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DOLI: 10.5281/zenodo. 21986694 Introduccion: El traumatismo craneoencefalico (TCE) es una causa ma-
yor de discapacidad y mortalidad a nivel mundial, con un impacto socio-

econémico considerable asociado a la rehabilitacion de los pacientes afec-
- tados. La lesién primaria suele acompaiiarse de una lesién secundaria me-
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Internacional (CC-BY) diada por isquemia cerebral, que compromete el metabolismo aerobico del

tejido encefalico. La oxigenoterapia hiperbarica (OHB) se ha propuesto
como una estrategia de neuroproteccion orientada a aumentar el aporte de
oxigeno disuelto en el plasma y limitar el dafio isquémico secundario.
Objetivo: Sintetizar y evaluar la evidencia disponible sobre los efectos de
la OHB en los desenlaces cognitivos, funcionales y de seguridad de
pacientes con TCE. Materiales y métodos: Se realiz6 una bisqueda elec-
trénica en PubMed, con términos MeSH relacionados con traumatismo
craneoencefalico, oxigenoterapia hiperbarica, rehabilitaciéon y sindrome
posconmocional, restringida a articulos publicados entre 2017 y 2022. Se
incluyeron ensayos clinicos aleatorizados, ensayos clinicos controlados y
revisiones sistematicas en espafiol e inglés. Resultados: De veintidos
articulos identificados inicialmente, siete cumplieron los criterios de ele-
gibilidad; uno fue excluido del anélisis final por retractacion editorial, con
lo que la sintesis se baso en seis estudios (dos ensayos clinicos aleatoriza-
dos y cuatro revisiones). La evidencia disponible muestra mejoras signifi-
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cativas en la funcién cognitiva, la capacidad funcional y los sintomas pos-
conmocionales en pacientes tratados con OHB, particularmente cuando se
combina con programas de rehabilitacién intensiva y se aplica dentro de
un rango estrecho de presién (1,5 atmosferas absolutas). Conclusiones: La
OHB constituye una terapia de tipo experimental con un potencial neuro-
protector significativo en el TCE, con un perfil de complicaciones acepta-
ble cuando se respetan las normas de seguridad, aunque la heterogeneidad
metodoldgica de los estudios disponibles limita todavia su recomendacién
como tratamiento estandar. Palabras clave: oxigenoterapia hiperbarica;
traumatismo craneoencefalico; rehabilitacion; isquemia encefalica; neuro-
proteccion.
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INTRODUCCION

El traumatismo craneoencefalico (TCE) es una patologia
médico-quirtrgica caracterizada por una alteracién
cerebral secundaria a una lesién traumatica de la cabeza,
que genera dafio estructural del tejido cerebral y de sus
vasos sanguineos. Su incidencia global se estima en 200
personas por cada 100 000 habitantes, y su etiologia mas
frecuente son los accidentes de transito, responsables de
hasta el 70 % de los casos segun el contexto geografico
(1). En Paraguay, la principal causa de TCE deriva de
accidentes en motocicleta: en hospitales ptblicos de la
frontera con Brasil, el 24 % de estos accidentes terminan
en un episodio de TCE, con predominio del sexo mas-
culino (64 % de los casos) (2).

Pese a su magnitud, no se han producido avances mayo-
res en el tratamiento agudo del TCE durante las dltimas
décadas, sin que ello se traduzca en una mejoria propor-
cional de los resultados clinicos (3). Después de la lesién
mecanica primaria, se desarrolla con frecuencia una le-
sién secundaria precipitada por isquemia cerebral, parti-
cularmente probable durante las primeras veinticuatro
horas. La disminucién del flujo sanguineo cerebral y la
alteracién de la barrera de difusién de oxigeno —exa-
cerbadas por edema endotelial capilar y por la respuesta
neuroinflamatoria al trauma— obligan a una conversion
del metabolismo aerébico a uno anaerdébico ineficiente,
con la consecuente produccién inadecuada de energia y
muerte celular (4).

La oxigenoterapia hiperbarica (OHB) es un recurso
terapéutico que administra al paciente una fraccién ins-
pirada de oxigeno al 100 % dentro de una camara hiper-
bérica presurizada, con presiones habitualmente entre

dos y tres atmosferas absolutas (ATA). Sus beneficios se
han descrito en distintas condiciones clinico-quirtdrgicas,
con un perfil de seguridad cardiorrespiratoria favorable
durante la sesién de tratamiento (5,6). El oxigeno adi-
cional disponible bajo condiciones hiperbéricas favo-
rece la difusion hacia los tejidos con hipoxia, revirtiendo
parcialmente el metabolismo anaerébico inducido por la
isquemia y promoviendo mecanismos neuroprotectores
complementarios, entre ellos la reduccion de la apoptosis
y de la respuesta inflamatoria (6).

Esta revisién tuvo como objetivo identificar y sintetizar
la evidencia cientifica disponible sobre la OHB como
estrategia terapéutica en el TCE, con énfasis en sus
efectos cognitivos, funcionales y de seguridad.

METODOS

Se realizé una busqueda electrénica de articulos cienti-
ficos sobre la oxigenoterapia hiperbérica en el trata-
miento del traumatismo craneoencefalico en la base de
datos PubMed, empleando los términos MeSH trauma-
tic brain injury, hyperbaric oxygen, therapy, rehabilita-
tion y postconcussion syndrome. Se restringié la bus-
queda a articulos publicados entre 2017 y 2022, en
espainol o en inglés.

Se incluyeron ensayos clinicos aleatorizados (ECA),
ensayos clinicos controlados (ECC) y revisiones siste-
matizadas centradas en el uso del oxigeno hiperbérico en
el traumatismo craneoencefalico y el sindrome poscon-
mocional. Se excluyeron publicaciones con escasa o nula
evidencia cientifica, de relevancia profesional limitada o
correspondientes exclusivamente a otras disciplinas, asi



como articulos de opinién, monografias y comentarios
bibliogréficos.

Los articulos identificados en la bisqueda preliminar
fueron sometidos a un filtro con los limites de bisqueda
descritos y a una lectura critica de titulos y restimenes.
Los datos extraidos se procesaron y tabularon con el
programa Microsoft Excel 365; las variables cuantitati-
vas se expresaron como promedio y desviacién estandar,
y las variables cualitativas, como frecuencia y porcen-
taje.

RESULTADOS

La busqueda identificé veintidés articulos potencial-
mente elegibles. Tras aplicar los criterios de inclusion y
exclusién, y descartar los articulos no disponibles a tex-
to completo, quedaron siete estudios elegibles: tres
ensayos clinicos aleatorizados y cuatro revisiones. Uno
de los tres ensayos clinicos aleatorizados fue posterior-
mente identificado como objeto de una retractacion edi-
torial publicada con posterioridad al cierre de esta bus-
queda, por lo que se excluyé del andlisis final; la sintesis
siguiente se basa, en consecuencia, en seis estudios: dos
ensayos clinicos aleatorizados y cuatro revisiones.

Lu et al. (7) mostraron que el entrenamiento de rehabi-
litacion intensificado, combinado con OHB, mejora los
trastornos funcionales tras el TCE: los pacientes que
recibieron rehabilitacion integral temprana junto con
OHB presentaron mayor recuperacién de las actividades
de la vida diaria, de la capacidad cognitiva y de la
movilidad de las extremidades, con un perfil de seguri-
dad adecuado cuando el entrenamiento alcanzé una
intensidad suficiente.

Harch et al. (8) evaluaron la OHB en pacientes con sin-
drome posconmocional persistente tras un TCE leve,
mediante un ensayo clinico aleatorizado que documenté
mejoras significativas en la memoria, la velocidad de
procesamiento de la informacién y los problemas con-
ductuales y emocionales, incluidos sintomas de ansie-
dad, depresién y trastorno de estrés postraumatico, asi
como en la calidad del suefio y de vida.

En una revisién sistematica con andlisis de dosificacion,
Harch (9) concluyé que la OHB administrada a 1,5 ATA
de oxigeno se asocid con mejoras sintomaticas y cogni-
tivas —o cognitivas exclusivamente— estadisticamente
significativas en pacientes con sindrome posconmocio-
nal persistente por TCE leve, y que el incremento de la
presién dentro de un rango estrecho parece constituir el
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efecto terapéutico mas relevante, por encima del incre-
mento del oxigeno administrado.

Deng et al. (10) revisaron sistematicamente la oxigeno-
terapia normobarica e hiperbarica en pacientes con acci-
dente cerebrovascular y con TCE. En el subgrupo de
TCE, la OHB se asocié con una mejora significativa de
la puntuacion en la escala de resultados de Glasgow y
con una reduccién de la mortalidad general, mientras que
la oxigenoterapia normobéarica mostré un papel favora-
ble en la mejora del metabolismo cerebral, sin beneficio
consistente sobre el desenlace clinico.

Finalmente, Biggs y Littlejohn (11) plantearon, en una
revisiéon centrada en el disefio experimental, que los
efectos placebo constituyen un factor metodolégico ca-
paz de complicar la interpretacion de los resultados de la
OHB y de impedir que los datos combinados alcancen
un umbral de significacion clinica, y propusieron mejo-
ras metodologicas —control de expectativas del pacien-
te, enmascaramiento adecuado y minimizacion de efec-
tos nocebo— para producir resultados mds concluyentes
en investigaciones futuras.

DISCUSION

El TCE es una condicion critica con alta tasa de disca-
pacidad y mortalidad, cuyas secuelas neuroldgicas y
cognitivas deterioran de forma sostenida la calidad de
vida de los pacientes (1). Durante la fase aguda de una
lesién cerebral grave, las demandas metabdlicas del te-
jido encefalico aumentan mientras el aporte de oxigeno
disminuye por la reduccién del flujo sanguineo cerebral
y por la alteracion de la barrera de difusion de oxigeno,
lo que fuerza una conversiéon al metabolismo anaerébico
y conduce al agotamiento energético celular (4). Los
efectos de la OHB estdn mediados fundamentalmente
por el incremento del oxigeno disuelto en el plasma —a
diferencia del transportado por la hemoglobina—, lo que
permite restablecer el metabolismo aerébico en el tejido
isquémico y reactivar la funcién mitocondrial (6).

La OHB mejora ademas la oxigenacion tisular y el
metabolismo celular, y ejerce efectos antiapopt6ticos y
antiinflamatorios que constituyen mecanismos comple-
mentarios de neuroproteccién (6). A nivel molecular, se
ha descrito que la OHB modula la sefalizacion del eje
p38-MAPK/CCL2, disminuyendo la expresion de
mediadores proinflamatorios asociados a la neuroinfla-
macién postraumatica y mejorando la funcién neurol6-
gica y cognitiva en modelos experimentales de TCE



grave (12). Dado que el cerebro, pese a recibir solo el 15
% del gasto cardiaco, consume cerca del 20 % del oxi-
geno corporal total, el aporte adicional de oxigeno du-
rante la fase de rehabilitacion —etapa de alta demanda
energética para la reparacién tisular— podria explicar el
beneficio observado cuando la OHB se combina con
otros objetivos terapéuticos en pacientes con TCE.

La ventana temporal de aplicacién parece relevante:
estudios experimentales sugieren que la OHB iniciada
entre cinco y siete dias después del trauma craneoence-
falico se asocia con una mejoria mas consistente de la
funcién cognitiva y de la neuroplasticidad que su apli-
cacién en fases mas tempranas o mas tardias (13), aun-
que también se ha documentado beneficio clinico con la
aplicacion tardia en pacientes con deterioro cognitivo
grave establecido (14). Estudios clinicos mas recientes
confirman ademéas mejoras en el estado de consciencia,
la funcién cognitiva y el prondstico funcional de
pacientes con TCE tratados con OHB, a través de vias
fisiopatolégicas convergentes (15). En conjunto con
programas de rehabilitacién fisica, la evidencia disponi-
ble sugiere que la intervencion debe ser integral y com-
binar multiples estrategias terapéuticas, ya que el entre-
namiento funcional favorece por si mismo la recupera-
cion de las actividades de la vida diaria, la capacidad
cognitiva y la movilidad, y estos resultados se potencian
cuando se asocian con OHB (7).

Respecto a los sintomas posconmocionales, la eviden-
cia disponible respalda mejoras en la memoria, la velo-
cidad de procesamiento de la informacién, los sintomas
de ansiedad y depresion, el trastorno de estrés postrau-
matico, el suefio y la calidad de vida (8,9). No obstante,
la interpretacion de estos hallazgos exige prudencia: el
disefio experimental de los ensayos con OHB enfrenta
desafios metodolégicos especificos —dificultad de
enmascaramiento en ambientes presurizados, subjetivi-
dad de las variables dependientes primarias y posibilidad
de efectos placebo o nocebo— que pueden complicar la
atribucién causal de los beneficios observados y explicar
parte de la heterogeneidad de resultados entre ensayos
(11). Guias clinicas recientes de manejo del TCE leve
posagudo reconocen a la OHB como una intervencién
complementaria dentro de un abordaje multimodal, sin
constituir atn tratamiento de primera linea (16).

En cuanto a la seguridad, la OHB no es un procedimiento
completamente benigno. Las complicaciones descritas
incluyen lesiones barotraumaticas —de oido medio, se-
nos paranasales, pulmén y piezas dentales, siendo la
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otalgia la méas frecuente—, toxicidad por oxigeno a nivel
del sistema nervioso central y pulmonar, ansiedad rela-
cionada con el confinamiento, y efectos oculares como
miopia transitoria o progresion de cataratas (7). Cuando
se respetan estrictamente las normas de seguridad, la tasa
de complicaciones se mantiene dentro de limites acep-
tables. Respecto a la factibilidad de su implementacion,
no se requiere necesariamente una camara multiplaza de
alto costo y operacion compleja: una cdmara monoplaza,
de menor costo y que permite tratar a un solo paciente
por sesion, resulta adecuada para su incorporacién en
areas de cuidados criticos.

En conclusion, la oxigenoterapia hiperbarica se mantiene
como una terapia de tipo experimental con potencial
neuroprotector clinicamente relevante en el traumatismo
craneoencefalico, capaz de contribuir a la mejoria de los
sintomas posconmocionales y de las funciones cogniti-
vas y funcionales, particularmente cuando se combina
con programas de rehabilitacién fisica intensiva y se
administra dentro de un rango estrecho de presién. Su
perfil de seguridad es aceptable si se siguen protocolos
estrictos, pero la heterogeneidad metodolégica y los
desafios inherentes al disefio experimental de los estu-
dios disponibles —tamafios muestrales pequefios, riesgo
de efecto placebo y ventanas de aplicacion variables—
limitan todavia su recomendaciéon como tratamiento
estandar, y respaldan la necesidad de ensayos clinicos de
mayor tamafio muestral y con controles metodologicos
mas rigurosos.
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