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Anomalia del SNC — CNS abnormality

Anomalia del SNC

Primary Disciplinary Field(s): Neurociencia, Neurologia, Medicina Pediatrica y Genética.

1. Definicion Central

Una anomalia del Sistema Nervioso Central (SNC) se define como cualquier alteracién estructural,
funcional o bioquimica que afecte al encéfalo o la médula espinal. Estas alteraciones pueden
surgir en cualquier momento del desarrollo ontogenético, desde la embriogénesis temprana hasta
la vida adulta, y tienen la capacidad de comprometer gravemente la homeostasis y las funciones
neuroldgicas superiores del organismo. La integridad del SNC es fundamental para la cognicion,
el movimiento, la percepcion sensorial y la regulacién de sistemas organicos vitales. Por lo tanto,
cualquier desviacion de la arquitectura o fisiologia normal, ya sea macroscépica (como la
hidrocefalia) o microscépica (como una enfermedad pridnica), se clasifica como una anomalia.

Es crucial diferenciar entre una anomalia primaria del SNC y los efectos secundarios neurolégicos
causados por enfermedades sistémicas. Una anomalia del SNC implica una patologia intrinseca al
tejido nervioso central, aunque su etiologia pueda ser externa (infeccion, trauma). La gama de
estas patologias es extraordinariamente amplia, abarcando desde trastornos del neurodesarrollo
genéticamente determinados, como la anencefalia o la espina bifida, hasta condiciones
degenerativas adquiridas que se manifiestan en la edad adulta, como la enfermedad de Alzheimer
avanzada o los efectos de un accidente cerebrovascular isquémico extenso. La naturaleza de la
anomalia determinara la manifestacion clinica, que puede variar desde déficits motores sutiles
hasta sindromes neurolégicos catastroficos.

El estudio de las anomalias del SNC requiere una aproximacion multidisciplinar, involucrando a
neurélogos, neurocirujanos, genetistas, radiélogos y patélogos. La clasificacion moderna se basa
tanto en la etiologia (genética, infecciosa, traumatica, vascular) como en el momento de aparicion
(congénita o adquirida). La comprension detallada de estas anomalias es esencial no solo para el
diagnéstico y el tratamiento clinico, sino también para el avance de la neurociencia basica, ya que
el estudio de la patologia a menudo ilumina los mecanismos subyacentes de la funciéon normal.

2. Etiologia y Clasificacion General

La etiologia de las anomalias del SNC es notoriamente compleja y multifactorial. Se puede
agrupar primariamente en causas genéticas, ambientales y la interaccion entre ambas. Las
causas genéticas incluyen mutaciones de un solo gen (monogénicas), anomalias cromosdOmicas
(como la trisomia 21) o variaciones en el nUmero de copias que afectan genes criticos para el
desarrollo neural. Estos factores genéticos son responsables de una gran proporcién de las
anomalias congénitas del SNC, afectando procesos fundamentales como la neurogénesis, la
migracion neuronal y la sinaptogénesis.
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Las causas ambientales abarcan una amplia gama de teratégenos y factores nocivos que actian
durante el desarrollo fetal o después del nacimiento. Esto incluye exposiciones a toxinas (alcohol,
ciertos medicamentos como la talidomida o el acido valproico), infecciones intrauterinas (como el
virus del Zika, citomegalovirus o toxoplasmosis), deficiencias nutricionales maternas
(especialmente la falta de acido folico, crucial para el cierre del tubo neural), y trauma fisico o
hipoxia perinatal. La interaccion genético-ambiental es clave; por ejemplo, una predisposicion
genética puede hacer que un individuo sea mas susceptible a un insulto ambiental especifico.

Desde una perspectiva clinica, las anomalias del SNC se clasifican generalmente en dos grandes
categorias: congénitas y adquiridas. Las anomalias congénitas son aquellas presentes desde el
nacimiento y resultan de errores durante el desarrollo embrionario o fetal (disgenesias). Las
anomalias adquiridas, por otro lado, resultan de lesiones, enfermedades o procesos degenerativos
gue ocurren después de que el SNC se ha formado, incluyendo tumores, infecciones (encefalitis,
meningitis), enfermedades vasculares (ictus) y trastornos neurodegenerativos (Parkinson, ELA).
Esta distincion es fundamental para la estrategia de manejo y prondstico a largo plazo.

3. Anomalias Estructurales Congénitas

Las anomalias estructurales congénitas representan fallos criticos en la morfogénesis del SNC. El
proceso mas estudiado es el cierre del tubo neural, cuya falla conduce a los Defectos del Tubo
Neural (DTN), como la espina bifida (mielomeningocele) y la anencefalia. La anencefalia, la forma
mas severa, resulta del fracaso del cierre del neuroporo anterior, llevando a la ausencia parcial o
total del encéfalo y el craneo. La espina bifida, resultado del cierre incompleto del neuroporo
posterior, afecta la médula espinal y sus membranas protectoras, causando diversos grados de
déficit motor y sensorial.

Otras disgenesias cerebrales importantes incluyen los trastornos de la prosencefalizacion, como la
holoprosencefalia, donde el prosencéfalo no se divide adecuadamente en hemisferios. Los

trastornos de la migracion neuronal, como la lisencefalia (cerebro liso) o la polimicrogiria (exceso
de circunvoluciones pequefas y anormales), resultan de fallos en el movimiento ordenado de las
neuronas desde las zonas germinales hasta sus posiciones corticales finales. Estas ultimas
condiciones suelen causar epilepsia refractaria severa y discapacidad intelectual profunda.

Ademas, existen anomalias que afectan estructuras especificas del cerebelo y el tronco
encefélico. La malformacion de Arnold-Chiari, por ejemplo, implica el descenso de las
amigdalas cerebelosas (Tipo ) o de partes del tronco encefalico y el cerebelo (Tipo 1) a través del
foramen magno. Esta herniacion puede obstruir el flujo del liquido cefalorraquideo (LCR), llevando
a la hidrocefalia, una acumulacién patoldgica de LCR que ejerce presion sobre el tejido cerebral
circundante y es una anomalia estructural comudn tanto congénita como adquirida.
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4. Trastornos Adquiridos e Inflamatorios

Los trastornos adquiridos del SNC son aquellos que impactan la estructura o funcion de un SNC
previamente normal, y abarcan una vasta gama de patologias que representan una carga
significativa para la salud publica. Las enfermedades cerebrovasculares, principalmente el
accidente cerebrovascular isquémico (ictus) y el hemorragico, son las causas mas comunes de
dafio neuroldgico adquirido. Estas condiciones resultan en la muerte celular (infarto) debido a la
interrupcion del suministro sanguineo u oxigeno, o por hemorragia que comprime el tejido
circundante. La localizacion y extension del dafio vascular determinan la gravedad de las secuelas
neuroldgicas.

Las enfermedades infecciosas e inflamatorias también constituyen una categoria critica de
anomalias adquiridas. La meningitis (inflamacion de las meninges) y la encefalitis (inflamacion del
parénquima cerebral) pueden ser causadas por bacterias, virus (herpes simple, VIH) u hongos, y
resultan en dafio neuronal directo o secundario a la respuesta inflamatoria sistémica. Ademas, las
enfermedades autoinmunes, como la esclerosis multiple (EM), donde el sistema inmunolégico
ataca la mielina protectora del SNC, generan lesiones desmielinizantes dispersas que interrumpen
la conduccion nerviosa y provocan déficits neurologicos progresivos y fluctuantes.

Otras anomalias adquiridas incluyen los tumores del SNC, que pueden ser primarios (originados
en el cerebro o la médula, como los gliomas o meningiomas) o metastasicos (cancer que se ha
diseminado desde otras partes del cuerpo). Estos tumores causan disfuncion por invasion directa,
compresion de estructuras vitales o0 aumento de la presion intracraneal. Finalmente, el trauma
craneoencefalico (TCE) es una causa principal de anomalia adquirida, resultando en lesiones
focales (contusiones) o difusas (lesion axonal difusa), que generan desde conmociones
reversibles hasta estados vegetativos permanentes.

5. Diagnostico y Herramientas Clinicas

El diagnostico preciso de una anomalia del SNC es un proceso complejo que integra la historia
clinica detallada, el examen neuroldgico y el uso de tecnologias avanzadas de imagen y
laboratorio. El examen neurolégico es la piedra angular, permitiendo al clinico localizar la lesién
dentro del SNC y evaluar la funcién motora, sensorial, de reflejos y del estado mental. Los
hallazgos del examen dirigen la seleccion de las pruebas diagndsticas subsiguientes.

Las técnicas de neuroimagen son indispensables. La Tomografia Axial Computarizada (TAC) es

rapida y excelente para visualizar hemorragias agudas, fracturas éseas y calcificaciones. Sin
embargo, la Resonancia Magnética (RM) es la herramienta de eleccién para la mayoria de las
anomalias del SNC, ofreciendo una resolucion superior para el parénquima cerebral y la médula
espinal. La RM puede detectar sutiles anomalias estructurales congénitas, lesiones
desmielinizantes, tumores pequefios e isquemias tempranas. Técnicas especializadas de RM,
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como la difusién (DWI) o la perfusion, son vitales para el manejo agudo del ictus.

Ademas de la imagen, las pruebas electrofisioldégicas (EEG, EMG, potenciales evocados)
evalltan la funcion eléctrica del tejido nervioso, siendo cruciales para diagnosticar epilepsia o
neuropatias. El andlisis del Liquido Cefalorraquideo (LCR), obtenido mediante puncion lumbar, es

esencial para detectar infecciones, inflamaciones autoinmunes o células tumorales. Finalmente, el
diagndstico genético molecular y la secuenciacion de préxima generacién han revolucionado la
identificacién de las causas subyacentes de muchas anomalias congénitas y neurodegenerativas,
permitiendo un asesoramiento genético y, en algunos casos, terapias dirigidas.

6. Implicaciones Clinicas y Prondstico

Las implicaciones de una anomalia del SNC son profundas y varian drasticamente segun la
naturaleza, la localizacién y la extension de la lesion. Las anomalias que afectan areas criticas
para la supervivencia (como el tronco encefalico) o la cognicién (como la corteza prefrontal)
suelen tener un prondéstico reservado. El impacto puede ser permanente, resultando en
discapacidad fisica o cognitiva (pardlisis, afasia, demencia), o transitorio, dependiendo de la
capacidad del SNC para la plasticidad y la recuperacién funcional después del evento lesivo.

En el caso de las anomalias congénitas severas, como la anencefalia, la vida es incompatible. Sin
embargo, en condiciones menos graves como ciertos tipos de espina bifida o malformaciones
cerebelosas, la intervencion temprana (quirdrgica, fisioterapéutica y ocupacional) puede mejorar
significativamente el pronéstico. El manejo cronico de las anomalias del SNC a menudo requiere
la coordinacion de multiples especialistas para tratar sintomas secundarios como la epilepsia, la
hidrocefalia (que requiere derivacion ventriculoperitoneal) o los trastornos del estado de animo.

El pronéstico a largo plazo esta intrinsecamente ligado a la etiologia. Las anomalias causadas por
procesos neurodegenerativos (p. €j., enfermedad de Huntington) son tipicamente progresivas y
tienen un prondstico desfavorable en términos de mantenimiento de la funcién. Por otro lado, las
anomalias causadas por trauma o ictus, aunque inicialmente devastadoras, ofrecen una ventana
de oportunidad para la rehabilitacion intensiva, donde la neuroplasticidad juega un papel clave
en la reorganizacion de las funciones cerebrales dafiadas a circuitos neuronales intactos.

7. Desarrollo Historico del Estudio de las Anomalias del SNC

El estudio de las anomalias del SNC tiene raices antiguas, aunque el entendimiento cientifico
moderno es relativamente reciente. Las malformaciones congénitas eran a menudo atribuidas en
la antigiiedad a castigos divinos o influencias demoniacas. Figuras como Hipdcrates intentaron
desmitificar las enfermedades neuroldgicas, como la epilepsia, atribuyéndolas a causas naturales.
Sin embargo, la comprensién de la anatomia patolégica se limitdé hasta la era de las disecciones
sisteméaticas en el Renacimiento, donde anatomistas como Vesalio comenzaron a documentar las
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estructuras normales y anormales del cerebro.

El siglo XIX marcé un punto de inflexion con el desarrollo de la neuropatologia como disciplina
formal. Cientificos como Virchow y Golgi establecieron la base celular de la patologia. La
introduccion de la tincién y el microscopio permitié la identificacion de anomalias a nivel tisular.
Los estudios clinicos de figuras como Charcot en Paris ayudaron a correlacionar los sindromes
clinicos (como la esclerosis multiple) con lesiones especificas post-mortem, estableciendo el
principio de la localizacion cerebral de la funcion y la disfuncion.

El verdadero salto cuantico ocurrié en la segunda mitad del siglo XX con el advenimiento de las
técnicas de neuroimagen (TAC en los afios 70 y RM en los 80), que permitieron visualizar las
anomalias del SNC en pacientes vivos de manera no invasiva. Simultaneamente, los avances en
genética molecular y biologia del desarrollo han permitido pasar de la descripcion morfologica de
las anomalias (disgenesias) a la identificacién de los genes y vias moleculares especificas que
fallan durante la embriogénesis, abriendo el camino hacia la prevencion y terapias génicas.

8. Desafios y Perspectivas Futuras

A pesar de los avances tecnoldgicos, el manejo de las anomalias del SNC presenta desafios
significativos. Uno de los mayores retos es la heterogeneidad etiolégica; muchas anomalias,
especialmente las del neurodesarrollo, son el resultado de la interaccion de multiples genes de
bajo efecto y factores ambientales aln no identificados. Esto dificulta el diagnéstico predictivo y el
desarrollo de tratamientos universales. Ademas, la naturaleza del tejido nervioso central, con su
limitada capacidad de regeneracion intrinseca, hace que la reparacion de lesiones establecidas
sea extremadamente dificil.

Las perspectivas futuras se centran en varias areas de investigacion prometedoras. La medicina
regenerativa, que incluye el uso de células madre neurales o la reprogramaciéon celular in situ,
busca reemplazar las neuronas y glia perdidas o dafiadas. La neurofarmacologia esta explorando
compuestos que pueden modular la neuroplasticidad o proteger las neuronas de la degeneracion
en enfermedades adquiridas. La nanotecnologia y los sistemas de administracion de farmacos
dirigidos prometen superar la barrera hematoencefélica de manera mas efectiva para tratar
tumores e infecciones.

Finalmente, la investigacién en neuroimagen avanzada (como la RM funcional y la tractografia)
continta refinando nuestra capacidad para mapear las redes funcionales del cerebro y predecir el
prondstico funcional tras una lesion. El objetivo dltimo es la implementaciéon de la medicina de
precision en neurologia, donde el tratamiento de una anomalia del SNC sea completamente
individualizado, basandose no solo en la manifestacion clinica, sino también en el perfil genético y
molecular especifico del paciente, maximizando asi las posibilidades de recuperaciéon y
minimizando la discapacidad a largo plazo.
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Further Reading

Sistema nervioso central (SNC)

Neurociencia
Defecto del Tubo Neural (DTN)
Resonancia Magnética (RM)
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