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RESUMEN

Introduccion: el traumatismo craneoencefalico se define como cualquier lesiéon que provoque
deterioro o alteracion de la funcidon neuroldgica a causa de una fuerza externa.

Objetivo: describir las potencialidades de la progesterona en el tratamiento del trauma
craneoencefalico.

Métodos: se realizé una revision de la literatura en las bases de datos Scopus, PubMed/MedLine
y SciELO sobre el uso de la progesterona en el tratamiento del traumatismo craneoencefalico.
Para la busqueda de informacion se empled una formula de bisqueda mediante la combinacion
de términos.

Resultados: la progesterona se sintetiza en las glandulas suprarrenales, placenta y génadas;
también puede ser sintetizada por las células gliales y neuronas. Tiene la capacidad de
convertirse a nivel local en metabolitos neuroactivos. Al administrar progesterona, se evita la
muerte neuronal y se reduce la llegada de células inflamatorias, neutréfilos y cascadas
bioquimicas. Una de las capacidades de la progesterona en el sistema nervioso es la de evitar la
pérdida de mielina en los axones de las neuronas, pero también de impulsar la regeneracién de
aquellos que ya la hayan perdido a causa de las lesiones primarias.

Conclusiones: el traumatismo craneoencefalico es una afeccion del parénquima cerebral,
provocado por una fuerza externa. Su manejo se encuentra en discusion, pese a la emision de
protocolos por las organizaciones de urgencias y emergencias médicas. La progesterona
constituye un tratamiento con potenciales debido a sus propiedades, y los efectos sobre el
sistema nervioso y sus componentes celulares; sin embargo, la informacién continta siendo
escasa y disgregada.

Palabras clave: Lesiones Traumaticas del Encéfalo; Progesterona; Heridas y Lesiones; Sistema
Nervioso; Urgencias Médicas.
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ABSTRACT

Introduction: cranioencephalic trauma is defined as any injury that causes deterioration or
alteration of neurological function due to an external force.

Objective: to describe the potential of progesterone in the treatment of craniocerebral trauma.

Methods: a review of the literature on the use of progesterone in the treatment of
cranioencephalic trauma was carried out in the Scopus, PubMed/MedLine and SciELO databases.
A search formula using a combination of terms was used to search for information.

Results: progesterone is synthesized in the adrenal glands, placenta and gonads; it can also be
synthesized by glial cells and neurons. It has the ability to be converted locally into neuroactive
metabolites. By administering progesterone, neuronal death is prevented and the influx of
inflammatory cells, neutrophils and biochemical cascades is reduced. One of the capacities of
progesterone in the nervous system is to prevent the loss of myelin in the axons of neurons, but
also to promote the regeneration of those that have already lost myelin due to primary lesions.
Conclusions: cranioencephalic trauma is an affection of the brain parenchyma, caused by an
external force. Its management is under discussion, despite the issuance of protocols by
emergency medical organizations. Progesterone constitutes a treatment with potential due to its
properties and effects on the nervous system and its cellular components; however, information
continues to be scarce and disintegrated.

Keywords: Brain Injuries, Traumatic; Progesterone; Wounds and Injuries; Nervous System;
Emergencies.

INTRODUCCION

El ser humano por el hecho de existir se encuentra en constante lucha por su vida y evitando la
muerte a causa de dafio, ya sea provocado por otro ser humano o por cualquier otro agente
externo perteneciente al ecosistema. Se puede dar en cualquier parte del cuerpo, sin embargo,
el traumatismo craneoencefélico es uno de los mas graves. Este se define como cualquier lesién
que provoque deterioro o alteracion de la funcion neuroldgica a causa de una fuerza externa.(*:2)

Este se puede clasificar de diversas formas, atendiendo a su severidad mediante la Escala de
Coma de Glasgow, por escalas de neuroimagen, segln se encuentren afectados los componentes
craneoencefalicos. Se incluyen lesiones abiertas por impacto con arma de fuego u objetos
penetrantes, asi como las lesiones cerradas en caso de caida o accidentes vehiculares.(?34)

Por su fisiopatologia se subdividen en lesiones primarias o extra axiales y secundarias o intra
axiales. Las primeras son resultantes de traumatismos externos al parénquima, como los
hematomas subdurales, epidurales, afecciones de la microvasculatura, entre otras. Las
secundarias son aquellas relacionadas a lesiones directas del parénquima a partir del trauma y
hasta dias después, debido a que pueden relacionarse con la activacién de varios procesos
bioquimicos que se expresan a través de edema cerebral y por ende aumento de la presion
intracraneal. (>
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El manejo de traumatismo craneoencefadlico va a depender de las condiciones y estabilidad
hemodindmica en la que se encuentre el paciente. En aquellos pacientes que requieren un
manejo quirdrgico mediante craniectomia descompresiva para lograr la disminucion de la presién
intracraneal, poseen mayor riesgo de aparicién de secuelas, deterioro fisico y neurolégico, lo que
se muestra como un mal prondstico.(®7)

La hipotermia terapéutica también es empleada para lograr la disminucién de la presién
intracraneal sin necesidad de aplicar técnicas invasivas; esta mejora la perfusion cerebral,
reduce el consumo de oxigeno y disminuye la cascada quimica inflamatoria. De igual forma,
pueden usarse los barbitlricos; estos tienen como efecto la reducciéon del consumo de oxigeno
a nivel cerebral, por lo que también se reduce la perfusion cerebral, logrando asi que descienda
la presion intracraneal. Uno de los usados con mayor frecuencia es el pentobarbital .82

El Instituto Nacional de Estadisticas y Censos del Ecuador indica que para el afio 2021 los
accidentes de transportes terrestres ocuparon el octavo lugar dentro de las causas de defuncién,
dato de suma relevancia dado que estos constituyen la principal causa de traumatismo
craneoencefalico.(10)

La progesterona no es Unicamente una hormona sexual; posee funciones neuroesteroideas que
le permiten actuar sobre el sistema nervioso central. Pese a su baja concentracion, tanto en el
sexo femenino como masculino tiene gran relevancia, puesto que a mas de su accion a nivel de
gonadas su extensa ubicacidon de receptores le permiten formar parte de la génesis, regeneracion
y proliferacion de tejido neuronal, lo que mejora de manera significativa la funcion
neuroldgica.(*V)

Pese a la existencia de protocolos para el manejo de traumatismo craneoencefdlico y a los
esfuerzos por disminuir las complicaciones y el grado de lesion independiente del trauma, no
existe un tratamiento totalmente efectivo frente a este, Unicamente atenuantes y la capacidad
de recuperacién del paciente.(1112)

Esta revision de la literatura busca describir las potencialidades de la progesterona en el
tratamiento del trauma craneoencefalico.

METODOS

Se realizé una revision de la literatura en las bases de datos Scopus, PubMed/MedLine y SciELO
sobre el uso de la progesterona en el tratamiento del traumatismo craneoencefalico. Para la
busqueda de informacion se empled una formula de busqueda mediante la combinacién de los
términos “trauma craneoencefalico”, “lesiones traumaticas del encéfalo”, “Progesterona”. Se
empled como filtros el periodo de publicacion (2019-2023) y el idioma (espafiol/inglés).

DESARROLLO

Las secuelas tanto fisicas como cognitivas posteriores a un traumatismo craneoencefalico grave
son bastante representativas. Se puede clasificar al traumatismo craneoencefalico en
dependencia a su severidad a través de la Escala de Coma de Glasgow, determinando si es:
leve, moderado o grave y de acuerdo a ello darle un manejo en especifico.(!*) Sin embargo, dada
la necesidad de una mejora continua de la atencién médica, la escala de coma de Glasgow, ha
requerido actualizaciones.(7:13.14)
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Actualmente se han realizado varios estudios que podrian revolucionar el manejo del trauma
craneoencefalico grave, mas especificamente en las lesiones secundarias, teniendo como base
la progesterona. La progesterona se sintetiza en las glandulas suprarrenales, placenta y
gbénadas; también puede ser sintetizada por las células gliales y neuronas, capacidad de la que
son acreedores varias especies como peces, aves, anfibios y principalmente mamiferos. Tienen
accion en varios tejidos diana donde sustentan su funcién, y de manera particular en el tejido
nervioso; de ahi que sea considerado un neuroesteroide. Este neuroesteroide, cuyo precursor es
el colesterol, tiene la capacidad de convertirse a nivel local en metabolitos neuroactivos, el
3a,5a-tetrahidroprogesterona también conocido como alopregnanolona.('®

Por sus propiedades como la solubilidad y pequefio tamario, atraviesa con facilidad a través de
la barrera hematoencefalica, esto llevado a cabo por transporte transmembrana y posterior a
ello difunde hacia el tejido nervioso. A pesar de esto, en su mayoria los esteroides suelen unirse
a proteinas para su transporte, funcion con la que ademas regulan su disponibilidad.(1®)

En cuanto a los receptores de progesterona, en el cerebro, estos se pueden activar mediante
diversas vias de sefializacién, como son los receptores intracelulares, receptores de membrana,
guinasas o a través de bioconversién a nivel local. Esto es primordial puesto que posterior a una
lesion cerebral traumatica secundaria puede ocurrir una modificacion en los receptores de
progesterona, este es el caso del PGRMC1 que aumenta de manera significativa en regiones
implicadas en el aporte de liquido cefalorraquideo, asi como en la osmorregulacién,
especificamente adicionandose en neuronas y apareciendo en astrocitos.(17:18)

Dada estas caracteristicas, tanto la progesterona como la alopregnenolona son considerados
neuroprotectores. Tanto la progesterona como la alopregnenolona han sido probadas como
tratamiento para el Alzheimer y el trauma craneoencefdlico grave, cuyos resultados fueron
favorables al regenerar la vaina de mielina y disminuir la inflamacion del tejido neuronal, al
mismo tiempo que proliferan nuevas células nerviosas y se da una mejora notable en la cognicién
y la capacidad de memorizar. Es por eso que actualmente se llevan a cabo estudios de los que
se esperan hallazgos similares o mejores frente a patologias neurodegenerativas como
Parkinson. En el caso de la esclerosis multiple, se ha demostrado que evita la inflamacién y
degeneracion del tejido nervioso, razén por la que disminuye también el deterioro
neuroldgico.(17:19)

Factores como el estrés oxidativo tienen relacién con la apoptosis neuronal. Al administrar
progesterona, se evita la muerte neuronal y se reduce la llegada de células inflamatorias,
neutroéfilos y cascadas bioquimicas. Junto con esto, se da la activacidon de microglias y astrocitos,
que son células de soporte con gran relevancia dentro del sistema nervioso, se reduce
notablemente la expresidon de citoquinas como la interleucina 6 y el factor de necrosis tumoral
alfa, que son precursores de lesiones primarias del parénquima cerebral.(17:20)

Una de las capacidades de la progesterona en el sistema nervioso es la de evitar la pérdida de
mielina en los axones de las neuronas, pero también de impulsar la regeneracién de aquellos
que ya la hayan perdido a causa de las lesiones primarias. La via de sefalizacion PI3K/AKT/mTOR
es la empleada por la progesterona para evitar la inflamacién neuronal y participar en la
regeneracion de las vainas de mielina.(7:20)

No existe un farmaco especifico que evite o revierta el dafio del tejido nervioso, sin embargo, el
uso de metabolitos que se sintetizan de manera enddgena en pequefias cantidades puede tener
resultados favorables si se administran de manera exdgena y en altas dosis.(!V)
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Varios autores sefialan que los esteroides han entrado en desuso para el manejo y tratamiento
del traumatismo craneoencefélico grave debido a que pueden provocar una serie de efectos
adversos como el aumento de peso y la retencion de cloruro de sodio que inciden directamente
en el prondstico de estos pacientes. Anteriormente, estos se administraban por via oral o
intravenosa en altas dosis, pero dado que se menciona que sus riesgos son similares a los
beneficios, su uso se ha vuelto controversial y sigue en discusion hasta la actualidad.(®®

CONCLUSIONES

El traumatismo craneoencefalico es una afeccion del parénquima cerebral, provocado por una
fuerza externa. Su manejo se encuentra en discusion, pese a la emisidon de protocolos por las
organizaciones de urgencias y emergencias médicas. La progesterona constituye un tratamiento
con potenciales debido a sus propiedades, y los efectos sobre el sistema nervioso y sus
componentes celulares; sin embargo, la informacién continla siendo escasa y disgregada.
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