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yo ntroduccIónyo ntroduccIón

lesión de la médula espinal (SCI) puede resultar de diversas etiologías, pero una 

característica común es el potencial de devastación funcional y psicológica después de 

una lesión. Entre 1993 y 2012, un total de 63,109 pacientes se ven afectados por SCI 

traumática aguda en los Estados Unidos basado en la Muestra Nacional de Pacientes 

Internados base de datos (NIS). 1 En 2016, se informó que la prevalencia de la lesión Internados base de datos (NIS). 1 En 2016, se informó que la prevalencia de la lesión Internados base de datos (NIS). 1 En 2016, se informó que la prevalencia de la lesión 

medular en los Estados Unidos para ser aproximadamente 

282.000 personas con una incidencia de 17.000 personas por año. 2 La edad media a la 282.000 personas con una incidencia de 17.000 personas por año. 2 La edad media a la 282.000 personas con una incidencia de 17.000 personas por año. 2 La edad media a la 

lesión ha aumentado de 29 años en la década de 1970 a 42 años en 2016, y hay un período 

de cuatro veces mayor incidencia en los hombres versus las hembras. 2 La longitud actual de de cuatro veces mayor incidencia en los hombres versus las hembras. 2 La longitud actual de de cuatro veces mayor incidencia en los hombres versus las hembras. 2 La longitud actual de de cuatro veces mayor incidencia en los hombres versus las hembras. 2 La longitud actual de de cuatro veces mayor incidencia en los hombres versus las hembras. 2 La longitud actual de 

la estancia hospitalaria después de la lesión es de 11 días, sin embargo, aproximadamente 

el 30% de los pacientes afectados son re-hospitalizados durante un promedio de 22 días, 

más comúnmente debido a la enfermedad genitourinaria. 2más comúnmente debido a la enfermedad genitourinaria. 2

Mientras que el costo total de la atención de pacientes con SCI se ha estimado 

en más de $ 7 mil millones al año en los Estados Unidos, esta cifra no 

representa el sufrimiento inmenso y déficits de cambio de vida que puede 

resultar de SCI. 2resultar de SCI. 2

La fisiopatología de la SCI implica tanto daño primario y secundario. 3 daño La fisiopatología de la SCI implica tanto daño primario y secundario. 3 daño La fisiopatología de la SCI implica tanto daño primario y secundario. 3 daño 

primario implica la lesión mecánica incitar, mientras que el daño 

secundario se retrasa y consiste en una variedad de procesos 

patofisiológicos, incluyendo 
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apoptosis, estrés oxidativo, isquemia, edema, la inflamación y la excitotoxicidad. 3-5 Aunque apoptosis, estrés oxidativo, isquemia, edema, la inflamación y la excitotoxicidad. 3-5 Aunque apoptosis, estrés oxidativo, isquemia, edema, la inflamación y la excitotoxicidad. 3-5 Aunque 

la lesión primaria es a menudo irreversibles, estudios previos han demostrado que los 

mecanismos de la lesión secundaria pueden ser dirigidos a mejorar los resultados 

neurológicos. 3neurológicos. 3

La metilprednisolona es el fármaco de elección típica de las lesiones secundarias 

tratamiento después de la lesión, pero sus efectos secundarios orden de in- vestigation 

de modalidades de tratamiento más seguros. 6 Una de ellas es la terapia de oxígeno de modalidades de tratamiento más seguros. 6 Una de ellas es la terapia de oxígeno de modalidades de tratamiento más seguros. 6 Una de ellas es la terapia de oxígeno 

hiperbárico (HBO), en el que se administra oxígeno al 100% a una presión entre una y 

tres veces la de la presión atmosférica. experimental anterior y estu- dios clínicos han 

demostrado los efectos beneficiosos de la terapia HBO, administrado ya sea antes 

(preacondicionamiento) o después de SCI, en la recuperación de la función motora, la 

mejora de la histología de la médula espinal, y la atenuación de los mecanismos de la 

lesión secundaria. Esta revisión pretende describir los resultados de estos estudios 

experimentales y clínicos con terapia de HBO de la lesión medular, ya sea víaexperimentales y clínicos con terapia de HBO de la lesión medular, ya sea vía

preacondicionamiento o el tratamiento post-SCI, así como a los detalles de los 

mecanismos neuroprotectores propuestos y discutir vías para la investigación adicional.
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lesión de la médula espinal (SCI) es un proceso de la enfermedad compleja que implica tanto mecanismos primarios y secundarios de la lesión y puede dejar a los pacientes con devastadora 

deterioro funcional, así como debilitamiento psicológico. Si bien ningún tratamiento curativo está disponible para lesiones de la médula espinal, los enfoques terapéuticos actuales se centran en la 

reducción de la lesión secundaria que sigue a SCI. oxígeno hiperbárico terapia (HBO) ha mostrado prometedor efectos neuroprotectores en diversos estudios experimentales, pero el número 

limitado de informes clínicos han mostrado resultados mezclados. Esta revisión proporcionará una visión general de los posibles mecanismos por los cuales la terapia de oxígeno hiperbárico puede 

ejercer la neuroprotección, proporcionar un resumen de la aplicación clínica de la terapia de HBO en pacientes con SCI, y discutir vías para futuros estudios.
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mecanismos implicados en la lesión secundaria después de SCI, una modalidad de 

tratamiento que aumenta la tensión de oxígeno de la médula espinal lesionada debería 

teóricamente ayudar a mejorar la recuperación. 3,7 La mayoría de oxígeno en sangre teóricamente ayudar a mejorar la recuperación. 3,7 La mayoría de oxígeno en sangre teóricamente ayudar a mejorar la recuperación. 3,7 La mayoría de oxígeno en sangre 

arterial se realiza por la hemoglobina y una fracción más pequeña se disuelve en 

plasma; oxígeno que se administra a un aumento de la presión puede aumentar la 

cantidad de oxígeno disuelto, la creación de un gradiente de presión más grande que 

puede conducir oxígeno en el tejido isquémico. 8-10 En consecuencia, en 1972, HBO puede conducir oxígeno en el tejido isquémico. 8-10 En consecuencia, en 1972, HBO puede conducir oxígeno en el tejido isquémico. 8-10 En consecuencia, en 1972, HBO 

aplica a un modelo de SCI en los perros mostraron un aumento significativamente la 

tensión de oxígeno en la médula espinal y una correlación con mejorado 

significativamente la recuperación funcional. 11significativamente la recuperación funcional. 11

Si bien la disponibilidad de oxígeno juega un papel fundamental en la 

supervivencia celular después de SCI, se han propuesto otras vías fisiopatológicas 

implicadas en la lesión secundaria después de SCI. 3,12-14 Los estudios implicadas en la lesión secundaria después de SCI. 3,12-14 Los estudios implicadas en la lesión secundaria después de SCI. 3,12-14 Los estudios 

experimentales que han investigado el efecto de la terapia HBO en estas vías 

proponen que la neuroprotección ofrecida por la terapia de HBO implica los 

siguientes mecanismos generales: 1) la disminución de la apoptosis; 2) reducir el 

estrés oxidativo; 3) la disminución de la inflamación; 4) la promoción de la 

angiogénesis; 5) la reducción del edema de la médula espinal;

6) el aumento de la autofagia. Una visión general de estos posibles mecanismos 

neuroprotectores se proporciona en esta revisión ( Tabla 1).neuroprotectores se proporciona en esta revisión ( Tabla 1).

terapia HBO disminuye apoptosis vía diversos mediadores terapia HBO disminuye apoptosis vía diversos mediadores terapia HBO disminuye apoptosis vía diversos mediadores 

Las células que sobreviven a la lesión primaria de SCI son ceptible sus- al daño 

secundario, en particular vía apoptosis, que se ha observado a persistir durante varias secundario, en particular vía apoptosis, que se ha observado a persistir durante varias secundario, en particular vía apoptosis, que se ha observado a persistir durante varias 

semanas después de la lesión y por lo tanto es un objetivo atractivo para la 

intervención. 38 Muchos estudios han utilizado desoxinucleotidil transferasa terminal intervención. 38 Muchos estudios han utilizado desoxinucleotidil transferasa terminal intervención. 38 Muchos estudios han utilizado desoxinucleotidil transferasa terminal 

(TdT) etiquetado dUTP nick-end (TUNEL) tinción para mostrar que la terapia de HBO 

reduce significativamente la apoptosis en el tejido de la médula espinal lesionada, y 

la mayoría de los estudios han propuesto vías potenciales por los cuales la terapia 

atenúa apop- Totic HBO la muerte celular después de la lesión. 15,19,20,23,27,30,31,33atenúa apop- Totic HBO la muerte celular después de la lesión. 15,19,20,23,27,30,31,33

Óxido nítrico sintasa inducible (iNOS) se ha demostrado que induce la apoptosis 

mediante el aumento de óxido nítrico después de SCI, y en 2004, Yu et al. 15,39 sugiere mediante el aumento de óxido nítrico después de SCI, y en 2004, Yu et al. 15,39 sugiere mediante el aumento de óxido nítrico después de SCI, y en 2004, Yu et al. 15,39 sugiere 

que la terapia de HBO disminuye la apoptosis después de LME traumática por la 

regulación negativa de la expresión ia-inducida hypox- del gen iNOS; esto se 

evidencia por disminuyó significativamente el número de células iNOS-positivas a 1 y 

2 días después de la SCI en el grupo que recibió una sola sesión de terapia de HBO 

administrada 30 minutos después de la lesión en comparación con el único grupo 

SCI.

Las citocinas inflamatorias, interleucina (IL) -1β y factor de necrosis 

tumoral (FNT) -α, se han implicado en la apoptosis después de SCI. 40-42 En tumoral (FNT) -α, se han implicado en la apoptosis después de SCI. 40-42 En tumoral (FNT) -α, se han implicado en la apoptosis después de SCI. 40-42 En 

2010, un modelo de rata de SCI vía2010, un modelo de rata de SCI vía

compresión de la médula espinal mediante un clip de aneurisma en T 8 - 9 dado lugar a un compresión de la médula espinal mediante un clip de aneurisma en T 8 - 9 dado lugar a un compresión de la médula espinal mediante un clip de aneurisma en T 8 - 9 dado lugar a un compresión de la médula espinal mediante un clip de aneurisma en T 8 - 9 dado lugar a un compresión de la médula espinal mediante un clip de aneurisma en T 8 - 9 dado lugar a un 

aumento significativo de los niveles de IL-1β y TNF-α en cuatro horas después de la SCI en 

los animales que recibieron aire normobárico; 

sin embargo, estas citoquinas se redujeron significativamente en el grupo que recibió 

120 minutos de la terapia de HBO en 2,5 ATA (aproximadamente 245 kPa) 

inmediatamente después de SCI, un hallazgo que también estuvo acompañado por 

apoptosis disminuyó en tinción TU- NEL, lo que sugiere que la atenuación de la 

apoptosis por HBO terapia puede estar relacionada con la regulación por disminución 

de la IL-1β y TNF-α. 20de la IL-1β y TNF-α. 20

En 2014, Long et al. 30 estudiado el papel de la pro-apoptóticos molécula adaptadora En 2014, Long et al. 30 estudiado el papel de la pro-apoptóticos molécula adaptadora En 2014, Long et al. 30 estudiado el papel de la pro-apoptóticos molécula adaptadora 

proteína apoptosis asociada a Speck-como la proteína (ASC), en la neuroprotección 

proporcionada por la terapia de HBO. Se sabe que la activación de NACHT de 

Dominio, la proteína que contiene el dominio rico en leucina-repetibilidad y pirina 3 

(NALP3) vía clientes potenciales de estrés oxidativo a la activación y unión de ASC, (NALP3) vía clientes potenciales de estrés oxidativo a la activación y unión de ASC, (NALP3) vía clientes potenciales de estrés oxidativo a la activación y unión de ASC, 

que recluta posteriormente la caspasa-8 para formar un complejo ternario que 

desencadena la apoptosis. 43,44 Long et al. 30 mostraron que el ARNm y la expresión de desencadena la apoptosis. 43,44 Long et al. 30 mostraron que el ARNm y la expresión de desencadena la apoptosis. 43,44 Long et al. 30 mostraron que el ARNm y la expresión de desencadena la apoptosis. 43,44 Long et al. 30 mostraron que el ARNm y la expresión de desencadena la apoptosis. 43,44 Long et al. 30 mostraron que el ARNm y la expresión de 

proteínas de ASC aumenta después de SCI, pero se disminuyeron significativamente 

por tratamiento diario HBO comenzó inmediatamente después de la lesión, lo que 

sugiere que HBO previene la formación del complejo ternario mediante la atenuación 

de estrés oxidativo. 

estrés retículo endoplasmático (ER) es otro mecanismo por el que el estrés 

oxidativo juega un papel en la apoptosis después de SCI. 33 CCAAT-promotor de oxidativo juega un papel en la apoptosis después de SCI. 33 CCAAT-promotor de oxidativo juega un papel en la apoptosis después de SCI. 33 CCAAT-promotor de 

proteína de unión a proteína homóloga (CHOP) es un factor de transcripción que ha 

demostrado ser un jugador clave en ER apoptosis inducida por el estrés. 45 Además, la demostrado ser un jugador clave en ER apoptosis inducida por el estrés. 45 Además, la demostrado ser un jugador clave en ER apoptosis inducida por el estrés. 45 Además, la 

caspasa-12 es una caspasa ER-asociado que también media la apoptosis vía estrés caspasa-12 es una caspasa ER-asociado que también media la apoptosis vía estrés caspasa-12 es una caspasa ER-asociado que también media la apoptosis vía estrés 

ER. 46 Una variedad de mecanismos de activar la caspasa-12, que a su vez activa la ER. 46 Una variedad de mecanismos de activar la caspasa-12, que a su vez activa la ER. 46 Una variedad de mecanismos de activar la caspasa-12, que a su vez activa la 

caspasa-3, una proteína citoplasmática que es un ejecutor de la apoptosis. 47 En el caspasa-3, una proteína citoplasmática que es un ejecutor de la apoptosis. 47 En el caspasa-3, una proteína citoplasmática que es un ejecutor de la apoptosis. 47 En el 

estudio de Liu et al., 33 los niveles de ARNm y de proteína de CHOP, caspasa-12, y la estudio de Liu et al., 33 los niveles de ARNm y de proteína de CHOP, caspasa-12, y la estudio de Liu et al., 33 los niveles de ARNm y de proteína de CHOP, caspasa-12, y la 

caspasa-3 fueron todos aumentaron en SCI-sólo las ratas en comparación con los 

controles; sin embargo, la regulación al alza de estos tres factores se mitigó en el 

grupo que recibió mentos diaria HBO trata- a 2,0 ATA a partir de 6 horas después de 

la lesión, lo que sugiere que atenúa la terapia de HBO SCI inducida por apoptosis 

neuronal mediante la regulación negativa de la ruta apoptótica ER-inducida por el 

estrés. En 2009, Wang et al. 19 estudiaron los efectos de HBO preconcebidas estrés. En 2009, Wang et al. 19 estudiaron los efectos de HBO preconcebidas estrés. En 2009, Wang et al. 19 estudiaron los efectos de HBO preconcebidas 

acondiciona- do (HBO-PC) sobre la apoptosis después de la lesión. HBO-PC condujo 

a niveles más altos de mitocondrial Bcl-2, una proteína anti-apoptótica, tanto antes de 

la lesión por isquemia-reperfusión y durante el período de reperfusión; Además, 

pro-apoptótica de liberación de cromo c cito- de las mitocondrias y los niveles de 

caspasa-3 y caspasa-9 se redujeron durante la reperfusión. Estos efectos fueron 

invertidos por L-nitroarginina-metil-éster (L- NAME), una sintasa de óxido nítrico no 

específica (NOS) tor inhibiciones, lo que indica que el óxido nítrico parece ser un 

factor importante en los efectos anti-apoptóticos de HBO, ORDENADOR 

PERSONAL. 19 Sin embargo, el estudio de Yu et al. 15 sugiere que la terapia de HBO PERSONAL. 19 Sin embargo, el estudio de Yu et al. 15 sugiere que la terapia de HBO PERSONAL. 19 Sin embargo, el estudio de Yu et al. 15 sugiere que la terapia de HBO PERSONAL. 19 Sin embargo, el estudio de Yu et al. 15 sugiere que la terapia de HBO PERSONAL. 19 Sin embargo, el estudio de Yu et al. 15 sugiere que la terapia de HBO 

post-SCI reduce la apoptosis mediante la inhibición de iNOS hipoxia inducida, lo que 

implica que el óxido nítrico es un mediador de la apoptosis. Se sabe que el óxido 

nítrico tiene efectos contrastantes dependiendo
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Tabla 1: resultados funcionales, histológicos y bioquímicos de los estudios experimentales 

Autor Los resultados funcionales año Los hallazgos histológicos Los hallazgos bioquímicos

Yu et al. 15 Yu et al. 15 2004 No evaluado disminución de la apoptosis mediante tinción TUNEL Regulación a la baja de la iNOS y la expresión del gen GDNF

Nie et al. dieciséis Nie et al. dieciséis 2006 Mejora de la recuperación motora indicado por 

superiores modificadas puntuaciones de Tarlov 

Aumento del número de neuronas y mejorada 

histología neuronal; revertido por AT aumento de las actividades de catalasa,superóxido dismutasa, y glutatión peroxidasa; 

disminución de MDA

Kahraman et 

al. 17 al. 17 

2007 No evaluado No evaluado El aumento de la superóxido dismutasa y 

disminuyó TBARS en comparación con 

metilprednisolona

Li et al. 18 Li et al. 18 2007 No evaluado No evaluado Aumento de la proteína y la expresión del ARNm de hemo 

oxigenasa-1, el aumento de la viabilidad celular, disminución 

de los daños del ADN

Wang et al. 19 2009 El aumento de la recuperación de trastornos neurológicos Wang et al. 19 2009 El aumento de la recuperación de trastornos neurológicos Wang et al. 19 2009 El aumento de la recuperación de trastornos neurológicos 

función indicada por una escala de 15 puntos

Disminución de la apoptosis por TUNELstaining; un menor 

número de neuronas lesionadas indican mediante 

tinción de Nissl

El aumento de las enzimas antioxidantes (Mn- SOD y 

catalasa), pre-isquémico Bcl-2 expresión, y NO; 

disminución de la citocromo c liberación y las caspasas 

3 y 9 durante la reperfusión. Todo revertido por 

L-NAME

Tai et al. 20 Tai et al. 20 2010 disminuyó deficiencias motoras de las extremidades posteriores 

indicado por mayores puntuaciones BBB 

Disminución de la apoptosis mediante tinción TUNEL; 

disminución del infarto de la médula espinal

Disminución de VEGF, GDNF, las citoquinas 

pro-inflamatorias (IL-1 y TNF-a), y MPO

Topuz et 

al. 21 al. 21 

2010 recuperación motor mejorada indica por 

rendimiento mayor en plano inclinado nivel de hemorragia reducida, necrosis y edema; aumentado

Disminución de la MDA; aumento de la glutatión 

peroxidasa, catalasa y superóxido dismutasa

Dayan et 

al. 22 al. 22 

2012 recuperación motor mejorada indica por 

puntuaciones más altas de BBB 

No evaluado Disminución de la superóxido dismutasa, glutatión 

peroxidasa, NO, y NOS

Lu et al. 23 Lu et al. 23 2012 recuperación motor mejorada indica 

por mayores puntuaciones BBB; mejora de conducción a lo 

largo descendente y ascendente secciones de la médula 

espinal se indica por una disminución de MEP y SEP 

latencias

Disminución de la apoptosis mediante tinción 

TUNEL; crecimiento axonal mejorado indica por 

el aumento positivos HRP y BDA-positivos fibras 

cerca de SCI sitio; mayor número y tamaño de 

reactivo

No evaluado

Yang et al. 24 2013 recuperación motor mejorada indica por Yang et al. 24 2013 recuperación motor mejorada indica por Yang et al. 24 2013 recuperación motor mejorada indica por 

puntuaciones más altas de BBB 

No evaluado El aumento de la expresión del VEGF; disminución de la 

expresión de MMP-2, MMP-9 y IL-6; disminución de edema 

indicado por el contenido de agua de la médula espinal 

significativamente reducida

Yang et al. 25 2013 recuperación motor mejorada indica por Yang et al. 25 2013 recuperación motor mejorada indica por Yang et al. 25 2013 recuperación motor mejorada indica por 

puntuaciones más altas de BBB 

No evaluado Disminuyó significativamente mRNA y proteína de expresión 

de la HMGB1 y de NF-KB

Tan et al. 26 Tan et al. 26 2014 recuperación motor mejorada indica por 

puntuaciones más altas de BBB 

La mejora de resultados histológicos Disminuyó significativamente IL-1β, TNF-α, y mRNA y 

proteína de expresión de la proteína p65 de NF-kappa B

Xu et al. 27 Xu et al. 27 2014 recuperación motor mejorada indica 

por mayores puntuaciones BBB; mejora de la 

electrofisiología se indica por la reducción de la 

latencia de MEP

Disminución de la apoptosis mediante tinción 

TUNEL; inmunorreactividad mayor Nrf2 en 

astrocitos en comparación con las neuronas

edema Disminución indicado por el contenido de agua de la 

médula espinal reducida; disminución de la actividad 

enzimática de caspasas-3 y

-9; aumentó Nrf2 mRNA / expresión de la proteína, 

unión a ADN, y la expresión de genes aguas abajo 

tanto en vivo y in vitro; aumento del contenido de tanto en vivo y in vitro; aumento del contenido de tanto en vivo y in vitro; aumento del contenido de tanto en vivo y in vitro; aumento del contenido de tanto en vivo y in vitro; aumento del contenido de 

glutatión

Huang et 

al. 29 al. 29 

No evaluado El aumento de expresión HSP32 neuronal 

confirmó vía inmunotinción confirmó vía inmunotinción confirmó vía inmunotinción 

El aumento de expresión HSP32; revertido por Zn-pp

Liu et al. 28 Liu et al. 28 2014 recuperación motor mejorada indica por 

puntuaciones más altas de BBB 

Significativamente atenuada cambios histológicos El aumento de la expresión del VEGF; regulación a la 

baja de CX43 mRNA y proteína

Long et al. 30 2014 recuperación motor mejorada indica por Long et al. 30 2014 recuperación motor mejorada indica por Long et al. 30 2014 recuperación motor mejorada indica por 

puntuaciones más altas de BBB 

Disminución de la apoptosis mediante tinción TUNEL; 

disminución de la expresión de ASC

Disminución de mRNA y proteína de expresión de ASC; 

disminución de la expresión de la caspasa-3

Wang et al. 31 2014 función motora mejorada indica por Wang et al. 31 2014 función motora mejorada indica por Wang et al. 31 2014 función motora mejorada indica por 

puntuaciones más altas de BBB 

Disminución de la apoptosis mediante tinción TUNEL; 

mayor número de NF 200-fibras nerviosas positivas 

por IHC

Reducción de la expresión de ARNm y proteína de AQP4 y 

AQP9
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por el cual la terapia de HBO afecta a la peroxidación de lípidos. El malondialdehído 

(MDA) es un marcador de lípidos peroxidación ción después de SCI. 50 En un estudio (MDA) es un marcador de lípidos peroxidación ción después de SCI. 50 En un estudio (MDA) es un marcador de lípidos peroxidación ción después de SCI. 50 En un estudio 

de la médula espinal lesión de isquemia-reperfusión 2006 vía pinzamiento aórtico en de la médula espinal lesión de isquemia-reperfusión 2006 vía pinzamiento aórtico en de la médula espinal lesión de isquemia-reperfusión 2006 vía pinzamiento aórtico en 

conejos, una vez al día HBO-PC durante 5 días dio lugar a niveles de MDA bajados 

significativamente después de SCI en el grupo HBO-PC, con aumentos 

concomitantes en la catalasa y la superóxido dismutasa. dieciséis Estos resultados se concomitantes en la catalasa y la superóxido dismutasa. dieciséis Estos resultados se concomitantes en la catalasa y la superóxido dismutasa. dieciséis Estos resultados se 

correlacionaron con una mejor recuperación tor mo- indicadas por las puntuaciones 

de Tarlov superiores modificadas en el grupo HBO-PC, lo que sugiere que HBO-PC 

protege contra los radicales libres de la peroxidación de lípidos mediada y im- 

demuestra los resultados neurológicos upregulating enzimas antioxidantes. dieciséis A demuestra los resultados neurológicos upregulating enzimas antioxidantes. dieciséis A demuestra los resultados neurológicos upregulating enzimas antioxidantes. dieciséis A 

diferencia de la lesión por isquemia-reperfusión y paradigma HBO-PC utilizado por 

Nie et al., dieciséis el estudio de Topuz et al. 21 en 2010 implicado un solo 90 minutos de Nie et al., dieciséis el estudio de Topuz et al. 21 en 2010 implicado un solo 90 minutos de Nie et al., dieciséis el estudio de Topuz et al. 21 en 2010 implicado un solo 90 minutos de Nie et al., dieciséis el estudio de Topuz et al. 21 en 2010 implicado un solo 90 minutos de Nie et al., dieciséis el estudio de Topuz et al. 21 en 2010 implicado un solo 90 minutos de 

tratamiento HBO inmediatamente después de SCI secundaria a clip de compresión de 

la médula espinal. terapia HBO aumentó actividades de Glu- tathione peroxidasa, 

superóxido dismutasa, catalasa y, mientras que la atenuación de manera significativa 

los niveles de MDA en comparación con el único grupo SCI, lo que sugiere, además, 

que la terapia de HBO puede disminuir la peroxidación lipídica por la regulación 

positiva de las enzimas antioxidantes; Además, estos hallazgos fueron acompañados 

por la mejora de la recuperación neurológica indicado por mayor

la cantidad presente: altas concentraciones en el rango micromolar se ven en la 

inflamación, mientras que cantidades más pequeñas son importantes en la 

neuroprotección creado por diversos métodos de preacondicionamiento. 48,49 El neuroprotección creado por diversos métodos de preacondicionamiento. 48,49 El neuroprotección creado por diversos métodos de preacondicionamiento. 48,49 El 

estudio de Wang et al. 19 estudio de Wang et al. 19 

observado la producción de óxido nítrico en el rango nanomolar después de HBO-PC, 

lo que indica que pequeñas cantidades de óxido nítrico pueden inducir mecanismos 

implicados en la tolerancia inducida por HBO-PC. Otro estudio de 

preacondicionamiento en 2012 también demostró disminución de la apoptosis neuronal 

después de la lesión, lo que indica el uso potencial de HBO-PC para proporcionar 

protección neuro- antes de los procedimientos neuroquirúrgicos que implican la médula 

espinal. 23espinal. 23

terapia HBO disminuye el estrés oxidativo y la peroxidación lipídica

generación de radicales libres se produce poco después de la SCI y juega un papel 

clave en la lesión secundaria. 12 El sistema nervioso central es particularmente clave en la lesión secundaria. 12 El sistema nervioso central es particularmente clave en la lesión secundaria. 12 El sistema nervioso central es particularmente 

susceptible al estrés oxidativo debido a su alto contenido de lípidos; en consecuencia, 

la peroxidación lipídica es un componente significativo de lesión secundaria después 

de SCI y un objetivo popular de la intervención farmacológica. 3 Muchos estudios han de SCI y un objetivo popular de la intervención farmacológica. 3 Muchos estudios han de SCI y un objetivo popular de la intervención farmacológica. 3 Muchos estudios han 

demostrado la capacidad de la terapia de HBO para atenuar el estrés oxidativo, pero 

pocos han estudiado el mecanismo exacto 

Tabla 1: Continuación

Autor Los resultados funcionales año Los hallazgos histológicos Los hallazgos bioquímicos

Geng et al. 32 2015 recuperación motor mejorada Geng et al. 32 2015 recuperación motor mejorada Geng et al. 32 2015 recuperación motor mejorada 

indicado por mayores puntuaciones BBB

Mayor sparing mielina y la mejora de la 

regeneración axonal 

Disminución de células positivas de iNOS y CD 16/32 (M1 

fenotipo) y el aumento de la arginasa-1 y las células CD206 

positivas (M2 fenotipo); disminución de citoquinas Th1 

(IFN-γ y TNF-α) y el aumento de citocinas Th2 (IL-4 e IL-13)

Kang et al. 34 2015 recuperación motor mejorada Kang et al. 34 2015 recuperación motor mejorada Kang et al. 34 2015 recuperación motor mejorada 

indicado por mayores puntuaciones BBB

No evaluado Disminuyó significativamente mRNA y proteína de expresión de 

TLR4; disminuido significativamente HMGB1 y NF-kB

Liang et al. 35 2015 recuperación motor mejorada Liang et al. 35 2015 recuperación motor mejorada Liang et al. 35 2015 recuperación motor mejorada 

indicado por mayores puntuaciones BBB

No evaluado Disminución de mRNA y proteína de expresión de NALP3, caspasa-1, y 

ASC; disminución de la liberación de IL-1β

Liu et al. 33 Liu et al. 33 2015 función motora mejorada 

indicado por mayores puntuaciones BBB

disminución de la apoptosis mediante tinción TUNEL Disminución de mRNA y expresión de la proteína de CHOP, 

caspasa-3 y caspasa-12

Sun et al. 36 Sun et al. 36 2016 recuperación motor mejorada 

indicado por mayores puntuaciones BBB

TEM: RER suelta, el aumento de los ribosomas 

libres, hinchamiento mitocondrial, numerosos 

autofagosomas

Aumento significativo de Beclin-1 y LC3-II, lo que indica 

aumento de la autofagia

Wang et al. 37 2016 recuperación motor mejorada Wang et al. 37 2016 recuperación motor mejorada Wang et al. 37 2016 recuperación motor mejorada 

indicado por mayores puntuaciones BBB

No evaluado Disminuyó significativamente mRNA y niveles de proteína de 

RAGE y MCP-1

Nota: la acreditación: Basso, Beattie, Bresnahan escala locomotor; TUNEL: desoxinucleotidil transferasa terminal etiquetado dUTP nick-final; iNOS: óxido nítrico sintasa inducible; GDNF: glial factor derivado neurotrópico; VEGF: factor de 

crecimiento endotelial vascular; IL: interleucina; TNF: factor de necrosis tumoral; MPO: mieloperoxidasa; CHOP: proteína homóloga proteína CCAAT-potenciador vinculante; NF-200: neurofilamento-200; IHC: inmunohistoquímica; AQP: 

acuaporina; Mn-SOD: manganeso superóxido dismutasa; Bcl-2: b linfoma de células 2; L-NAME: Lnitroarginine-metil-éster; ASC: molécula adaptadora apoptosis asociada mota-como proteína; NALP3: NACHT dominio-, rica en 

leucina-repetibilidad y pirina proteína 3 que contiene el dominio; MEP: motor-potencial evocado; SEP evocados somatosensoriales potencial; HRP: peroxidasa de rábano picante; BDA: biotina amina dextrano; SCI: lesión de la médula 

espinal; Nrf2: el factor nuclear eritroide factor de 2-2 relacionado; AT: 3-amino-1,2,4-triazol; MDA: malondialdehído; NO: óxido nítrico; NOS: óxido nítrico sintasa; TBARS: sustancias reactivas al ácido tiobarbitúrico; HSP32: proteína de 

choque térmico 32 (hemo oxigenasa-1); Zn-pp: zinc protoporfirina IX; CX43: connexin43; MMP: metaloproteinasa de matriz; IFN: interferón; TLR4: peaje like receptor 4; HMGB1: alta movilidad de proteína grupo B1; NF-KB: factor nuclear 

kappa B; RAGE: receptor para productos finales de glicación avanzada; MCP-1: proteína quimiotáctica de monocitos-1; TEM: Microscopio Electrónico de Transmisión; RER: retículo endoplasmático rugoso; LC3-II: cadena ligera 3 de tipo II. 

zinc protoporfirina IX; CX43: connexin43; MMP: metaloproteinasa de matriz; IFN: interferón; TLR4: peaje like receptor 4; HMGB1: alta movilidad de proteína grupo B1; NF-KB: factor nuclear kappa B; RAGE: receptor para productos finales 

de glicación avanzada; MCP-1: proteína quimiotáctica de monocitos-1; TEM: Microscopio Electrónico de Transmisión; RER: retículo endoplasmático rugoso; LC3-II: cadena ligera 3 de tipo II. zinc protoporfirina IX; CX43: connexin43; MMP: 

metaloproteinasa de matriz; IFN: interferón; TLR4: peaje like receptor 4; HMGB1: alta movilidad de proteína grupo B1; NF-KB: factor nuclear kappa B; RAGE: receptor para productos finales de glicación avanzada; MCP-1: proteína 

quimiotáctica de monocitos-1; TEM: Microscopio Electrónico de Transmisión; RER: retículo endoplasmático rugoso; LC3-II: cadena ligera 3 de tipo II.
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las puntuaciones de la prueba de plano inclinado, lo que significa que la terapia de 

oxígeno hiperbárico mejora los resultados neurológicos al disminuir el estrés 

oxidativo. 21 Un estudio anterior en 2.007 medido nive- de sustancias reactivas al ácido oxidativo. 21 Un estudio anterior en 2.007 medido nive- de sustancias reactivas al ácido oxidativo. 21 Un estudio anterior en 2.007 medido nive- de sustancias reactivas al ácido 

tiobarbitúrico (TBARS) para supervisar la peroxidación de lípidos en un modelo SCI 

de rata que implica la compresión clip en T 8 - 10 y demostró que TBARS fueron de rata que implica la compresión clip en T 8 - 10 y demostró que TBARS fueron de rata que implica la compresión clip en T 8 - 10 y demostró que TBARS fueron de rata que implica la compresión clip en T 8 - 10 y demostró que TBARS fueron de rata que implica la compresión clip en T 8 - 10 y demostró que TBARS fueron 

significativamente mayores en el grupo de sólo SCI versus sham- ratas operadas. 17 Mientras significativamente mayores en el grupo de sólo SCI versus sham- ratas operadas. 17 Mientras significativamente mayores en el grupo de sólo SCI versus sham- ratas operadas. 17 Mientras significativamente mayores en el grupo de sólo SCI versus sham- ratas operadas. 17 Mientras significativamente mayores en el grupo de sólo SCI versus sham- ratas operadas. 17 Mientras 

metilprednisolona no mostró ningún efecto significativo en estos niveles cuando se 

administra después de la lesión, la terapia de HBO en 2,8 ATA dados dos veces al 

día durante cuatro días resultó en significativamente disminuido TBARS y aumentó 

significativamente la actividad de la superóxido dismutasa, indicando aún más la 

capacidad de la terapia de HBO para reducir los lípidos por - oxidación y así aliviar 

uno de los principales mecanismos de la lesión secundaria. 17uno de los principales mecanismos de la lesión secundaria. 17

Muchos estudios han demostrado que los cables HBO-PC para lación upregu- de los 

niveles de enzimas antioxidantes después de la lesión. 16,18,19,27,29 niveles de enzimas antioxidantes después de la lesión. 16,18,19,27,29 

Nie et al. dieciséis mostró que HBO-PC aumentó catalasa y superóxido Nie et al. dieciséis mostró que HBO-PC aumentó catalasa y superóxido Nie et al. dieciséis mostró que HBO-PC aumentó catalasa y superóxido 

dismutasa después de la reperfusión y se correlaciona con la recuperación 

de motor mejorado, y esto se invirtió mediante la administración del 

inhibidor de catalasa, 3-amino-

1,2,4-triazol (AT), 1 hora antes de la lesión por isquemia-reperfusión; Además, 

la administración de dimetiltiourea (DMTU), un captador de radicales libres, 1 

hora antes de cada diario HBO-PC causó una reducción significativa en las 

actividades de la superóxido dismutasa catalasa y en comparación con la 

HBO

+ grupo SCI, lo que indica que la población inicial de especies de oxígeno tivos 

reacciones después de HBO-PC puede ser responsable de la activación de la 

regulación por incremento de las enzimas antioxidantes, que luego reducir el 

estrés oxidativo asociado con lesión secundaria post-SCI. Wang et al. 19 también estrés oxidativo asociado con lesión secundaria post-SCI. Wang et al. 19 también estrés oxidativo asociado con lesión secundaria post-SCI. Wang et al. 19 también 

mostraron que la superóxido dismutasa y catalasa aumentaron después de HBO, 

PC en un modelo SCI de isquemia-reperfusión en ratas, y esto llevó a dismutasa 

disminuido y peróxido de hidrógeno especies reactivas de oxígeno y se 

correlacionan con la recuperación de motor mejorado. 

Hemo oxigenasa-1 es una proteína de choque térmico (HSP32) que se incrementa 

dentro de las 24 horas después de SCI. 51,52 La enzima cataliza desglose heme al dentro de las 24 horas después de SCI. 51,52 La enzima cataliza desglose heme al dentro de las 24 horas después de SCI. 51,52 La enzima cataliza desglose heme al 

monóxido de carbono, hierro y biliverdina, con la producción de bilirrubina resultante 

de la posterior reducción de la biliverdina. 53 El monóxido de carbono, biliverdina y de la posterior reducción de la biliverdina. 53 El monóxido de carbono, biliverdina y de la posterior reducción de la biliverdina. 53 El monóxido de carbono, biliverdina y 

bilirrubina todos tienen propiedades antioxidantes, y heme oxigenasa-1 también se ha 

demostrado que protege contra la muerte celular mediante la regulación de hierro. 51,52,54 demostrado que protege contra la muerte celular mediante la regulación de hierro. 51,52,54 

De acuerdo con ello, los ratones del grupo hemo oxigenasa-1 knockout han 

aumentado la susceptibilidad a la lesión oxidativa. 55 En 2007, una in vitro estudiar aumentado la susceptibilidad a la lesión oxidativa. 55 En 2007, una in vitro estudiar aumentado la susceptibilidad a la lesión oxidativa. 55 En 2007, una in vitro estudiar aumentado la susceptibilidad a la lesión oxidativa. 55 En 2007, una in vitro estudiar aumentado la susceptibilidad a la lesión oxidativa. 55 En 2007, una in vitro estudiar 

utilizando ratones cultivo primario neuronas de la médula mostró que una única sesión 

de HBO-PC aumentó significativamente la viabilidad celular BE- desmotado a las 4 

horas después del tratamiento, reduce el daño del ADN, y de la proteína y la 

expresión del ARNm mejorada de hemo oxi- genase-1; sin embargo, la administración 

de estaño-mesoporfirina IX

(SNMP), una específica hemo oxigenasa inhibidor-1, 10 minutos antes de la 

HBO-PC revirtió completamente la neuroprotección, lo que indica que hemo 

oxigenasa-1 juega un papel importante en la tolerancia isquémica inducida por 

HBO-PC. 18 ULTERIORES más, HSPs son chaperones moleculares que son HBO-PC. 18 ULTERIORES más, HSPs son chaperones moleculares que son HBO-PC. 18 ULTERIORES más, HSPs son chaperones moleculares que son 

importantes para la reparación de las proteínas dañadas y han demostrado ejercer 

un efecto beneficioso después de SCI al contribuir a la atenuación de la lesión 

secundaria. 56 En otro in vitro estudiar la utilización de cultivo primario de rata secundaria. 56 En otro in vitro estudiar la utilización de cultivo primario de rata secundaria. 56 En otro in vitro estudiar la utilización de cultivo primario de rata secundaria. 56 En otro in vitro estudiar la utilización de cultivo primario de rata secundaria. 56 En otro in vitro estudiar la utilización de cultivo primario de rata 

neuronas de la médula en 2014, un solo de 60 minutos sesión HBO-PC 12 horas 

antes de la lesión aumentado significativamente la viabilidad celular y el aumento de 

los niveles de HSP32, que alcanzó su punto máximo a las 12 horas post-HBO 

exposición; administración de zinc protoporfirina IX (Zn-PP), un inhibidor de HSP32 

específico, inmediatamente antes de HBO-PC invirtió el efecto de HBO-PC sobre la 

viabilidad celular, lo que sugiere, además, que la regulación positiva de contribuye 

HSP32 para el efecto neuroprotector de HBO-PC. 29HSP32 para el efecto neuroprotector de HBO-PC. 29

El factor nuclear eritroide factor de 2-relacionado 2 (Nrf2) es un factor de 

transcripción implicado en la regulación del elemento de respuesta antioxidante 

(ARE), que regula la expresión de enzimas antioxidantes y es especialmente 

activa en trocytes as-, contribuyendo así a la neuroprotección contra el estrés 

oxidativo después de SCI. 57-60 Un estudio de 2014 mostró que a las 12 y 24 horas oxidativo después de SCI. 57-60 Un estudio de 2014 mostró que a las 12 y 24 horas oxidativo después de SCI. 57-60 Un estudio de 2014 mostró que a las 12 y 24 horas 

después de una sola sesión de HBO-PC, Nrf2 mRNA / expresión de la proteína, 

la actividad de unión a ADN, y la expresión de genes aguas abajo que participan 

en la síntesis de glutatión se incrementaron todos significativamente en la 

médula espinal en comparación con los controles; Además, el contenido de 

glutatión en la médula espinal se incrementó significativamente por HBO-PC en 

comparación con el único grupo SCI hasta 48 horas después de la lesión por 

isquemia-reperfusión. 27 La tinción de inmunofluorescencia tejido de médula isquemia-reperfusión. 27 La tinción de inmunofluorescencia tejido de médula isquemia-reperfusión. 27 La tinción de inmunofluorescencia tejido de médula 

espinal reveló una mayor inmu- Nrf2 en astrocitos noreactivity versus neuronas, espinal reveló una mayor inmu- Nrf2 en astrocitos noreactivity versus neuronas, espinal reveló una mayor inmu- Nrf2 en astrocitos noreactivity versus neuronas, 

lo que indica que HBO-PC proporciona neuroprotección upregulating Nrf2 

específicamente en astrocitos de la médula espinal. 27específicamente en astrocitos de la médula espinal. 27

terapia HBO reduce la inflamación 

Muchos estudios recientes han investigado el efecto de HBO sobre los 

procesos inflamatorios que siguen SCI. 20,24-26,31,32,34,35procesos inflamatorios que siguen SCI. 20,24-26,31,32,34,35

En 2010, un modelo de rata que implica lesión clip de compresión de la médula 

espinal en T 8 - 9 mostraron disminución de citoquinas inflamatorias, IL-1β y TNF-α, espinal en T 8 - 9 mostraron disminución de citoquinas inflamatorias, IL-1β y TNF-α, espinal en T 8 - 9 mostraron disminución de citoquinas inflamatorias, IL-1β y TNF-α, espinal en T 8 - 9 mostraron disminución de citoquinas inflamatorias, IL-1β y TNF-α, espinal en T 8 - 9 mostraron disminución de citoquinas inflamatorias, IL-1β y TNF-α, 

y disminución de la dase myeloperoxi- (MPO), un indicador de la infiltración de 

neutrófilos, después de un solo tratamiento HBO inmediatamente después de 

SCI; Además, el aumento de nivel de la citoquina anti-inflamatoria se observó 

IL-10 en el grupo de terapia HBO, lo que indica que HBO no sólo reduce 

mediadores de la inflamación, sino que también promueve un fenotipo 

antiinflamatorio. 20antiinflamatorio. 20

Los macrófagos y microglia son los mediadores principales de la 

inflamación en la lesión secundaria después de SCI. 3 inflamación en la lesión secundaria después de SCI. 3 

La respuesta de los macrófagos siguiente después de SCI es polarizan
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humanizada, que consiste principalmente de los macrófagos M1 “activados 

clásicamente” que promueven la producción de citocinas inflamatorias y los 

radicales libres, y muy baja expresión de los “activados alternativamente” 

macrófagos M2 anti-inflamatorias. 61,62 El efecto de múltiples tratamientos de macrófagos M2 anti-inflamatorias. 61,62 El efecto de múltiples tratamientos de macrófagos M2 anti-inflamatorias. 61,62 El efecto de múltiples tratamientos de 

HBO en la polarización de macrófagos después de la compresión del clip de la 

médula espinal en un modelo de rata se examinó en 2015 y demostró que 

HBO disminuye significativamente el M1 fenotipo tipo (iNOS y CD16 / 32 

células positivas) y su correspon- diente Th1 citoquinas, el interferón (IFN) -β y 

TNF-α, y aumenta significativamente el fenotipo M2 (células positivas 

arginasa-1 y CD206) y sus correspondientes citocinas Th2, IL-4 e IL-13; estos 

hallazgos fueron acompañados por la mejora del crecimiento axonal, 

significativamente mayor preservación de la mielina, y una mayor 

recuperación funcional, lo que indica que la terapia de HBO proporciona 

neuroprotección mediante la promoción del fenotipo antiinflamatorio M2 y la 

regulación negativa de la fenotipo inflamatorio M1. 32regulación negativa de la fenotipo inflamatorio M1. 32

Como se mencionó anteriormente, la disminución de neutrófilos infiltración ción, 

controlado por una disminución de MPO, se ha observado después de la terapia HBO 

de SCI. 20,37 El estudio de Wang et al. 37 de SCI. 20,37 El estudio de Wang et al. 37 de SCI. 20,37 El estudio de Wang et al. 37 de SCI. 20,37 El estudio de Wang et al. 37 

examinado aún más el efecto de la terapia de HBO sobre la respuesta celular 

inflamatoria después de SCI mediante la supervisión de proteína quimiotáctica de 

monocitos-1 (MCP-1), una quimioquina implicada en el reclutamiento de monocitos y 

linfocitos a los sitios de mación infla- y aumenta después de SCI. 63 La inhibición de linfocitos a los sitios de mación infla- y aumenta después de SCI. 63 La inhibición de linfocitos a los sitios de mación infla- y aumenta después de SCI. 63 La inhibición de 

MCP-1 ha demostrado que disminuye la infiltración de células mononucleares de tejido 

de la médula espinal lesionada, disminuyendo de ese modo el daño inflamatorio. 64 En de la médula espinal lesionada, disminuyendo de ese modo el daño inflamatorio. 64 En de la médula espinal lesionada, disminuyendo de ese modo el daño inflamatorio. 64 En 

2016, la regulación al alza de MCP-1 después de la lesión se redujo significativamente 

por la terapia HBO y correlacionada con la mejora de los resultados neurológicos en un 

modelo de rata, lo que indica que la regulación por disminución de MCP-1 está 

implicada en los efectos neuroprotectores de la terapia de HBO después de SCI. 37implicada en los efectos neuroprotectores de la terapia de HBO después de SCI. 37

El efecto de la terapia de HBO en NALP3 se discutió anteriormente en el 

contexto de la apoptosis, pero en 2015, el papel de la inflamasoma NALP3 en la 

capacidad de la terapia de HBO a la inflamación attenuate después se investigó 

SCI. El inflamasoma NALP3 es una proteína multimérica complejo que consta de 

NALP3, ASC, y la caspasa-1, que media en la producción y liberación de IL-1β, 

que a su vez induce fur- Ther liberación de citoquinas inflamatorias. sesenta y cinco terapia que a su vez induce fur- Ther liberación de citoquinas inflamatorias. sesenta y cinco terapia que a su vez induce fur- Ther liberación de citoquinas inflamatorias. sesenta y cinco terapia 

diaria HBO disminuyó significativamente ARNm y la expresión de proteínas de 

NALP3 a los 1, 3, y 7 días después de la SCI, mientras que niveles de ARNm y 

de proteína de ASC y la caspasa-1 se redujo significativamente a los 3 y 7 días 

después de la SCI; Además, la IL-1ß niveles también se redujeron 

significativamente a los 3 y 7 días después de la SCI. 35significativamente a los 3 y 7 días después de la SCI. 35

Dado que las especies reactivas del oxígeno pueden desencadenar células 

NALP3 inflamasoma de señalización en la retina pigmento epiteliales, Liang et al. 35,66 NALP3 inflamasoma de señalización en la retina pigmento epiteliales, Liang et al. 35,66 

propuesto que la disminución de expresión de NALP3, ASC, caspasa-1, e IL-1β 

después de la terapia HBO el resultado de la capacidad previamente evidencia de 

HBO 

terapia para disminuir la generación de ROS. Las metaloproteinasas de matriz 

(MMPs) son endopeptidasas que contienen zinc que se sintetizan en una 

forma inactiva, zymo- gen, forma y están implicados en la matriz extracelular 

radation deg-. 67 MMP-2 y MMP-9 estimulan la producción de citoquinas radation deg-. 67 MMP-2 y MMP-9 estimulan la producción de citoquinas radation deg-. 67 MMP-2 y MMP-9 estimulan la producción de citoquinas 

pro-inflamatorias, lo que contribuye a la lesión secundaria post-SCI. 68-71 En pro-inflamatorias, lo que contribuye a la lesión secundaria post-SCI. 68-71 En pro-inflamatorias, lo que contribuye a la lesión secundaria post-SCI. 68-71 En 

2013, la terapia de HBO post- SCI resultó en significativamente reducida 

MMP-2 y MMP-9 y correlacionado con la disminución del nivel de la citoquina 

inflamatoria IL-6, lo que indica que la regulación a la baja de MMPs 

desempeña un papel en la neuroprotección proporcionada por HBO. 24desempeña un papel en la neuroprotección proporcionada por HBO. 24

De alta movilidad de proteína grupo B1 (HMGB1) es clases medias como 

mediadoras de la inflamación que se activa por citoquinas inflamatorias tales 

como TNF-α, y se ha demostrado que aumenta después de SCI. 72,73 HMGB1 se como TNF-α, y se ha demostrado que aumenta después de SCI. 72,73 HMGB1 se como TNF-α, y se ha demostrado que aumenta después de SCI. 72,73 HMGB1 se 

ha demostrado que estimulan receptores tipo Toll (TLRs), receptor para los 

productos finales de glicación avanzada (RAGE), y factor nuclear kappa B 

(NF-kB), que a su vez activa otras citoquinas inflamatorias, incluyendo IL-1β y 

TNF-α, contribuyendo así a la edad DAÑO inflamatoria después de SCI. 74-77 terapia TNF-α, contribuyendo así a la edad DAÑO inflamatoria después de SCI. 74-77 terapia TNF-α, contribuyendo así a la edad DAÑO inflamatoria después de SCI. 74-77 terapia 

HBO tiene la capacidad de reducir la inflamación después de SCI por 

significativamente la regulación negativa de HMGB1 y sus posteriores cascadas 

de señalización, INCLUYENDO NF-kappa B y su componente p65, TLR4, TLR2, 

RAGE, IL-1β y TNF-α. 25,26,34RAGE, IL-1β y TNF-α. 25,26,34

Gap cruces son los tipos de Nels Chan intercelulares que permiten el paso de 

iones, moléculas y segundos mensajeros entre células adyacentes especializados. 78 Las iones, moléculas y segundos mensajeros entre células adyacentes especializados. 78 Las iones, moléculas y segundos mensajeros entre células adyacentes especializados. 78 Las 

conexinas son las principales unidades estructurales de uniones de hendidura, y 

connexin43 (CX43) compone uniones de hendidura dentro del sistema nervioso 

central. 79central. 79

Estudios previos han demostrado que CX43 está regulada por incremento en la médula 

espinal lesionada después de la lesión, que autoriza la difusión de los mediadores de la 

lesión de las células dañadas a las células sanas circundantes que sobrevivieron al insulto 

primaria. 80,81 En 2014, Liu et al. 28 mostró que la terapia diaria de HBO después de la lesión primaria. 80,81 En 2014, Liu et al. 28 mostró que la terapia diaria de HBO después de la lesión primaria. 80,81 En 2014, Liu et al. 28 mostró que la terapia diaria de HBO después de la lesión primaria. 80,81 En 2014, Liu et al. 28 mostró que la terapia diaria de HBO después de la lesión primaria. 80,81 En 2014, Liu et al. 28 mostró que la terapia diaria de HBO después de la lesión 

reduce significativamente ARNm y proteínas expresión de CX43, contribuyendo de ese 

modo a con- disminución de la inflamación mediante la prevención de la propagación de 

mediadores de la inflamación de las células dañadas a las células sanas, según lo informado 

en otros estudios que han examinado el papel de CX43 y SCI. 82,83en otros estudios que han examinado el papel de CX43 y SCI. 82,83

la terapia de HBO promueve la angiogénesis　　　la terapia de HBO promueve la angiogénesis　　　

Factor de crecimiento vascular endotelial (VEGF) es importante para la angiogénesis en 

el SNC vía la estimulación de la proliferación celular endotelial y la migración, pero VEGF el SNC vía la estimulación de la proliferación celular endotelial y la migración, pero VEGF el SNC vía la estimulación de la proliferación celular endotelial y la migración, pero VEGF 

también es importante en la promoción de la proliferación neuronal y neuroprotección. 84 Tai también es importante en la promoción de la proliferación neuronal y neuroprotección. 84 Tai también es importante en la promoción de la proliferación neuronal y neuroprotección. 84 Tai 

et al. 20 primero informó de que un solo tratamiento HBO iniciarse inmediatamente después et al. 20 primero informó de que un solo tratamiento HBO iniciarse inmediatamente después et al. 20 primero informó de que un solo tratamiento HBO iniciarse inmediatamente después 

de los resultados de SCI en un aumento de células VEGF-positivas en 4 - 7 días después de los resultados de SCI en un aumento de células VEGF-positivas en 4 - 7 días después de los resultados de SCI en un aumento de células VEGF-positivas en 4 - 7 días después 

de la SCI. Desde entonces, otros dos estudios que implican tratamientos diarios HBO 

después de SCI también han mostrado aumentado significativamente VEGF en 

comparación con el SCI-único grupo. 24,28 VEGF ha sido previamente demostrado para comparación con el SCI-único grupo. 24,28 VEGF ha sido previamente demostrado para comparación con el SCI-único grupo. 24,28 VEGF ha sido previamente demostrado para 

aumentar 
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después de SCI para restablecer el suministro de sangre mediante el aumento de densi- dad 

vascular, promoviendo así la protección neuronal y la recuperación funcional; Por lo tanto, la 

recuperación neurológica mejorado visto con la terapia de HBO de SCI puede ser, en parte, 

debido al aumento de expresión de VEGF. 85debido al aumento de expresión de VEGF. 85

terapia HBO reduce el edema de la médula espinal

Estudios recientes han demostrado que la terapia con oxígeno hiperbárico reduce 

significativamente el edema de la médula espinal después de la SCI. 24,27,31 MMP-2 y MMP-9 significativamente el edema de la médula espinal después de la SCI. 24,27,31 MMP-2 y MMP-9 significativamente el edema de la médula espinal después de la SCI. 24,27,31 MMP-2 y MMP-9 

se discutieron previamente en el contexto de mación infla-, pero estas enzimas también 

causan aumento de la permeabilidad de la barrera de sangre de cordón espinal vía la causan aumento de la permeabilidad de la barrera de sangre de cordón espinal vía la causan aumento de la permeabilidad de la barrera de sangre de cordón espinal vía la 

degradación del colágeno de tipo IV, que conduce a edema de la médula espinal. 68,69 En degradación del colágeno de tipo IV, que conduce a edema de la médula espinal. 68,69 En degradación del colágeno de tipo IV, que conduce a edema de la médula espinal. 68,69 En 

2013, dos veces al día la terapia de HBO después de SCI en un modelo de rata resultó en 

una disminución significativamente MMP-2 a los 3 días después de la SCI y MMP-9 niveles 

a los 2, 3, y 5 días después de la SCI; contenido de agua de la médula espinal también se 

redujo significativamente a los 2 y 3 días después de la SCI, lo que sugiere la capacidad de 

la terapia HBO para disminuir el edema de la médula espinal mediante la regulación 

negativa proteinasas organometálicos después de SCI. 24negativa proteinasas organometálicos después de SCI. 24

En 2014, los canales de agua de proteínas denominadas acuaporinas se estudiaron 

después de la terapia HBO de SCI. 31 Las ratas tratadas con HBO a partir de las 4 horas después de la terapia HBO de SCI. 31 Las ratas tratadas con HBO a partir de las 4 horas después de la terapia HBO de SCI. 31 Las ratas tratadas con HBO a partir de las 4 horas 

después de la lesión y continuando durante un total de cuatro veces al día se 

observaron más de tres días consecutivos para han reducido significativamente ARNm 

y proteína sion expresiones de acuaporina 4 (AQP4) y acuaporina 9 (AQP9). 31 y proteína sion expresiones de acuaporina 4 (AQP4) y acuaporina 9 (AQP9). 31 

El trabajo previo ha demostrado la correlación positiva entre el aumento de expresión 

de AQP4 y el aumento de contenido de agua de la médula espinal después de SCI, y 

estudios adicionales mostraron que el resultado neurológico es mucho mayor 

post-SCI en ratones AQP4-nulo. 86,87 Por consiguiente, un componente de la post-SCI en ratones AQP4-nulo. 86,87 Por consiguiente, un componente de la post-SCI en ratones AQP4-nulo. 86,87 Por consiguiente, un componente de la 

disminución de edema de la médula espinal después de la terapia HBO de SCI in- 

volvés la regulación a la baja de AQP4, que conduce a la entrada de agua reducida 

en la médula espinal. 31en la médula espinal. 31

HBO terapia aumenta la autofagia

La autofagia es un mecanismo de la degradación intracelular por el cual 

autofagosomas entregan componentes celulares que requieren degradantes a los 

lisosomas para mantener la homeostasis celular. 88 Los factores importantes para la lisosomas para mantener la homeostasis celular. 88 Los factores importantes para la lisosomas para mantener la homeostasis celular. 88 Los factores importantes para la 

vigilancia de la autofagia son beclin-1, un estimulador directo de la autofagia, y la luz 

de la cadena 3 de tipo II (LC3-II), una proteína que es directamente proporcional al 

número de vacuolas autofágicas. 89,90 El primer y único estudio sobre el efecto de la número de vacuolas autofágicas. 89,90 El primer y único estudio sobre el efecto de la número de vacuolas autofágicas. 89,90 El primer y único estudio sobre el efecto de la 

terapia de HBO en la autofagia después de SCI mostró que Beclin-1 y LC3-II 

aumentan significativamente en las neuronas de la médula espinal lesionada y 

células gliales en tres días después de SCI en las ratas que recibieron tratamiento 

diario HBO. 36diario HBO. 36

Es necesario seguir trabajando para dilucidar el mecanismo exacto, pero este primer 

informe por Sun et al. 36 indica que la terapia de HBO autofagia regula al alza después informe por Sun et al. 36 indica que la terapia de HBO autofagia regula al alza después informe por Sun et al. 36 indica que la terapia de HBO autofagia regula al alza después 

de la lesión para promover la reparación y protección. 

F uture r nvestigaciF uture r nvestigaciF uture r nvestigaciF uture r nvestigaci

Si bien los beneficios y los posibles mecanismos neuroprotectores de la 

terapia con oxígeno hiperbárico en el tratamiento de la lesión medular se han 

demostrado en muchos estudios experimentales, se han realizado muy pocos 

estudios clínicos ( Tabla 2). El estudio más reciente clínica participaron un total estudios clínicos ( Tabla 2). El estudio más reciente clínica participaron un total estudios clínicos ( Tabla 2). El estudio más reciente clínica participaron un total 

de 34 pacientes que sufrieron lesiones de hiperextensión cervical sin daño 

óseo. 91 En este estudio retrospectivo, los 13 pacientes que recibieron 85 óseo. 91 En este estudio retrospectivo, los 13 pacientes que recibieron 85 óseo. 91 En este estudio retrospectivo, los 13 pacientes que recibieron 85 

minutos de tratamiento con HBO en 2,0 ATA vez al día durante días diez se 

encontró que tenían tasas de mejora significativamente más altos indican 

mediante la cal Spine Escala Neurológica Cervi- (NCSS) versus el grupo no 

HBO de 21 pacientes. 91 En el primer estudio clínico de terapia HBO de SCI en HBO de 21 pacientes. 91 En el primer estudio clínico de terapia HBO de SCI en HBO de 21 pacientes. 91 En el primer estudio clínico de terapia HBO de SCI en 

1977, 13 pacientes con SCI a la compresión que experimentaron déficits 

neurológicos persistentes después de la cirugía recibidas entre 15 

tratamientos HBO dadas a las diez y 

1,5 ATA durante 40 minutos cada uno; 6 de estos pacientes tuvieron una 

mejoría significativa de motor, pero los otros 7 pacientes no mostró cambios 

significativos neurológica. 92 Un año más tarde, dos estudios con lesiones de la significativos neurológica. 92 Un año más tarde, dos estudios con lesiones de la significativos neurológica. 92 Un año más tarde, dos estudios con lesiones de la 

médula espinal completa y parcial mostraron que la terapia HBO en 2,5 ATA 

AD- ministró dentro de 14 horas a lo sumo resultó en diversos grados de 

mejoría neurológica. 93,94 Aunque el estudio de Gamache et al. 95 en 1981 no mejoría neurológica. 93,94 Aunque el estudio de Gamache et al. 95 en 1981 no mejoría neurológica. 93,94 Aunque el estudio de Gamache et al. 95 en 1981 no mejoría neurológica. 93,94 Aunque el estudio de Gamache et al. 95 en 1981 no mejoría neurológica. 93,94 Aunque el estudio de Gamache et al. 95 en 1981 no 

mostró un cambio sig- sig- en la tasa de recuperación de los pacientes 

tratados con la terapia de HBO versus la terapia convencional, un informe tratados con la terapia de HBO versus la terapia convencional, un informe tratados con la terapia de HBO versus la terapia convencional, un informe 

posterior por Yeo 96 mostró que 15 de 27 pacientes con motor superior neurona posterior por Yeo 96 mostró que 15 de 27 pacientes con motor superior neurona posterior por Yeo 96 mostró que 15 de 27 pacientes con motor superior neurona 

SCI tenían recuperación funcional significativa después de 2 -3SCI tenían recuperación funcional significativa después de 2 -3

tratamientos HBO a menos de 20 horas de la lesión. A diferencia de los estudios 

experimentales, estos informes clínicos demos- resultados mixtos trar respecto a la 

utilidad de la terapia de HBO después de SCI. Los estudios futuros deben abordar 

algunos de los factores subyacentes que pueden explicar las discrepancias entre los 

resultados experimentales y clínicos. En primer lugar, el óptimo comienzo, la duración, 

la frecuencia y la presión de la terapia de HBO después de la lesión requieren 

investigación adicional. Aunque muchos paradigmas de tratamiento se han estudiado en 

modelos experimentales ( Tabla 1), ningún estudio se ha centrado en la comparación de modelos experimentales ( Tabla 1), ningún estudio se ha centrado en la comparación de modelos experimentales ( Tabla 1), ningún estudio se ha centrado en la comparación de 

la eficacia de estos diversos paradigmas en el contexto de la lesión medular. Esta es un 

área importante de la investigación dado que la heterogeneidad de los paradigmas de 

tratamiento empleadas por los estudios clínicos es un factor que complica la 

interpretación de los resultados ción y representa un obstáculo en la comparación de 

múltiples estudios.

En segundo lugar, mientras que cada estudio experimental utiliza un único 

método de homogénea, SCI reproducible ( Tabla 1),método de homogénea, SCI reproducible ( Tabla 1),

lesiones de la médula espinal en la práctica clínica son heterogéneos y por lo tanto 

pueden responder de manera diferente a la terapia de HBO. Un estudio experimental 

sencillo comparar el efecto de la terapia de HBO en varios modelos de lesión podría 

arrojar luz sobre la posible necesidad de diferentes paradigmas de HBO para ciertos 

tipos de lesiones,
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y un estudio de este tipo puede también ayudar a explicar los resultados contradictorios 

observados en los informes clínicos de la terapia de HBO después de la SCI a esta fecha. 91-96 observados en los informes clínicos de la terapia de HBO después de la SCI a esta fecha. 91-96 

En tercer lugar, se han realizado muchos estudios clínicos para evaluar el efecto de 

HBO-PC en la lesión cerebral, pero pocos estudios se han centrado en la aplicación 

clínica de HBO-PC para proteger contra SCI, especialmente en el contexto de la 

protección de la médula espinal durante los procedimientos neuroquirúrgicos. 97 Dado protección de la médula espinal durante los procedimientos neuroquirúrgicos. 97 Dado protección de la médula espinal durante los procedimientos neuroquirúrgicos. 97 Dado 

que la mayoría de los estudios experimentales se han centrado en la terapia post-SCI 

HBO en lugar de en PC ( Tabla 1), Tal experimentación aún más la investigación de HBO en lugar de en PC ( Tabla 1), Tal experimentación aún más la investigación de HBO en lugar de en PC ( Tabla 1), Tal experimentación aún más la investigación de 

HBO-PC antes de SCI debe realizarse antes de la realización de estudios clínicos. 

Por último, dado que los estudios clínicos anteriores tienen pequeñas muestras de 

pacientes involucrados, los estudios futuros con conjuntos más grandes de pacientes son 

necesarios para evaluar adecuadamente la eficacia de la terapia de HBO para el SCI en la 

práctica clínica. 

C CONCLUSIÓNC CONCLUSIÓN

terapia HBO se ha demostrado que ejercen efectos neuroprotectores cuando se 

administra antes o después de SCI. Experi- mentales estudios han revelado 

varios mecanismos que contribuyen a estos efectos neuroprotectores, 

incluyendo la mejora de la tensión de oxígeno de la médula espinal, disminución 

apopto- sis, la reducción de la inflamación, la atenuación del estrés oxidativo, y 

la mejora de la angiogénesis y la autofagia. Sin embargo, a pesar de la terapia 

de HBO de SCI es un tratamiento prometedor basado en resultados de los 

estudios experimentales, sólo unos pocos informes clínicos se han realizado y 

han mostrado en conflicto resultados, garantizando de ese modo más estudios 

para dilucidar el paradigma de tratamiento óptimo HBO y para

determinar si el paradigma de tratamiento debe depender del tipo 

específico de SCI. 
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Tabla 2: Características y resultados de los estudios clínicos 

Autor Tipo de Lesión año paradigma de HBO Salir

Holbach et al. 92 Holbach et al. 92 1977 lesión de compresión 1,5 ATA durante 40 minutos, 10 - 15 1,5 ATA durante 40 minutos, 10 - 15 1,5 ATA durante 40 minutos, 10 - 15 

tratamientos 

mejora motor significativa en seis pacientes

Jones et al. 94 Jones et al. 94 1978 médula espinal completa o parcial 

transección entre C6-12 

2,5 ATA durante 120 minutos, dos tratamientos, el 

inicio dentro de las 12 horas 

mejoría neurológica en cinco pacientes y mejora 

funcional en dos pacientes

Yeo et al. 93 Yeo et al. 93 1978 médula espinal completa o parcial 

lesión 

2,5 ATA durante 90 minutos, dos tratamientos, el 

inicio dentro de 14 horas 

Más rápido y una mayor recuperación en cinco 

pacientes

Gamache et al. 95 Gamache et al. 95 1981 médula espinal completa o parcial 

lesión 

Dos grupos: uno recibió 2,5 ATA y el otro recibió 

2,0 ATA. Véase la referencia para los datos 

detallados

Ningún cambio significativo en la tasa de recuperación en 

comparación con los pacientes receving terapia 

convencional

Yeo 96 Yeo 96 1984 motoras superiores neurona SCI 2,5 ATA durante 90 minutos, dos a tres tratamientos, la 

aparición promedio dentro de nueve horas de SCI

la recuperación funcional significativa en 15 pacientes

Asamoto et al. 91 Asamoto et al. 91 2000 hiperextensión cervical sin 

daño en los huesos 

2,0 ATA durante 85 minutos una vez al día por día 

diez; inicio dentro de las 24 horas post-SCI

Significativamente mayor tasa de mejoría indicado 

por NCSS

Nota: HBO: hiperbárica de oxígeno; SCI: lesión de la médula espinal; ATA: atmósferas absolutas; NCSS: neurológica Escala de la columna cervical.
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