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Resumen

Introduccion: El traumatismo craneoencefalico es una entidad clinica heterogénea cuya
evaluacion, especialmente en los casos leves, puede resultar limitada mediante la exploracion
neuroldgica, la escala de coma de Glasgow y las reglas de decision clinica. En este contexto,
los biomarcadores séricos han surgido como herramientas complementarias para detectar lesion
intracraneal, orientar la tomografia computarizada y estimar el prondstico. Objetivo: Analizar
la utilidad clinica actual de los principales biomarcadores séricos en el traumatismo

craneoencefalico, con énfasis en su valor diagndstico, pronostico y de seguimiento.

Metodologia: Se realiz6 una revision narrativa estructurada con busqueda sistematizada en
PubMed, Scopus y ScienceDirect. Se identificaron 654 registros, se eliminaron 19 duplicados
y se evaluaron 90 articulos a texto completo. Finalmente se incluyeron 25 articulos por su
pertinencia con los objetivos de la revision y su contribucion al analisis de la utilidad clinica de

los biomarcadores séricos en el traumatismo craneoencefalico.

Resultados: GFAP y UCH-L1 mostraron mayor utilidad para descartar lesiones intracraneales
por su elevada sensibilidad y valor predictivo negativo, aunque con especificidad limitada.
S100B present6 resultados favorables como prueba de descarte, especialmente en poblacion
pediatrica, pero su rendimiento depende de la ventana temporal y de la presencia de lesiones
extracraneales. NfL y tau mostraron mayor interés para valorar dafio axonal, evolucion
neuroldgica y resultados funcionales. Conclusion: Los biomarcadores séricos no sustituyen la
valoracion clinica ni la tomografia computarizada. Su mayor utilidad se obtiene cuando se

integran con reglas de decision, neuroimagen y seguimiento temporal.

Palabras clave: Traumatismo craneoencefalico, biomarcadores séricos, GFAP, UCH-L1,

S100B, tomografia computarizada, prondstico neuroldgico.
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Abstract

Introduction: Traumatic brain injury is a heterogeneous clinical condition whose assessment,
particularly in mild cases, may be limited when based solely on neurological examination, the
Glasgow Coma Scale, and clinical decision rules. In this context, serum biomarkers have
emerged as complementary tools for detecting intracranial injury, guiding computed
tomography use, and estimating prognosis. Objective: To analyze the current clinical utility of
the main serum biomarkers in traumatic brain injury, with emphasis on their diagnostic,

prognostic, and follow-up value.

Methodology: A structured narrative review with a systematized literature search was
conducted using PubMed, Scopus, and ScienceDirect. A total of 654 records were identified,
19 duplicates were removed, and 90 full-text articles were assessed. Finally, 25 studies were
included based on their relevance to the objectives of the review and their contribution to the

analysis of the current clinical utility of serum biomarkers in traumatic brain injury.

Results: GFAP and UCH-L1 showed the greatest utility for ruling out intracranial injuries
because of their high sensitivity and negative predictive value, although their specificity was
limited. S100B showed favorable results as a rule-out test, particularly in pediatric populations,
but its performance depends on the sampling time window and the presence of extracranial
injuries. NfL and tau showed greater potential for assessing axonal injury, neurological
evolution, and functional outcomes. Conclusion: Serum biomarkers do not replace clinical
assessment or computed tomography. Their greatest utility is achieved when they are integrated

with clinical decision rules, neuroimaging, and temporal follow-up.

Keywords: traumatic brain injury; serum biomarkers; GFAP; UCH-L1; S100B; computed

tomography; prognosis.
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Introduccion

El traumatismo craneoencefalico (TCE) supone un gran problema clinico, debido a la alta
heterogeneidad de sus mecanismos, manifestaciones y progreso del cuadro clinico. Una lesion
que en un inicio es leve puede causar alteraciones astrocitarias, neuronales, axonales, vasculares
e inflamatorias que no en todos los casos se correlacionan con la gravedad inicial. Ademas,
pacientes con clinica similar pueden tener lesiones y/o una evolucion diferentes entre si, lo que
puede dificultar la clasificacion por parametros clinicos o radiologicos (Bazarian et al., 2025;

D. P. Whitehouse et al., 2022).

La valoracion inicial se fundamenta en las caracteristicas del traumatismo, exploracion
neuroldgica, escala de coma de Glasgow y diversas reglas de decision clinica. Sin embargo,
estas herramientas presentan ciertas limitaciones, especialmente ante un paciente con TCE leve.
La tomografia computarizada de craneo constituye el principal método diagnostico para
identificar hemorragias, contusiones y otras lesiones intracraneales agudas, pero su principal
limitaciéon es que esta implica exposicion a radiacion, incremento de costos y recursos
hospitalarios. (Lagares et al., 2024; Mondello et al., 2021; Papa et al., 2022). Uno de los
principales desafios consiste en diferenciar a los pacientes que requieren una TC de aquellos

con baja probabilidad de presentar una lesion intracraneal.

Entre los biomarcadores mas estudiados tenemos a la proteina acida fibrilar glial (GFAP) y
proteina fijadora de calcio S100B (S100B) que se relacionan principalmente con lesion o
activacion astrocitaria. La ubiquitina c-terminal hidrolasa L1 (UCH-L1) y enolasa neuronal
especifica (NSE) se asocian con dafio neuronal. Finalmente la proteina tau y el neurofilamento
de cadena ligera (NfL) vinculados a lesion axonal. La liberacion de estas moléculas a la
circulacion depende de la alteracion celular, disrupcion de la barrera hematoencefélica,
gravedad de la lesion y tiempo transcurrido (Bazarian et al., 2025; Graham et al., 2021; D. P.
Whitehouse et al., 2022).

GFAP y UCH-L1 son biomarcadores con mayor desarrollo para la evaluacion aguda del TCE.
Su principal aplicacion es complementar la valoracion clinica para descartar lesiones
intracraneales. Su combinacion cuenta con una alta sensibilidad y valor predictivo negativo
elevado, pero cuenta con baja especificidad. Ademéas GFAP demostr6 un rendimiento favorable

desde los primeros minutos posteriores al traumatismo (Lagares et al., 2024).


https://doi.org/10.70577/hcx64d58

SALUD MEDICINA
E INNOVACION

e-ISSN: 3121-2980

Doi: https://doi.org/10.70577/hcx64d58

S100B cuenta con evidencia relevante como prueba de descarte, especialmente en la poblacion
pediatrica, pero su utilidad depende de la edad, punto de corte y momento donde se obtiene la
muestra (Morello et al., 2024a). NfL y tau tienen mayor utilidad para evaluar dafio axonal,
evolucion neurologica y prondstico a mediano o largo plazo, no determina inmediatamente la

necesidad de una tomografia (Graham et al., 2021).

Teniendo en cuenta todo lo anteriormente expuesto, el objetivo de esta revision fue analizar la
utilidad clinica actual de los principales biomarcadores en el TCE, enfatizando en su
fundamento fisiopatologico, capacidad para detectar lesiones intracraneales, guiar la seleccion
de pacientes para TC, valor prondstico, utilidad en poblaciones especiales y limitaciones para

la implementacion clinica.
Metodologia

Se realizd una revision narrativa estructurada de la literatura con busqueda bibliografica
sistematizada, cuyo proposito fue sintetizar la evidencia cientifica mas reciente sobre la utilidad
clinica de los biomarcadores séricos en el traumatismo craneoencefalico (TCE). Debido a la
naturaleza narrativa del estudio, la evidencia se integré mediante un analisis cualitativo,
priorizando la interpretacion critica y la aplicabilidad clinica de los hallazgos, sin realizar

metaanalisis. La pregunta de investigacion se formulé mediante la estrategia PICO de la

siguiente manera:

Componente  Descripcion

Pacientes pediatricos y adultos con TCE leve, moderado o grave
Medicién sanguinea de GFAP, UCH-L1, S100B, NSE, tau y NfL

Clouneiatoie Evaluacion clinica, escala de Glasgow, reglas de decision, TC o modelos prondsticos

Lesion intracraneal, necesidad de TC, gravedad, mortalidad y evolucion funcional

La busqueda bibliografica se realizé en las bases de datos PubMed, Scopus y ScienceDirect
mediante estrategias adaptadas para cada base de datos utilizando operadores booleanos.
Ademas de ("traumatic brain injury" OR "head injury") AND ("blood biomarker" OR "serum
biomarker") AND (GFAP OR UCH-L1 OR S100B OR NSE OR tau OR NfL) AND ("computed

tomography" OR prognosis OR intracranial lesion), dada su creciente relevancia como
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biomarcadores diagnosticos y pronoésticos en el TCE.

fueron:

Articulos publicados entre 2021- marzo
2026

Idioma inglés o Espatfiol

Texto completo accesible

Realizados en seres humanos
Biomarcador medido en sangre, suero o
plasma

Publicaciones de consenso, revisiones
sistematicas, metaanalisis, ensayos
clinicos, estudios de cohorte

La seleccion de los estudios se realizd en tres etapas

Los criterios de inclusion y exclusion

Fecha de publicacion desde 2020 o antes.
Articulos en otros idiomas.

Sin acceso al texto completo

Realizados en modelos animales, in
vitro, post mortem o con encefalopatia
traumatica cronica.

Biomarcador medido tnicamente en
LCR, saliva u orina

Publicaciones de cartas al editor,
protocolos de investigacion, resumenes
de congresos.

: eliminacion de registros duplicados,

revision de titulos y resimenes, y evaluacion del texto completo de los articulos potencialmente

elegibles. Finalmente, se incluyeron aquellos estudios que presentaban mayor pertinencia con

los objetivos de la revision, actualidad de la evidencia, solidez metodologica y relevancia

clinica para la practica asistencial.

Diagrama de flujo de seleccidn

de estudios

Adaptado de PRISMA 2020 para una revision narrativa estructurada
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Se identificaron inicialmente 654 registros, de los cuales 474 correspondieron a Scopus, 79 a
PubMed y 101 a ScienceDirect. Tras eliminar 19 registros duplicados, se obtuvo un total de 635
publicaciones para el proceso de cribado. Luego de la revision de titulos y resimenes se
excluyeron 545 registros y se evaluaron 90 articulos a texto completo. Posteriormente se
excluyeron 27 publicaciones, obteniéndose 63 estudios potencialmente elegibles. Finalmente,
se incluyeron 25 articulos por su pertinencia respecto al objetivo de la revision, actualidad,

pertinencia clinica y solidez metodoldgica.

Sintesis de la evidencia. Por tratarse de una revision narrativa estructurada, la evidencia se
sintetiz6 mediante un andlisis cualitativo orientado a integrar la utilidad diagnostica, prondstica
y de seguimiento de los biomarcadores séricos. No se realizo metaanalisis ni evaluacién formal
del riesgo de sesgo. Los resultados deben interpretarse considerando la heterogeneidad de los
disefios incluidos, las diferentes plataformas analiticas y la ausencia de puntos de corte

universales.

Resultados y discusion

Fundamento fisiopatologico de los biomarcadores

Los biomarcadores permiten describir aspectos de la lesibn no son representados
adecuadamente en la escala de Glasgow. Bazarian et al. (2025)respalda el uso de GFAP, UCH-
L1 y S100B durante la fase aguda, entre 0 a 24 horas, mientras que NfL aporta informacion
durante el periodo subagudo. Ademas, menciona que la concentracion sanguinea de estos refleja

la extension de la lesidn cerebral estructural.

e GFAP: es una proteina de los filamentos intermedios que se encuentra principalmente
en el citoesqueleto de las células astrogliales. Posterior al TCE se puede detectar en los
primeros 30 minutos y alcanza su concentracion maxima entre las 20 y 24 horas, punto
donde empieza a disminuir progresivamente durante las siguientes 72 horas (Bazarian
et al., 2025).

e UCH-LI1: es una enzima desubiquitinante que se relaciona con la eliminacion de
proteinas celulares dafiadas y se expresa en gran cantidad en las neuronas. Se detecta en
sangre en los primeros 30 minutos, pico maximo a las 8 horas y disminuye

aceleradamente en las primeras 48 horas (Bazarian et al., 2025).
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e S100B: es una proteina fijadora de calcio, se concentra en su mayoria dentro de los
astrocitos, pero también se encuentra en condrocitos, melanocitos y células musculares
esqueléticas. Debido a la distribucion mencionada es que el S100B pierde especificidad
en pacientes que presentan fracturas o lesiones de tejidos blandos (Bazarian et al., 2025).

e NfL: forma parte de los neurofilamentos del citoplasma neuronal, se encuentra en
grandes concentraciones en los axones. Un punto diferencial clave entre GFAP, UCH-
L1 y S100B es que sus concentraciones aumentan durante las primeras 2 a 3 semanas
posteriores al TCE y puede mantenerse elevadas por varios meses. Por este motivo es

util para la fase subaguda y para el seguimiento clinico (Bazarian et al., 2025).

En el estudio realizado por Whitehouse et al. (2022) se evalué GFAP, NfL, NSE, S100B, tau
total y UCH-L1 durante las primeras 24 horas en 2869 pacientes. Las concentraciones se
relacionaron con la gravedad del TCE y carga de enfermedad intracraneal, mas que a un tipo
anatomopatoldgico especifico. Ademas, GFAP, S100B y tau total se asociaron a mayor volumen

hemorragico intraparenquimatoso.

Asi mismo, Whitehouse et al. (2022) asociaron a GFAP, NfL, NSE, tau total y UCH-L1 con el
volumen del edema, mientras que S100B fue un biomarcador altamente relacionado con
hemorragia intraventricular. Todos estos resultados demuestran que cada biomarcador cuenta
con diferentes asociaciones, pero ninguno identifica exclusivamente un solo tipo de lesion

intracraneal.

Tabla 1.

Sintesis elaborada a partir de Bazarian et al. (2025)

Origen
Biomarcador Cinética aproximada Utilidad clinica Limitacién principal
principal

Astrocitos Descartar lesiones

Detectable desde 30 minutos; Varia con edad,

maximo a las 20-24 horas; intracraneales y plataforma y
permanece varios dias apoyar la seleccion enfermedades
para TC neurologicas
Neuronas Detectable desde 30 minutos; Se utiliza junto con Ventana corta y valor

maximo alrededor de 8 horas; GFAP para predecir adicional sobre GFAP

disminuye rapidamente una TC normal aln incierto
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Astrocitos y Semivida corta, Ayuda a descartar Baja especificidad por

tejidos aproximadamente 0,52 lesiones en pacientes elevacion en lesiones

extracerebrales horas seleccionados extracraneales

Axones Aumenta durante las Evaluacion de lesion No es especifica del

neuronales primeras 2-3 semanas y axonal, prondstico y TCE vy tiene menor
puede permanecer elevada seguimiento aplicacion inmediata en
meses urgencias

Utilidad de los biomarcadores en el diagnéstico de TCE

La utilidad diagndstica de los biomarcadores no se basa en el aumento de sus concentraciones
posterior al TCE. Estos deben demostrar una capacidad para diferenciar a los pacientes con y
sin lesiones intracraneales, ademas debe identificar a aquellos pacientes con baja probabilidad

de mostrar alteraciones tomograficas para evitar la exposicion a radiacién no necesaria.

El estudio de Papa et al. (2022) compar¢ las diferentes reglas clinicas, Canadian CT Head Rule,
New Orleans Criteria y Nexus II, con GFAP y UCH-L1 para seleccionar quienes requieren
neuroimagen. Todas las estrategias mostraron una sensibilidad elevada, sin embargo la

Canadian CT Head Rule presentd mayor especificidad.

La TC de craneo continua siendo el estudio para determinar la presencia o ausencia, y ubicacion
de lesiones intracraneales. El principal papel de los biomarcadores es contribuir a la seleccion
de pacientes antes de realizarla. Esta aplicacion se basa en la sensibilidad y valor predictivo

negativo:

e Sensibilidad elevada: reduce la probabilidad de que una prueba negativa omita una
lesion intracraneal.
e Valor predictivo negativo (VPN) alto: Los pacientes con resultados negativos tienen

poca probabilidad de presentar alteraciones en la TC.

En el estudio BRAINI realizado por Lagares et al. (2024), que cuenta con una muestra con 1438
adultos con TCE leve, demostrd que la combinacion de GFAP y UCH-L1 alcanzé una
sensibilidad del 98,3% y un VPN de 99,1% para excluir lesiones intracraneales. Sin embargo,
su mayor limitacion fue su especificidad de 24.9% y que 3 pacientes con TC positiva tuvieron
una prueba negativa. Estos resultados indican que GFAP y UCH-LI tienen mas utilidad como
prueba de descarte que como una prueba confirmatoria y por su baja especificidad puede

ocasionar que algunos pacientes sin lesiones sean derivados a TC.
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La capacidad de GFAP para complementar las reglas clinicas fue analizada por las
recomendaciones NICE. En 1979 participantes, GFAP present6 mayor rendimiento entre los
otros biomarcadores. En pacientes de riesgo intermedio, su incorporacion podria reducir entre
el 14 % y el 23 % de las tomografias manteniendo una sensibilidad del 95% (D. Whitehouse et
al., 2025). Sin embargo, muestran un beneficio potencial, pero no demuestran que la reduccion

de tomografias sea segura en todos los servicios de urgencias.

La proteina S100B fue estudiada como prueba de descarte en el metaandlisis pediatrico
realizado por (Morello et al., 2024b) demostré que este cuenta con sensibilidad del 98%,
especificidad del 45% y VPN del 99%, estos resultados respaldan posible integracion en
algoritmos pediatricos. Asimismo, Rogan et al. (2023) menciona que, en adultos que cumplian
criterios NICE para TC, S100B dentro de las primeras 6 horas presenta sensibilidad del 93.8%
y un VPN del 97.3%. En teoria, su utilizacion disminuy6 un 27.1% las TC con un riesgo del

1% de omitir una lesion Faisal et al. (2023).

Tabla 2.

Estudio o
Biomarcador/herramienta Resultado principal Interpretaciéon

aspecto

|betiyes gl GFAP + UCH-L1

Sensibilidad 98,3 %, VPN 99,1 Mayor utilidad para descartar

(2024) % y especificidad 24,9 % que para confirmar lesiones

Whitehouse et [KEIP:Ng Podria reducir 14-23 % de las Beneficio potencial en
al. (2025) TC con sensibilidad de 95 % pacientes de riesgo intermedio

Morello et al. S100B en pediatria Sensibilidad 98 %, Posible prueba de descarte
(2024) especificidad 45 %y VPN 99 %

S100B en adultos Sensibilidad 93,8 %, VPN 97,3  Su utilidad depende de medirla

Rogan et al.
(2023)

% y reduccion tedrica de TC de  dentro de las primeras 6 horas
27,1 %

GFAPy UCH-L1

Como ya se ha mencionado anteriormente, GFAP y UCH-L1 son de los biomarcadores mas
estudiados para la evaluacion del TCE. En el estudio BRAINI, la combinacion de GFAPy UCH-
L1 alcanz6 una sensibilidad del 98.3% y un VPN del 99.1%, pero la especificidad fue solamente
del 24.9% (Lagares et al., 2024). Al compararlos con reglas clinicas, GFAP y UCH-L1 tuvieron

una sensibilidad elevada pero la Canadian CT Head Rule presentdé mayor especificidad (Papa
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et al., 2022). Sin embargo, Papa et al. (2024) mostré6 que en los primeros 30-60 minutos
posterior al traumatismo, existe un mejor rendimiento para detectar lesiones tomograficas,

ademas la combinacion con UCH-L1 y MAP-2 no supero el rendimiento de GFAP individual.

En adultos mayores con TCE leve, GFAP alcanz6 un érea bajo la curva ajustada de 0.93 para
diferenciar a los pacientes con TCE de los controles. Sin embargo, los puntos de corte Optimos
variaron seguin la edad y sexo, esto limita su uso de un GUnico umbral Spitz et al. (2026).
Asimismo, Munoz Pareja et al. (2024) mostrd que, en la poblacion pediatrica, un panel con
GFAP y UCH-L1 mostro elevaciones durante las primeras 48 horas y GFAP se encontrd dentro
de los biomarcadores que permiten diferenciar la gravedad del TCE, pero debido al tamano de

muestra no se pueden generalizar los resultados.

Segun un estudio realizado por Menditto et al. (2024) donde se evaluaban 234 pacientes
anticoagulados con una TC negativa, GFAPy el panel Alinity TBI alcanzaron un VPN del 100%
para lesion intracraneal tardia. Sin embargo, el reducido nimero de casos positivos limita la

generalizacion de este hallazgo.

Reyes et al. (2023) menciona que en pacientes con TCE leve y TC negativa, GFAP y UCH-LI
permitieron diferenciar a los pacientes de los controles. Ademas, la combinaciéon de GFAP con
IL-6 mostr6é mejor rendimiento que el panel de GFAP con UCH-L1. Esto permite conocer que

no siempre la combinacion de ambos representa la mejor alternativa diagndstica.

Proteina S100B

En poblacion pediatrica, un metaandlisis de 1651 pacientes encontré una sensibilidad
combinada del 98% y VPN del 99%, esto permite asegurar que los resultados de S100b son
mas utiles para descartar lesiones que para confirmarlas (Morello et al., 2024). Ademas, su
aplicacion dentro de algoritmos clinicos ha sido evaluada en nifios, el ensayo de Bouvier et al.
(2024) menciona que el uso de S100B redujo las hospitalizaciones, también se realizaron menos

tomografias pero la diferencia no cuenta con significancia estadistica.

La principal limitacion de S100B es su especificidad baja, las fracturas Oseas, lesiones graves
en tejidos blandos, esfuerzo fisico intenso y otras enfermedades pueden aumentar las

concentraciones de S100B atn sin lesion cerebral traumatica (Bazarian et al., 2025).
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NSE, tau y NfLL

NSE es una enzima presente en neuronas y cé¢lulas neuroendocrinas, su aumento sanguineo se
relaciona con lesiones neuronales y con la gravedad del TCE. Aunque esta también se encuentra
en los eritrocitos, por este motivo la hemdlisis de la muestra puede elevar falsamente su

concentracion y reducir la especificidad (Bazarian et al., 2025).

Richter et al. (2023) menciona que en pacientes con TCE moderado o grave, NSE se ha
evaluado junto con GFAP, UCH-L1, S100B y tau para mejorar la prediccion clinica, pero la

contribucion de este fue menos consistente que lo observado en otros biomarcadores.

La proteina tau se encarga de la estabilizacion de los microtiibulos axonales. Su liberacion hacia
la circulacion sanguinea se debe a una lesion axonal y se lo ha estudiado como indicador de
dafio estructural y evolucion neurologica. Ademas, se ha hallado que las concentraciones de tau

se relaciona con una atrofia temprana de la sustancia gris posterior al TCE (Graham et al., 2021).

El neurofilamento de cadena ligera (NfL) es una proteina estructural localizada en los axones,
su principal caracteristica es que sus concentraciones pueden permanecer elevadas por semanas
0 meses, esto ayuda a su utilizacion para estudiar lesion axonal, el progreso de la enfermedad y

seguimiento posterior al TCE (Newcombe et al., 2022).

Ademéds, Do et al. (2026) menciona que son Uutiles las mediciones seriadas, en pacientes
ingresados en UCI una trayectoria persistente de concentraciones elevadas de NfL y otros
biomarcadores se relacionan con mayor mortalidad, peor recuperacion funcional y menor

calidad de vida.

Controversias y perspectivas futuras

Una de las principales controversias es la utilizacion de un biomarcador aislado o un panel
combinado. GFAP mostré mejor rendimiento que UCH-L1 y MAP2 en los primeros minutos
posteriores al TCE, sin que la combinacion haya mejorado la capacidad diagndstica (Papa et
al., 2024). Sin embargo, Reyes et al. (2023) demostr6 que en los pacientes con TCE leve y TC
negativa, la combinacion GFAP con IL-6 super6 la combinacion GFAP-UCH-L1.

Otra controversia importante es que no existen puntos de corte universales. La edad modifica
las concentraciones y rendimiento de varios biomarcadores, p. ¢j. UCH-L1 y S100B (Gardner

et al., 2022). Otro inconveniente es diferenciar entre utilidad diagndstica y pronostica, GFAP,
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UCH-L1 y S100B tienen mayor aplicacion para apoyar la seleccion de pacientes para TC, pero

NfL es mucho mas prometedor para predecir la evolucion del TCE (Mondello et al., 2025).

Asi mismo, debe diferenciarse la capacidad para detectar lesiones agudas de la capacidad para
predecir la evolucion. En el estudio TRACK-TBI, GFAP y UCH-L1 demostraron ser ttiles para
predecir mortalidad y desenlace funcional desfavorable a los 6 meses, especialmente en
pacientes con Glasgow entre 3 y 12. A pesar de ello, el rendimiento fue menor para predecir la

recuperacion posterior al TCE (Korley et al., 2022).

Actualmente la sugerencia mas factible es combinar el uso de biomarcadores con reglas
clinicas. La incorporacion a las recomendaciones NICE puede reducir algunas tomografias en
pacientes de riesgo medio. Sin embargo, ain se necesita una validacion prospectiva (D.

Whitehouse et al., 2025).
Tabla 4.

Principales estudios incluidos y aportes clinicos de los biomarcadores séricos en el traumatismo

craneoencefalico.

Autor/aio Poblacién/muestra Biomarcadores Relevancia clinica

Tipo de estudio

Resultados principales

Consenso y  Grupo de trabajo NINDS GFAP, UCH-L1, Estableci6 un marco para Referencia principal para
recomendaciones S100B, NfL y otros integrar los biomarcadores en  interpretar  sus  usos
Bazarian et
la clasificacion, diagnodstico,  clinicos y sus
al. (2025) . . Lo
prondstico y seguimiento del  limitaciones.
TCE.
Revision 32 estudios; 7.481  GFAP, UCH-L1, GFAPy UCH-LI se asociaron  La utilidad pronodstica
sistematica y  pacientes S100B, NSE, NfL y con mortalidad; NfL fue adicional sobre los
Mondello et
metaanalisis tau prometedora para predecir  modelos convencionales
al. (2025)
resultados funcionales  continta siendo incierta.
desfavorables.
Revision 26 estudios de adultos con ~ Biomarcadores S100B present6 la evidencia  Evidencio la
Mondello et sistematica y  TCE leve sanguineos, mas consistente para apoyar la  heterogeneidad de puntos
al. (2021) metaanalisis principalmente S100B  decision de realizar una TC. de corte, plataformas y
ventanas de medicion.
Cohorte 1.438 adultos con TCE GFAP, UCH-L1 y GFAP+UCH-LI1 alcanz6  Su principal utilidad es
Lagares et multicéntrica leve S100B sensibilidad de 98,3 %, VPN  descartar lesiones
al. (2024) BRAINI de 99,1 % y especificidad de  intracraneales, no
24,9 %. confirmarlas.
Estudio clinico 349 pacientes con TC GFAPy UCH-L1 Los biomarcadores y lasreglas ~ GFAP fue el biomarcador
original evaluable clinicas mostraron  que mas mejoro las reglas
Papa et al.
sensibilidad  elevada; la  de decision clinica.
(2022)

Canadian CT Head Rule tuvo

mayor especificidad.
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Estudio de 804 pacientes; muestras a ~ GFAP, UCH-LI y GFAP presento el mejor Respalda el uso temprano

exactitud los 30 y 60 minutos MAP-2 rendimiento  para  lesion  de GFAP y cuestiona que
Papa et al.

diagndstica tomografica, con AUC de toda combinacion mejore
(2024)

0,88. Los paneles no el diagnostico.

superaron a GFAP sola.

Cohorte Pacientes con GFAPy UCH-L1 GFAP point-of-care se asoci6  Demuestra el potencial
prospectiva politraumatismo y shock con lesion en TC, progresion  de las pruebas rapidas,
Sperry et al. . . . )
2024 hemorragico radiolégica y peor evoluciéon  aunque UCH-L1
funcional. presento limitaciones
analiticas.
Estudio de cohorte  1.979 pacientes; 385 de  GFAP, UCH-L1, GFAP obtuvo AUC de 0,81.  Propone integrar
CENTER-TBI riesgo intermedio S100B, NSE, NfL y  Su integracion con NICE  biomarcadores en
Whitehouse . . .
tau podria reducir entre 14 %y 23 algoritmos clinicos, pero
et al. (2025) o . o
% de las TC con sensibilidad  requiere validacion
de 95 %. prospectiva.
Cohorte 2.869 pacientes GFAP, UCH-L1, Las concentraciones se  Relaciona los
prospectiva S100B, NSE, NfL y relacionaron principalmente  biomarcadores con la
Whitehouse ) . .
multicéntrica tau con la gravedad y la carga magnitud del dafio

et al. (2022)

intracraneal, no con una lesion  estructural observado en

anatomica exclusiva. TC.

Conclusiones

Los biomarcadores séricos representan herramientas complementarias para la evaluacion del
traumatismo craneoencefalico, pero no sustituyen la exploracion neurologica, las reglas de
decision clinica ni la tomografia computarizada. Su principal utilidad consiste en mejorar la
estratificacion del riesgo y apoyar la seleccion de pacientes con baja probabilidad de lesion

intracraneal.

GFAP y UCH-LI1 presentan la mayor evidencia para la evaluacion aguda, especialmente como
pruebas de descarte debido a su elevada sensibilidad y valor predictivo negativo. S100B
también puede contribuir a reducir tomografias y hospitalizaciones, sobre todo en poblacion
pediatrica, aunque su baja especificidad y corta ventana de medicion limitan su aplicacion

generalizada.

NfL, tau y NSE muestran mayor interés para valorar lesion axonal, gravedad y evolucion
funcional. Sin embargo, persisten dificultades relacionadas con los puntos de corte, las
plataformas analiticas, la edad, el politraumatismo y los costos. En el futuro, su mayor utilidad
probablemente dependerd de modelos que integren biomarcadores, variables clinicas,

neuroimagen y mediciones seriadas.
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