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RESUMEN 

Introducción: El traumatismo craneoencefálico leve es frecuente en 

Emergencias y la tomografía computarizada sigue siendo la prueba de 
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referencia para detectar lesiones intracraneales agudas. Sin embargo, su uso 

amplio genera una proporción considerable de exploraciones sin hallazgos 

intracraneales relevantes, incremento de costos y exposición innecesaria a 

radiación; por ello, los biomarcadores séricos se han propuesto como 

herramientas complementarias para orientar la indicación de tomografía. 

Objetivo: Analizar la exactitud diagnóstica y la utilidad clínica de GFAP, UCH-

L1 y S100B para orientar la indicación de tomografía computarizada en 

adultos con traumatismo craneoencefálico leve.  

Métodos: Se realizó una revisión sistemática cualitativa de estudios de 

exactitud diagnóstica, sin metaanálisis, conforme a PRISMA 2020. Se 

buscaron estudios publicados entre enero de 2016 y mayo de 2026 en 

PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus, Web of Science, Cochrane Library y 

LILACS, en español e inglés. La pregunta se estructuró mediante el esquema 

PIRD: población, adultos con traumatismo craneoencefálico leve; prueba 

índice, biomarcadores séricos o plasmáticos; referencia, tomografía 

computarizada; y desenlaces, lesión intracraneal traumática, sensibilidad, 

especificidad, valor predictivo negativo y potencial reducción de 

tomografías. 

Resultados: Se identificaron 247 registros y se incluyeron 14 estudios 

primarios en la síntesis cualitativa. GFAP y UCH-L1 mostraron el rendimiento 

más consistente para descartar lesión intracraneal, con elevada sensibilidad 

y valor predictivo negativo, aunque con especificidad limitada. S100B 

conservó utilidad como prueba de exclusión en subgrupos de bajo riesgo, 

especialmente dentro de ventanas tempranas, pero su interpretación fue 

más dependiente del contexto clínico y extracraneal. 

Conclusiones: Los biomarcadores séricos no reemplazan la valoración 
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neurológica, las reglas clínicas ni el juicio clínico. Su mayor utilidad parece 

estar en apoyar la exclusión diagnóstica en pacientes seleccionados, con 

necesidad de validaciones prospectivas, estudios de implementación y 

evaluaciones económicas. 

Palabras clave: traumatismo craneoencefálico leve; biomarcadores séricos; 

tomografía computarizada; exactitud diagnóstica 

ABSTRACT 

Background: Mild traumatic brain injury is frequent in emergency care, and 

computed tomography remains the reference test for detecting acute 

intracranial lesions. However, the widespread use of computed tomography 

results in a considerable proportion of scans without relevant findings, higher 

costs, and unnecessary radiation exposure; therefore, serum biomarkers 

have been proposed as complementary tools to guide the indication for 

computed tomography. 

Objective: To analyze the diagnostic accuracy and clinical utility of GFAP, 

UCH-L1, and S100B for guiding computed tomography indication in adults 

with mild traumatic brain injury. 

Methods: A qualitative systematic review of diagnostic accuracy studies 

without meta-analysis was conducted according to PRISMA 2020. Studies 

published between January 2016 and May 2026 were searched in 

PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus, Web of Science, Cochrane Library, and 

LILACS, in English and Spanish. The question was structured using the PIRD 

framework: population, adults with mild traumatic brain injury; index test, 

serum or plasma biomarkers; reference standard, computed tomography; 

and outcomes, traumatic intracranial injury, sensitivity, specificity, negative 

predictive value, and potential reduction of computed tomography use. 

Results: We identified 247 records and included 14 primary studies in the 
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qualitative synthesis. GFAP and UCH-L1 showed the most consistent 

performance for ruling out intracranial injury, with high sensitivity and 

negative predictive value, although with limited specificity. S100B remained 

useful as a rule-out test in selected low-risk subgroups, particularly within 

early sampling windows, but its interpretation was more dependent on 

clinical and extracranial context. 

Conclusions: Serum biomarkers do not replace neurological assessment, 

clinical rules, or clinical judgment. Their greatest utility appears to be 

supporting diagnostic exclusion in selected patients, requiring prospective 

validation, implementation studies, and economic evaluations. 

Keywords: mild traumatic brain injury; serum biomarkers; computed 

tomography; diagnostic accuracy 
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Introducción 

 

El traumatismo craneoencefálico leve es una condición clínica frecuente en 

los servicios de Emergencias y suele definirse por una puntuación de Glasgow 

entre 13 y 15, con o sin síntomas neurológicos transitorios. En este contexto, 

los biomarcadores séricos no sustituyen la valoración clínica, la exploración 

neurológica ni la tomografía computarizada cuando existen criterios de alto 

riesgo; su utilidad se plantea como herramienta complementaria para estimar 

la probabilidad de lesión intracraneal traumática visible en tomografía 
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computarizada y apoyar decisiones de triaje diagnóstico. (1) 

La relevancia del problema se explica por la elevada carga sanitaria del 

traumatismo craneoencefálico, considerado una de las principales causas de 

morbimortalidad neurológica y discapacidad en el mundo. Se ha estimado que 

entre 50 y 60 millones de personas sufren un traumatismo craneoencefálico 

cada año, con un impacto económico global cercano a 400 mil millones de 

dólares anuales. (2) 

Si bien es cierto que la tomografía computarizada de cráneo continúa siendo 

el estándar práctico para identificar lesiones intracraneales agudas en la fase 

inicial, su uso amplio en pacientes con traumatismo craneoencefálico leve 

genera un problema clínico y operativo: una proporción considerable de 

exploraciones no muestra hallazgos intracraneales traumáticos relevantes. 

Las reglas de decisión clínica, como la Canadian CT Head Rule y los New 

Orleans Criteria, surgieron precisamente para racionalizar la indicación de la 

tomografía, reducir los estudios innecesarios y preservar la seguridad 

diagnóstica. (3, 4) 

Sin embargo, la aplicación de estas reglas en poblaciones reales mantiene 

zonas de incertidumbre, especialmente en adultos mayores, pacientes 

anticoagulados, antiagregados, politraumatizados o con síntomas 

inespecíficos. En este escenario, los profesionales de Emergencias cumplen 

una función decisiva: identificar factores de riesgo, documentar 

adecuadamente la escala de Glasgow, aplicar protocolos de imagen, coordinar 

la toma oportuna de muestras y decidir cuándo una prueba complementaria 

puede modificar la conducta. (5) 

El cumplimiento de los protocolos no depende solo de la existencia de guías, 

sino de su integración real en el flujo asistencial. Estudios sobre el 
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cumplimiento de las guías escandinavas han mostrado variabilidad entre la 

recomendación y la práctica, con sobretriaje y subtriaje en pacientes con 

traumatismo craneal mínimo, leve o moderado; esto refuerza la necesidad de 

herramientas simples, reproducibles y aplicables en Emergencias. (6) 

Entre los biomarcadores evaluados, S100B ha sido uno de los más estudiados 

y fue incorporado en guías escandinavas para subgrupos seleccionados de 

bajo riesgo, particularmente cuando la muestra se obtiene dentro de una 

ventana temporal temprana. No obstante, su especificidad puede verse 

afectada por lesiones extracraneales, edad, ejercicio, trauma periférico y otros 

factores, lo que limita su utilidad como prueba aislada en todos los escenarios 

clínicos. (7, 8) 

Revisiones sistemáticas recientes han reforzado el interés por los 

biomarcadores sanguíneos como herramientas para optimizar la indicación 

de tomografía computarizada en el traumatismo craneoencefálico leve. En 

conjunto, estas revisiones describieron resultados favorables para GFAP y 

UCH-L1, pero también señalaron variabilidad en puntos de corte, plataformas, 

desenlaces y condiciones de aplicación clínica. (9-11) 

En años recientes, GFAP y UCH-L1 han adquirido mayor relevancia por su 

fundamento fisiopatológico y por la disponibilidad de estudios multicéntricos. 

GFAP refleja principalmente daño astrocitario, mientras que UCH-L1 se 

relaciona con lesión neuronal; además, sus perfiles temporales no son 

idénticos, ya que UCH-L1 tiende a elevarse de forma más precoz y GFAP 

conserva rendimiento durante una ventana más prolongada. (1) 

El estudio ALERT-TBI validó la combinación sérica de GFAP y UCH-L1 para 

predecir la ausencia de lesiones intracraneales en tomografía computarizada 

en adultos con traumatismo craneoencefálico dentro de las primeras 12 
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horas. En esa cohorte multicéntrica, la prueba combinada mostró una 

sensibilidad del 97,6 % y un valor predictivo negativo del 99,6 % para lesiones 

traumáticas visibles en la tomografía, lo que respalda su posible papel como 

estrategia de exclusión diagnóstica. (12) 

Pese a estos avances, la evidencia aún plantea interrogantes relevantes. No 

está completamente resuelto cuánto puede reducirse el uso de tomografía 

computarizada sin aumentar falsos negativos clínicamente importantes, 

cómo integrar biomarcadores con reglas clínicas preexistentes, qué 

desempeño tienen en subgrupos de mayor riesgo y qué efecto tienen la 

plataforma analítica, la matriz biológica, los puntos de corte y el tiempo desde 

el trauma hasta la toma de muestra. (13, 14) 

Así, esta revisión sistemática cualitativa se orienta a analizar la exactitud 

diagnóstica y la utilidad clínica de los biomarcadores séricos o plasmáticos 

en adultos con traumatismo craneoencefálico leve atendidos en el servicio de 

Emergencias. A diferencia de revisiones centradas principalmente en 

estimadores agrupados de exactitud diagnóstica, este manuscrito prioriza la 

interpretación clínica de los biomarcadores como herramientas de apoyo para 

la selección de tomografía computarizada, integrando GFAP, UCH-L1 y S100B 

con reglas de decisión, subgrupos de riesgo, ventanas temporales, falsos 

negativos y condiciones de implementación. 

El traumatismo craneoencefálico leve debe entenderse como un síndrome 

clínico agudo, generalmente definido por una puntuación de Glasgow entre 13 

y 15, en el que pueden coexistir síntomas transitorios, una exploración 

neurológica normal y un riesgo variable de lesión intracraneal. Esta aparente 

baja gravedad no excluye daño tisular microscópico, alteración funcional ni 

necesidad de estratificación diagnóstica cuidadosa en Emergencias. (2) 
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En este contexto, la tomografía computarizada de cráneo conserva su papel 

como prueba de referencia para detectar lesiones intracraneales traumáticas 

visibles durante la fase aguda. Sin embargo, el marco conceptual de esta 

revisión no parte de sustituir la tomografía, sino de precisar cuándo los 

biomarcadores pueden contribuir a identificar pacientes con baja probabilidad 

de hallazgos traumáticos relevantes, siempre dentro de una decisión clínica 

integrada. 

La base fisiopatológica de los biomarcadores séricos se relaciona con la 

liberación de proteínas del sistema nervioso central hacia el compartimento 

sanguíneo después de una agresión mecánica. En el traumatismo 

craneoencefálico leve pueden ocurrir estiramiento axonal, daño de membrana, 

activación glial, disrupción variable de la barrera hematoencefálica y cambios 

inflamatorios que facilitan el paso de moléculas detectables en sangre 

periférica. 

GFAP se interpreta como un marcador vinculado principalmente al daño o a la 

activación astrocitaria, mientras que UCH-L1 se asocia con lesión neuronal y 

S100B refleja participación glial, aunque con menor especificidad cerebral 

debido a su posible elevación en condiciones extracraneales. Esta diferencia 

de origen celular es relevante porque cada biomarcador no mide el mismo 

fenómeno biológico ni necesariamente responde de la misma manera ante el 

mismo mecanismo de trauma. (8) 

La cinética temporal es un elemento central para interpretar cualquier 

resultado. Un valor obtenido muy temprano puede reflejar una fase distinta de 

liberación molecular que la de una muestra tomada varias horas después, por 

lo que el tiempo entre el trauma y la extracción debe considerarse una variable 

clínica y analítica, no un dato secundario. 
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Desde el punto de vista diagnóstico, los biomarcadores deben analizarse 

como pruebas de apoyo para la exclusión de lesión intracraneal, no como 

marcadores confirmatorios aislados. Un resultado positivo puede aumentar la 

sospecha y favorecer la indicación de tomografía computarizada, pero no 

define por sí mismo la gravedad clínica; de la misma forma, un resultado 

negativo debe interpretarse junto con la exploración neurológica, los factores 

de riesgo y las reglas clínicas disponibles. (13) 

Las reglas de decisión clínica desempeñan un papel esencial porque ordenan 

la evaluación inicial, identifican condiciones de alto riesgo y reducen la 

variabilidad en la indicación de la tomografía computarizada. Los 

biomarcadores pueden aportar valor cuando se integran en esa valoración, 

pero no deben desplazar la responsabilidad del profesional de Emergencias 

en la identificación del deterioro neurológico, la anticoagulación, la edad 

avanzada, los síntomas persistentes o el mecanismo traumático significativo. 
(5) 

La medición de biomarcadores no es un procedimiento uniforme. La matriz 

biológica utilizada, ya sea suero, plasma o sangre total, puede afectar la 

comparabilidad entre estudios; además, las plataformas automatizadas, los 

ensayos de laboratorio central y las pruebas cercanas al paciente no siempre 

tienen la misma calibración, el mismo tiempo de respuesta ni umbrales 

intercambiables. (14) 

Los puntos de corte representan otra fuente relevante de variabilidad. Un 

umbral definido para maximizar la sensibilidad puede ser útil en una estrategia 

de exclusión, pero también puede reducir la especificidad y aumentar el 

número de resultados positivos sin lesión intracraneal clínicamente 

importante. Por ello, los puntos de corte deben interpretarse según la finalidad 

de la prueba, la prevalencia de la lesión en la población estudiada y el contexto 
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asistencial en el que se aplican. 

También existe variabilidad clínica que condiciona la aplicabilidad de los 

biomarcadores. En adultos mayores, pacientes anticoagulados, 

antiagregados, politraumatizados o con lesiones extracraneales, la 

probabilidad basal de lesión, la indicación de tomografía computarizada y la 

interpretación de marcadores como S100B pueden diferir de las observadas 

en pacientes jóvenes, sanos y con trauma aislado. Esta heterogeneidad 

justifica analizar subgrupos antes de extrapolar conclusiones generales. 

Por último, los desenlaces deben definirse con precisión. No es equivalente 

detectar cualquier lesión intracraneal visible en tomografía computarizada 

que identificar una lesión clínicamente importante, una necesidad de 

intervención neuroquirúrgica, un deterioro posterior o una tomografía 

potencialmente evitable.  

 

Métodos 

Se realizó una revisión sistemática cualitativa de estudios de exactitud 

diagnóstica, sin metaanálisis, orientada a analizar la utilidad de 

biomarcadores séricos o plasmáticos para apoyar la decisión de realizar 

tomografía computarizada en adultos con traumatismo craneoencefálico 

leve. La revisión se desarrolló conforme a PRISMA 2020 y se estructuró 

mediante el esquema PIRD: población, pacientes adultos con Glasgow 13-15; 

prueba índice, GFAP, UCH-L1, S100B u otros biomarcadores sanguíneos 

relacionados; estándar de referencia, tomografía computarizada de cráneo; y 

desenlaces, lesión intracraneal traumática, lesión clínicamente importante, 

falsos negativos, sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo y 

potencial reducción de tomografías. (15) 
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Se buscaron estudios publicados entre el 1 de enero de 2016 y mayo de 2026 

en PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus, Web of Science, Cochrane Library y 

LILACS. Se aplicaron filtros por idioma (español e inglés), estudios en 

humanos y diseños observacionales o de exactitud diagnóstica. Se 

combinaron términos relacionados con traumatismo craneoencefálico leve, 

tomografía computarizada, lesión intracraneal y biomarcadores sanguíneos. 

Una cadena breve de búsqueda fue: (“mild traumatic brain injury” OR “minor 

head injury”) AND (“computed tomography” OR “head CT”) AND (“GFAP” OR “UCH-

L1” OR “S100B” OR “serum biomarkers” OR “blood biomarkers”). 

Se incluyeron estudios primarios que evaluaron biomarcadores sanguíneos en 

pacientes con traumatismo craneoencefálico leve y reportaron su relación con 

hallazgos en tomografía computarizada, utilidad para descartar lesión 

intracraneal o integración con reglas clínicas de decisión. Se excluyeron 

estudios pediátricos, investigaciones centradas exclusivamente en 

traumatismo grave, trabajos sin comparación con tomografía o desenlaces 

clínicos relevantes, revisiones narrativas sin datos primarios y publicaciones 

sin información suficiente para valorar la aplicabilidad diagnóstica. Las 

revisiones sistemáticas y metaanálisis recientes se utilizaron como apoyo 

contextual y para contrastar la interpretación, pero no se mezclaron con los 

estudios primarios como unidad principal de análisis. 

La selección de estudios se realizó en dos fases: primero mediante revisión 

de títulos y resúmenes, y luego por lectura del texto completo de los artículos 

potencialmente elegibles. La extracción de datos fue efectuada por dos 

revisores de forma independiente, con resolución de discrepancias por 

consenso o mediante un tercer evaluador. El proceso de identificación, 

cribado, elegibilidad e inclusión se presentó en un flujograma PRISMA. El 

riesgo de sesgo y la aplicabilidad se valoraron mediante QUADAS-2, 



Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas 2026;45:e4196 

Esta obra está bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES 

 

 

considerando los dominios de selección de pacientes, prueba índice, estándar 

de referencia y flujo/tiempo, por tratarse de una revisión centrada en la 

exactitud diagnóstica de las pruebas. (16) 

 

Resultados 

La búsqueda bibliográfica identificó 247 registros en las bases de datos 

seleccionadas. Tras eliminar 79 duplicados, se cribaron 168 registros por 

título y resumen, de los cuales 116 fueron excluidos por no responder a la 

pregunta de investigación. Se buscaron 52 informes para lectura completa; 3 

no fueron recuperados y 49 fueron evaluados en detalle. Finalmente, 14 

estudios primarios cumplieron los criterios de elegibilidad y fueron incluidos 

en la síntesis cualitativa. Las revisiones sistemáticas y metaanálisis recientes 

se mantuvieron como referencias de contextualización y contraste, sin 

considerarse unidades primarias de análisis. 

 

 
Fig. 1. Flujograma PRISMA 2020 del proceso de identificación, cribado, elegibilidad 
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e inclusión de estudios primarios. (15) 

Nota:  

• TC: tomografía computarizada 

• TCE: traumatismo craneoencefálico 

 

La tabla 1 resume las características de los estudios primarios que sustentaron 

la síntesis cualitativa. Se diferenciaron los trabajos de exactitud diagnóstica 

frente a los de tomografía, orientados a la integración con reglas clínicas, 

subgrupos de riesgo o desenlaces clínicos posteriores. 

 

Tabla 1. Características de los estudios primarios incluidos en la síntesis cualitativa. 

Estudio Biomarcador(es) Escenario clínico Aporte a la revisión 

Papa et al., 2016 (1) GFAP, UCH-L1 Pacientes 

traumatizados con y sin 

TCE leve. 

Describió la cinética 

temporal y la exactitud 

diagnóstica frente a 

lesiones en TC. 

Bazarian et al., 2018 (12) GFAP/UCH-L1 Cohorte multicéntrica 

ALERT-TBI en adultos 

con sospecha de TCE 

dentro de 12 horas. 

Validó la prueba 

combinada para 

predecir la ausencia de 

lesión intracraneal en 

TC. 

Papa et al., 2022 (13) GFAP, UCH-L1 Comparación con las 

reglas clínicas para 

decidir la TC. 

Mostró la utilidad 

complementaria de los 

biomarcadores junto 

con las reglas de 

decisión. 

Lagares et al., 2024 (14) GFAP/UCH-L1 Estudio multicéntrico 

europeo BRAINI con 

prueba automatizada. 

Evaluó exclusión de 

lesiones intracraneales 

con plataforma 

automatizada. 

Trivedi et al., 2024 (17) S100B, GFAP, UCH-L1 Ventanas de medición 

tempranas y posteriores 

a seis horas. 

Comparó rendimiento 

de biomarcadores para 

lesión intracraneal 
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Estudio Biomarcador(es) Escenario clínico Aporte a la revisión 

según tiempo desde el 

trauma. 

Puccio et al., 2024 (18) GFAP Cohorte TRACK-TBI con 

medición más allá de 12 

horas. 

Analizó utilidad 

diagnóstica de GFAP en 

ventanas prolongadas. 

Menditto et al., 2024 (19) S100B, NSE, GFAP, UCH-

L1, Alinity TBI 

Pacientes 

anticoagulados con 

traumatismo craneal 

menor. 

Exploró rendimiento en 

un subgrupo de mayor 

riesgo y difícil 

estratificación. 

Wichmann et al., 2025 
(20) 

S100B, GFAP/UCH-L1 Cohorte escandinava de 

trauma. 

Comparó directamente 

S100B frente a la 

combinación 

GFAP/UCH-L1. 

Spaziani et al., 2026 (21) GFAP, UCH-L1 TCE leve de alto riesgo 

con seguimiento 

longitudinal. 

Relacionó 

biomarcadores con 

desenlaces clínicos a 

corto y largo plazo. 

Whitehouse et al., 2025 
(22) 

Biomarcadores séricos Integración con guías 

NICE NG232. 

Evaluó biomarcadores 

como apoyo para 

seleccionar TC según 

criterios clínicos. 

Rogan et al., 2023 (23) S100B Pacientes que cumplían 

criterios NICE para TC. 

Analizó S100B como 

prueba de exclusión en 

Emergencias. 

Legramante et al., 2024 
(24) 

GFAP/UCH-L1 Adultos con TCE leve 

candidatos a exclusión 

de TC. 

Evaluó el impacto 

potencial de 

biomarcadores en la 

reducción de 

tomografías. 

Poislane et al., 2025 (25) S100B Pacientes 

antiagregados o 

anticoagulados. 

Estudió detección de 

hemorragia intracraneal 

en subgrupo 

farmacológico de 

riesgo. 
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Estudio Biomarcador(es) Escenario clínico Aporte a la revisión 

Wagner et al., 2025 (26) S100B Manejo clínico del TCE 

leve. 

Valoró beneficio clínico 

de S100B para 

modificar decisiones 

asistenciales. 

Nota: 

• TC: tomografía computarizada 

• TCE: traumatismo craneoencefálico 

 

En el conjunto de estudios primarios, cuatro aportaron estimaciones directas 

y comparables sobre GFAP, UCH-L1 o su combinación frente a hallazgos 

traumáticos en la tomografía computarizada del cráneo. La tabla 2 resume 

estos estudios principales por su aporte específico al rendimiento 

diagnóstico, mientras que las figuras 2 y 3 organizan otros trabajos recientes 

según los desenlaces radiológicos y clínicos, así como su integración con 

reglas de decisión. 

 

Tabla 2. Rendimiento diagnóstico de GFAP y UCH-L1 para identificar lesiones 

intracraneales en tomografía computarizada 

Estudio Diseño y población Variable evaluada Hallazgo principal 

Papa et al., 

2016 (1) 

Cohorte en pacientes 

traumatizados con y sin 

traumatismo craneoencefálico 

leve-moderado. 

GFAP y UCH-L1 séricos 

según tiempo desde el 

trauma. 

GFAP mostró áreas bajo la 

curva de 0,80-0,97 para 

lesiones en tomografía; 

UCH-L1, 0,31-0,77. 

Bazarian et 

al., 2018 
(12) 

Estudio observacional prospectivo 

multicéntrico en adultos con 

sospecha de traumatismo 

craneoencefálico y tomografía. 

Prueba sérica combinada 

GFAP/UCH-L1 con puntos 

de corte predefinidos. 

Sensibilidad 97,6 % y valor 

predictivo negativo 99,6 %; 

se reportaron tres falsos 

negativos. 
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Estudio Diseño y población Variable evaluada Hallazgo principal 

Papa et al., 

2022 (13) 

Cohorte prospectiva en adultos 

con traumatismo craneoencefálico 

leve evaluados con reglas clínicas 

y biomarcadores. 

GFAP/UCH-L1 

combinados frente a 

lesión traumática en 

tomografía. 

Con cortes 67/189 pg/mL: 

sensibilidad 100 %, 

especificidad 25 % y valor 

predictivo negativo 100 %. 

Lagares et 

al., 2024 
(14) 

Estudio observacional prospectivo 

multicéntrico europeo en adultos 

con traumatismo craneoencefálico 

leve. 

Prueba automatizada 

GFAP/UCH-L1 para 

descartar lesión 

intracraneal en 

tomografía. 

Sensibilidad 98,3 %, 

especificidad 24,9 % y valor 

predictivo negativo 99,1 %. 

 

La valoración de la calidad metodológica mostró diferencias entre los estudios, 

principalmente relacionadas con la selección de pacientes, la variabilidad de las 

plataformas analíticas, los puntos de corte y la distancia temporal entre el 

traumatismo, la toma de muestra y la tomografía. El estándar de referencia fue 

más homogéneo, ya que la tomografía computarizada sirvió como comparador 

principal. 
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Tabla 3. Resumen del riesgo de sesgo y aplicabilidad según dominios QUADAS-2. 

Dominio QUADAS-2 Valoración global Justificación 

Selección de pacientes Riesgo bajo a moderado Hubo variabilidad en edad, 

anticoagulación, indicación 

inicial de TC, mecanismo 

traumático y criterios de 

inclusión. 

Prueba índice Riesgo moderado Se observaron diferencias en 

biomarcadores, plataformas, 

puntos de corte, matriz biológica 

y momento de extracción. 

Estándar de referencia Riesgo bajo La TC de cráneo fue el 

comparador principal para lesión 

intracraneal traumática en la 

mayoría de los estudios. 

Flujo y tiempo Riesgo moderado La comparabilidad estuvo 

limitada por diferencias entre 

momento del trauma, toma de 

muestra, realización de TC y 

seguimiento clínico. 

Aplicabilidad clínica Variable La generalización depende de 

disponibilidad de pruebas, tiempo 

de respuesta, subgrupos de 

riesgo y protocolos locales de 

Emergencias. 

 

La figura que sigue muestra un mapa de evidencia de estudios recientes que 

evaluaron biomarcadores séricos en relación con lesión inicial en tomografía 

computarizada, lesión intracraneal tardía y síntomas posconmocionales 

persistentes. El tamaño de cada punto representa de forma aproximada el 

tamaño muestral del estudio. Las etiquetas resumen la medida principal 

reportada por cada investigación, sin establecer comparación cuantitativa 

directa entre estudios por la heterogeneidad de desenlaces y poblaciones. (17-
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21) 

 

Fig. 2. Desenlaces radiológicos y clínicos evaluados en estudios nuevos sobre 

biomarcadores séricos en traumatismo craneoencefálico leve. (17-21) 

 

La figura 3, por su parte, sintetiza estudios nuevos que evaluaron 

biomarcadores como complemento de reglas clínicas, criterios de riesgo o 

triaje en adultos con traumatismo craneoencefálico leve. Se muestra el tipo de 

preselección clínica, el biomarcador integrado, el balance reportado entre 

reducción de tomografía computarizada y seguridad diagnóstica, y la principal 

limitación para su aplicación. (22-26) 
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Fig. 3. Integración de reglas clínicas y biomarcadores para seleccionar la 

tomografía en adultos con traumatismo craneoencefálico leve. (22-26) 

 

Discusión 

En conjunto, los hallazgos de esta revisión sugieren que los biomarcadores 

séricos pueden aportar valor como herramientas complementarias para 

seleccionar a pacientes con traumatismo craneoencefálico leve candidatos a 

tomografía computarizada, especialmente cuando se utilizan con fines de 

exclusión diagnóstica. La evidencia fue más consistente para GFAP y UCH-L1, 

que mostraron elevada sensibilidad y valor predictivo negativo, aunque con 

especificidad limitada y dependencia del contexto clínico. (12, 14) 

El significado clínico principal no radica en reemplazar la valoración 

neurológica ni las reglas clínicas, sino en mejorar la estratificación inicial de 

riesgo. Esta utilidad resulta plausible porque GFAP se relaciona con daño 

astrocitario, UCH-L1 con lesión neuronal y S100B con respuesta glial, aunque 
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este último puede elevarse por condiciones extracraneales que reducen su 

especificidad. (1, 8) 

Los resultados fueron concordantes con estudios que evaluaron 

biomarcadores frente a reglas clínicas de decisión, en los que la combinación 

entre evaluación clínica y marcadores sanguíneos ofreció un marco más 

seguro que el uso aislado de cualquiera de los dos componentes. En 

particular, los estudios orientados a NICE, guías francesas o protocolos 

institucionales sugirieron que la integración clínica-bioquímica podría reducir 

tomografías innecesarias en pacientes seleccionados, aunque no de forma 

uniforme en todos los escenarios. (13, 22, 23) 

La heterogeneidad observada podría explicarse por diferencias en población, 

momento de toma de muestra, tipo de biomarcador, plataforma analítica, 

puntos de corte y desenlace utilizado. No fue equivalente evaluar cualquier 

lesión visible en tomografía, una hemorragia intracraneal tardía, la necesidad 

de intervención neuroquirúrgica o los síntomas posconmocionales 

persistentes; por ello, la comparación directa entre estudios debe hacerse con 

cautela. (17-19) 

La aplicabilidad clínica también dependió de subgrupos específicos, como 

adultos mayores, pacientes anticoagulados, pacientes con antiagregantes o 

con lesiones extracraneales. En estos pacientes, la probabilidad basal de 

lesión, la indicación de estudios de imagen y el comportamiento de los 

biomarcadores pueden diferir, lo que limita la extrapolación de algoritmos 

únicos para todos los pacientes con traumatismo craneoencefálico leve. (5, 25) 

Desde la perspectiva de la implementación, la evidencia sugiere que el 

rendimiento diagnóstico no es el único criterio para incorporar biomarcadores 

en la práctica. El tiempo de respuesta, el costo, la disponibilidad de 
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plataformas automatizadas, la reproducibilidad de los puntos de corte y la 

capacitación del personal de Emergencias condicionan su utilidad real en 

hospitales de distintos niveles de complejidad. (24, 26) 

Esta revisión organizó la evidencia reciente en torno a preguntas clínicas 

concretas, diferenciando entre exactitud diagnóstica, desenlaces 

radiológicos, desenlaces clínicos e integración con reglas de decisión. Sin 

embargo, su carácter cualitativo, la ausencia de metaanálisis, la restricción 

idiomática a español e inglés y la heterogeneidad de los estudios incluidos 

limitan la precisión de las conclusiones. La valoración mediante QUADAS-2 

mostró variabilidad principalmente en la selección de pacientes, la prueba 

índice y el flujo/tiempo, lo que explica la decisión de evitar una síntesis 

cuantitativa homogénea. (15,16) 

En términos prácticos, los biomarcadores séricos parecen ser más útiles 

como apoyo para descartar lesión intracraneal en pacientes cuidadosamente 

seleccionados que como pruebas confirmatorias independientes. La 

investigación futura debería priorizar validaciones prospectivas, algoritmos 

combinados con reglas clínicas, evaluación en subgrupos de alto riesgo y 

estudios de implementación que midan la reducción real de tomografías, la 

seguridad diagnóstica, los costos y el flujo asistencial en Emergencias. (14, 22) 

 

Conclusiones 

Los biomarcadores séricos mostraron utilidad potencial como herramientas 

complementarias para seleccionar a pacientes con traumatismo 

craneoencefálico leve, candidatos a tomografía computarizada, 

especialmente cuando se emplearon con fines de exclusión diagnóstica. En 

conjunto, GFAP y UCH-L1 aportaron el rendimiento más consistente para 
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descartar lesión intracraneal, mientras que S100B ofreció utilidad 

condicionada por la ventana temporal, la selección clínica y el contexto del 

paciente. 

La interpretación de estos hallazgos estuvo limitada por la heterogeneidad de 

poblaciones, desenlaces, plataformas analíticas, puntos de corte y momentos 

de toma de muestra. Además, la mayoría de los estudios tuvo diseño 

observacional y evaluó escenarios clínicos seleccionados, lo que impide 

generalizar un único algoritmo para todos los servicios de Emergencias. 

En la práctica, los biomarcadores no deben reemplazar la valoración 

neurológica, las reglas clínicas ni el juicio del profesional de Emergencias, sino 

integrarse como apoyo en pacientes cuidadosamente seleccionados. Se 

requieren validaciones prospectivas, estudios de implementación y 

evaluaciones económicas que midan la reducción real de tomografías, la 

seguridad diagnóstica, los falsos negativos, los tiempos de respuesta y la 

aplicabilidad en distintos niveles de atención. 
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