estudiado en
condiciones abiertas en diez sujetos con TCE entre mo-
derado vy crénico, en dosis de 300 mg/dia. Karli intenté
la combinacién de ambos agentes dopaminérgicos en un
paciente que al parecer se beneficié de la intervencion.

Agentes colinérgicos en trauma craneoencefalico

Los agentes colinérgicos parecen beneficiar a los pacientes con
TCE en las fases iniciales de la rehabilitacion, lo que disminuye
la incapacidad e impacto de las secuelas neurocognoscitivas
e influye de forma moderada en la calidad de vida de los
enfermos (14). Las combinaciones con precursores de colina
parecen traer mayores beneficios, pero no se tiene muy clara
la costo-efectividad y las consecuencias de estas intervenciones
en el largo plazo.

Es importante aclarar que los estudios todavia son muy escasos
y de poder bajo para recomendar este tipo de intervenciones
como alternativas efectivas y seguras en todos los pacientes
con TCE. Es probable que al evaluar las necesidades indivi-
duales de cada paciente por separado, estos psicofarmacos
puedan convertirse en una alternativa razonable para manejar
algunos sintomas cognoscitivos o comportamentales incapaci-
tantes del TCE, asi como para potenciar el trabajo en dominios
especificos durante la primera fase de la rehabilitacién.



Agentes serotoninérgicos en pacientes con trauma craneoencefalico

Los agentes serotoninérgicos han demostrado algiin grado de eficacia para el manejo de
las respuestas afectivas seudobulbares, la impulsividad vy los trastornos del &nimo, donde
predominan los sintomas depresivos (15). Sin embargo, los beneficios en el desempeiio
cognoscitivo de los pacientes son modestos durante las primeras fases del tratamiento;
ademas, hasta el momento, no se han logrado demostrar efectos sostenidos en la cog-
nicién de pacientes con TCE que puedan considerarse clinicamente significativos:

*  Amitriptilina: cuenta con un estudio abierto en pacientes con TCE que presentaban
agitacién psicomotora.

* Fluoxetina: ha demostrado eficacia en el control de la risa y el llanto patolégico,
asi como en las manifestaciones de incontinencia v labilidad afectiva.

* Paroxetina y citalopram: cuentan con un estudio abierto en 26 pacientes con
afecto seudobulbar, en quienes se observaron repuestas drasticas a los sintomas en
las primeras 72 horas después de haber instaurado el tratamiento.

* Sertralina: cuenta con un estudio abierto en 15 pacientes con TCE més depresién
mayor que recibieron 50-200 mg durante ocho semanas. Se observaron mejorias
en la funcién psicomotora, la modulacién afectiva v en la memoria visual/verbal
reciente.

* Citalopram: administrado a 20 pacientes con TCE y demostré una disminucién
en gravead de los sintomas depresivos y las alteraciones comportamentales y de
afectacién cognoscitiva.

Los agentes serotoninérgicos también se han estudiado en el contexto del TCE para
contrarrestar las alteraciones en vigilancia, alerta y funcionamiento cognoscitivo en pa-
cientes donde las alteraciones de la esfera afectiva no son predominantes. La sertralina
y la fluoxetina cuentan con estudios abiertos donde los resultados favorables pueden ser
atribuibles al reducido tamano de la muestra. La buspirona, la trazodona y la nefazo-
dona han arrojado resultados poco concluyentes. Debemos recordar que los pacientes
con TCE son mas susceptibles a presentar efectos adversos, toxicidad o sindromes de
descontinuacién a estos agentes psicofarmacolégicos.

Anticonvulsivos en pacientes con trauma craneoencefalico

Desde la perspectiva neuropsiquiétrica, los anticonvulsivos estan indicados en los pacientes
con TCE para el manejo de las convulsiones o epilepsia pos-TCE, la agitacién psicomotora,
la agresividad, la impulsividad v los trastornos afectivos organicos (16). El fenobarbital, la
primidona v la fenitoina se han usado en el pasado con resultados modestos en términos de
manejo comportamental de los pacientes con TCE.

La carbamacepina cuenta con tres estudios que han tenido algtin grado de eficacia en disminuir
conductas agresivas en pacientes con TCE. Se han corrido dos estudios abiertos con valproato
en pacientes con TCE y trastorno afectivo bipolar (TAB), en quienes se pudo demostrar mejoria
en los indices para medir agresividad. Hasta el momento, la lamotrigina, el topiramato, la ga-
bapentina, la vigabatrina y la tiagabina no cuentan con un cuerpo de hallazgos en el contexto
del manejo de las manifestaciones y secuelas neuropsiquiétricas del TCE.



Otras intervenciones que pueden ser tutiles en
pacientes con trauma craneoencefalico

Se considera que el modafinil, molécula promotora de la
vigilia a partir de la modulacién hipotaldmica en el sistema
de las hipocretinas-orexinas, cuenta con algunos efectos
modestos en las esferas atencional y cognitiva que pueden
beneficiar a algunos pacientes con TCE (17).

Otros autores han descrito efectos beneficiosos de la
administracién de piracetam, mientras otros grupos de
trabajo proponen la administracién de estimulacién
magnética trascraneana (rTMS), terapia electroconvulsiva
con anestesia y relajacién (TECAR) v neurobiofeedback
como alternativas a todas las intervenciones previamente
descritas a lo largo del articulo en pacientes de dificil ma-
nejo (18); sin embargo, los estudios que sustentan estas
intervenciones son muy escasos como para pensar que
estas alternativas puedan incluirse en el futuro cercano
como estrategias de primera linea, tal cual ocurre en otras
poblaciones de pacientes en el contexto de la psiquiatria
de enlace.

Medicamentos contraindicados en la rehabili-
tacion farmacolégica de pacientes con trauma
craneoencefalico

En la actualidad, es motivo de controversia la prescripcion
de medicamentos psiquiatricos que puedan, en alguna
medida, disminuir las posibilidades de recuperacién
psicomotora, cognoscitiva, afectiva y comportamental
de los pacientes con TCE (2). Es prudente no utilizar
medicamentos que dentro de su mecanismo de accién
incluya un importante bloqueo de los receptores dopa-
minérgicos o noradrenérgicos. Esto parece generar una
disminucién secundaria de la liberacién de monoaminas
y entorpecer las sefales postsinapticas e intracelulares en
pacientes con TCE.

Asi mismo, todos los medicamentos que estimulen la
neurotransmisién inhibitoria tendrian algin grado de
contraindicaciéon relativa durante las fases tempranas
de rehabilitacién. Medicamentos prescritos con frecuen-
cia, como la amitriptilina, el trazodone, la clonidina, los
antipsicoticos tipicos, todas las benzodiacepinas de vida
media larga, los relajantes musculares de accién central



(p. €j., latizanidina) y los anticonvulsivos (p. ej., la fenitoina o el fenobarbital), deben dejar
de ser considerados primeras opciones terapéuticas en los algoritmos de intervencién de
TCE. Estos medicamentos pueden llegar a producir o perpetuar consecuencias negativas
en los procesos neurobiolégicos y de rehabilitacion cognoscitiva implicados en el TCE.

Conclusiones

La prescripcién de psicofarmacos en pacientes con TCE es una tarea compleja que
siempre debe ir supervisada de un especialista en salud mental con algin grado de
entrenamiento, experticia y experiencia en el campo de la psiquiatria de enlace. Las
intervenciones interdisciplinarias en el curso de la rehabilitacion farmacolégica en el TCE
buscan mejorar el prondstico y la calidad de vida de los afectados controlando de manera
efectiva las variables de indole mental que afectan la recuperacién de los pacientes.

A pesar de los avances logrados en el abordaje neuropsiquiatrico del TCE, este sigue
siendo una patologia que genera gran comorbilidad e incapacidades, al tiempo que
aumenta los gastos para las entidades encargadas de llevar acabo la atencién en salud
de estos pacientes en nuestro pais.

Esperamos que el impacto que producen los sintomas psiquiatricos y cognoscitivos en
TCE generen un mayor interés en el cuerpo médico. Consideramos imperioso desarro-
llar investigacién en psicofarmacologia, asi como fomentar la deteccién temprana de
sus aspectos neurosiquiatricos mas sobresalientes e incapacitantes, con el fin de poder
contar con intervenciones mas precisas y eficientes que influyan de forma positiva en el
prondstico global de los enfermos.
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