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1. Resumen

Introduccidon

La Oxigenoterapia Hiperbarica (HBOT de sus siglas en inglés) es un tipo de
tratamiento no invasivo, basado en la administracién presiones parciales
de oxigeno puro elevadas, superiores a 1,4 ATA (atmésferas absolutas), aun-
que su eficacia terapéutica se demuestra entre 1,6 y 1,8 ATA. Se aplica con
fines terapéuticos en situaciones de hipoxia tisular, aumentando el transpor-
te de oxigeno plasmatico.

Su principal mecanismo de accién es la reduccion del volumen de los gases
en relacion al incremento de la presion (Ley de Boyle-Mariotte) y el
aumento parcial de oxigeno en los tejidos (leyes de Dalton y Henry). Se
considera, por tanto, un tratamiento fisico-farmacolégico cuyo margen de
aplicaciéon depende de la presiéon méxima alcanzada, la duracién de la sesion
y la frecuencia y nimero de exposiciones. El procedimiento se realiza en un
habitaculo de acero preparado para soportar esas variaciones de presion,
denominado cdmara hiperbdrica.

Las indicaciones dependen de la gravedad de la patologia y se requiere de
personal especializado para su aplicacion. Es una terapia poco utilizada de-
bido al elevado coste econdémico y a la dificil accesibilidad, ya que no hay
muchos centros donde se desarrolle la medicina hiperbarica. Asimismo, es
una especialidad que, pese a los afios de investigacion, sigue siendo descono-
cida para una parte importante del personal sanitario, en algunas de sus
aplicaciones, tal y como ocurre el Sindrome Doloroso Regional Complejo
(SDRC). Los avances en la investigaciéon sobre HBOT y los programas de
formacioén son necesarios para contar con un personal sanitario cualificado
que, a la larga, podra ofrecer una mejor calidad asistencial y permitira hacer
un uso m4s eficiente de este recurso.

La HBOT permite restablecer presiones tisulares de oxigeno normales en
zonas previamente hipéxicas, favoreciendo la recuperacién de los tejidos y
estimulando la micro-vascularizacién y la formacién de coldgeno; ademas
produce un efecto vaso-constrictor y aumenta la actividad antimicrobiana
(aumentando la capacidad de los linfocitos y evitando la proliferacion de
gérmenes anaerobios), entre otros efectos 6.

La accesibilidad a la tecnologia es complicada, ya que el empleo de la HBOT
estd limitado, por su baja disponibilidad, como consecuencia del elevado
coste econdmico. En Espafa la mayoria de centros con cdmaras hiperbari-
cas se encuentran en ciudades costeras, ya que su uso sigue siendo mayor en
los casos de descompresion tras la practica de buceo. No obstante, cada vez
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son mds los centros médicos y también médico-estéticos que cuentan con
camaras monoplazas, usadas para tratamientos anti-envejecimiento y otros
fines médicos como el SDRC.

Objetivo

Evaluar la eficacia terapéutica y seguridad de la HBOT en sindrome de do-
lor regional complejo o distrofia simpdtica refleja.

Metodologia

Se ha llevado a cabo una revision sistematica de los estudios cientificos que
evaldan la eficacia terapéutica del uso de la HBOT. Se llevé a cabo una bus-
queda de guias clinicas, ensayos clinicos, revisiones sistemadticas, meta-anali-
sis e informes de evaluacion en diferentes bases de datos (Medline, Cochra-
ne Database, HTA Database, National Guideline Clearinghouse), en
Agencias de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias y en paginas web de en-
sayos clinicos. También se realizé una biisqueda manual a partir de las refe-
rencias de los estudios encontrados. Posteriormente se procedi6 a realizar
una lectura critica de la literatura seleccionada y una extraccion de los datos
mads importantes, asi como una sintesis de la evidencia. Los estudios selec-
cionados incluyen el periodo de inicio abierto hasta marzo/2016.

Resultados

Se realizé una primera seleccién de los articulos elegibles a partir de los re-
simenes. Se identificaron 15 articulos relacionados. Luego, se revisé el texto
completo de aquellos articulos en los cuales el resumen no aport6 suficiente
informacién para decidir su inclusién o exclusion. Finalmente, se incluyeron
5, correspondientes a 1 ensayo clinico y 4 reportes de casos, 3 de los cuales
eran favorables y 1 desfavorable que evaluaron la aplicacién de HBOT en el
SDRC.

Conclusiones

Los articulos cientificos que evalian la terapéutica HBOT en sindrome de
dolor regional complejo o distrofia simpatica refleja ponen de manifiesto un
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rendimiento terapéutico significativo, pero sin el suficiente tamafio muestral
que avale los resultados, desde ese punto de vista.

Aunque se ha avanzado mucho en medicina y tecnologia, todavia no se ha
encontrado una terapia eficaz para la revascularizacién y neuro-modulacion
adecuada tras la aparicién de un SDRC. Sin embargo, como tratamiento no
invasivo, la tecnologia HBOT es muy prometedora y representa una terapia
segura, bien tolerada y factible para este tipo de lesiones.

La HBOT combinada con otros tratamientos rehabilitadores que favorez-
can la contraccidén-vasodilatacién vascular (bafios de contraste), pudiera es-
tar indicada para conseguir la reduccién de los tiempos de recuperaciéon de
estos pacientes y avanzar su reincorporacion al trabajo. Sin embargo es im-
portante realizar ensayos clinicos, basados en pruebas preclinicas sélidas y
rigurosas, asi como disefiar ensayos con un mayor nimero de pacientes, uti-
lizando protocolos HBOT optimizados.

Por el volumen, acceso a tecnologia y el parque actual instalado de camaras
hiperbaricas en Espaifia, no parece que haga falta ampliarlo, sino facilitar el
acceso al ya existente.

Adquirir nuevos equipos HBOT no parece adecuado, ni eficiente, debido al
alto coste de los mismos, por lo que seria adecuado protocolizar el acceso al
existente y llegar a acuerdos con los agentes y organismos publicos y/o pri-
vados que dispongan del mismo.

OXIGENOTERAPIA HIPERBARICA COMO TERAPEUTICA COMPLEMENTARIA DEL S.D.R.C. 13



2. Abstract. Summary report

Introduction

The Hyperbaric Oxygen Therapy (HBOT) is a non-invasive treatment
based on the administration of pure oxygen to achieve a pressures more
than 1 atmosphere. It is applied with therapeutic aims in conditions of tissue
hypoxia, increasing the transport of plasmatic oxygen, for patients with the
Complex Regional Pain Syndrome (CRPS). The indications depend on the
severity of the pathology, and specialized personnel is required for its appli-
cation. It is a therapy little used due to the high economic cost and the diffi-
cult accessibility, since there are not many centers with hyperbaric medicine
in Spain. Furthermore, it is a therapy that, in spite of years of studies, contin-
ues to stay unknown for an important part of the health professionals. The
advances of HBOT and the programs of training requires qualified health
professionals who, in a long term perspective, will be able to offer better
assistance quality and will allow more efficient use of this resource.

Objective

To assess the therapeutic efficacy and safety of HBOT.

Methodology

A systematic review of the available literature was performed. Comprehen-
sive electronic search strategy was developed to find health technology as-
sessment reports, systematic reviews, randomized controlled trials and clini-
cal guides in a range of databases (Medline, Cochrane Database, HTA
Database, National Guideline Clearinghouse) and, in the web pages of
health technology assessment agencies and clinical trials webs. Manual
search from the references of the studies included was also made. It has
been carried out a critical appraisal of all selected literature and an ex-
traction of the relevant data as well as a synthesis of the evidence. The stud-
ies include the period up to March/2016.
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Results

After performing the mentioned bibliographic searches, a total of 15 articles
were identified. A first selection of the eligible articles was made from the
abstracts. Then, the full text articles of those articles in which the summary
did not provide sufficient information to decide its inclusion or exclusion
were reviewed. Finally, included 5, 1 clinical trial, 4 case reports, 3 of which
were favorable and 1 unfavorable to evaluated the application of HBOT in
the CRPS.

Conclusions

Scientific articles evaluating HBOT-therapy demonstrate a significant ther-
apeutic yield but without sufficient sample size to support the results from
that point of view.
Although much progress has been made in medicine and technology, effec-
tive therapy for appropriate revascularization and neuro-modulation has
not yet been found after the onset of CRPS. However, as a non-invasive
treatment, HBOT-technology is very promising and represents a safe,
well-tolerated and feasible therapy for this type of injury.
HBOT combined with other rehabilitating therapies that favor vascular
contraction-vasodilation (contrast baths) may be indicated to achieve a re-
duction in the recovery time these patients to advance their reincorporation
to work. However, it is important to conduct clinical trials, based on robust
and rigorous pre-clinical tests, as well as designed trials with a larger number
of patients, using optimized HBOT-protocols.
Due to the volume, access to HBOT-technology and the current number of
installed unities of hyperbaric chambers in Spain, it does not seem necessary
to expand this treatment, but to facilitate access to the existing ones.
Acquiring new HBOT-chambers does not seem adequate, or efficient, due
to the high cost. Therefore it would be appropriate to open up the access to
the public chamber and to reach agreements with agents and organizations
for increased accessibility to private HBOT-chambers.

In principle, they would have to be minor administrative issues, for
management purposes.
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3. Justificacion

Una de las prioridades del Sistema Nacional de Salud (SNS) es la atencién
a los pacientes cronicos. Los pacientes con Sindrome de Dolor Regional
Complejo, Tipo I (SDRC) o también denominado Distrofia Simpética Re-
fleja (DSR) constituyen un grupo de pacientes cronicos que presentan
pluripatologia vasculo-nerviosa en las extremidades afectas, comorbilidad y
se encuentran en situacion de especial complejidad. E1 SDRC es un impor-
tante problema de salud publica tanto por su cronicidad y excesivo tiempo
necesario para resolverlo terapéuticamente, como su creciente incidencia,
prevalencia y morbilidad. Se estima que el impacto socioeconémico del tra-
tamiento de la enfermedad es relevante aunque no ha sido valorado con
precision.

La revisién del tratamiento destinado a la reduccion del tiempo de
cronicidad incorporando la técnica de la Oxigenoterapia con Camara Hi-
perbérica (HBOT) asi como la evidencia disponible en términos de eficacia,
seguridad y coste, permitiria identificarla como una terapéutica comple-
mentaria, con mayor beneficio para el paciente y la sociedad, disminuyendo
la variabilidad en el manejo de estos pacientes.

El presente informe ha sido solicitado y priorizado por la Comisién de
prestaciones, aseguramiento y financiacién, a propuesta de la Comunidad
Auténoma de Andalucia.
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4. Alcance y objetivos

Realizar una sintesis critica acerca de la eficacia, seguridad y eficiencia de
las intervenciones utilizadas en el tratamiento con Oxigenoterapia Hiper-
bérica de las alteraciones del SDRC a partir de las revisiones sistematicas y
guias de practica clinica de la enfermedad, de los ensayos clinicos y otras
referencias bibliograficas publicadas.

El objetivo es evaluar la eficacia y seguridad de la oxigenoterapia
hiperbdrica, como terapéutica coadyuvante complementaria al tratamiento
del SDRC o Distrofia Simpética Refleja que no responde a los procedimien-
tos habituales, valorando su eficacia en los pardmetros de evolucion del
dolor, inflamacién y dreas edematosas en pacientes afectos.

Los datos relativos al coste/efectividad y comparacién con otras técni-
cas terapéuticas complementarias seran valorados con el fin de una posible
inclusién en la cartera de servicios (eficiencia del tratamiento con cdmaras
hiperbadricas frente a otros tratamientos convencionales).
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5. Introduccidon

5.1. Descripcion del problema de salud
(SDRC-DSR)

El Sindrome de Dolor Regional Complejo, Tipo I (SDRC), conocido tam-
bién como Distrofia Simpatica Refleja (DSR) («Reflex Sympathetic Dystro-
phy», RSD) es un cuadro caracterizado por dolor, disfuncién autondémica,
cambios tréficos y dafio funcional sin dafio nervioso identificable. Ocurre
tras una lesién en el miembro afectado y puede tener un considerable im-
pacto en la vida del paciente y de sus familiares. El tratamiento es paliativo,
centrado en la mejora de la funcionalidad del miembro afectado.

Es un trastorno que cursa con dolor crénico grave y que se cree, es el
resultado de una disfuncién en el Sistema Nervioso Central o Periférico. Su
terminologia ha ido evolucionando y en el mismo cabe incluir el Sindrome
de Siideck, la antigua «causalgia», siendo la tendencia actual en denominar-
lo como «Sindrome de Dolor Regional Complejo» («Complex Regional
Pain Syndrome», CRPS).

Las caracteristicas tipicas incluyen cambios considerables en el color y
la temperatura de la piel en la extremidad o parte del cuerpo afectada,
acompaifiados por un dolor candente grave, cambios en la sensibilidad de la
piel, sudoracion e inflamaciéon. E1 CRPS Tipo I, frecuentemente es provoca-
do por una lesién tisular: el término describe a todos los pacientes con los
sintomas anteriores, pero que no tienen una lesién subyacente a los nervios.
Los pacientes con CRPS Tipo II, experimentan los mismos sintomas, pero
sus casos estdn claramente asociados a una lesién neuroldgica. Se puede
iniciar en cualquier edad y afecta algo més a las mujeres que a los hombres.

Tanto en la etiologia como en la patogenia no hay consenso. En muchos
casos el Sistema Nervioso Simpético (SNSi) tiene un papel central en el curso
y sostenimiento del dolor. Se distinguen tres etapas. 1.* etapa de 1 a 3 meses,
caracterizada por un dolor candente grave, acompafado de espasmos muscu-
lares, rigidez en las articulaciones, crecimiento excesivo del vello, y afectacién
vascular que afecta al color y temperatura cutdneos. 2.” etapa de 3 a 6 meses y
caracterizada por la intensificaciéon del dolor, inflamacién, disminucién del
crecimiento del vello, ufias quebradizas, acanaladas o manchadas, huesos de-
bilitados, rigidez articular y debilidad del tono muscular. 3.* etapa, el sindrome
progresa al punto en que los cambios en la piel y los huesos del paciente son
irreversibles. El dolor es incesante y puede involucrar toda la extremidad o el
area afectada. Hay un deterioro muscular marcado (atrofia), una limitacion
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de la movilidad grave, y contraccién no voluntaria de la musculatura flexora,
con afectacion tendinosa y riesgo de contorsién en extremidades.

El diagnéstico es observacional, y en buena parte por descarte de patolo-
gias con sintomatologia superponible (dolor, hiperergia, desmineralizacion,
inflamaciodn, atrofia, afectacion vascular). El pronéstico es variable, con ocasio-
nales casos de mejoria e incluso alguna remision. El valor del diagnéstico pre-
coz no estd establecido. El abordaje terapéutico es en buena parte sintomatico,
donde el rango de intervenciones postuladas es muy amplio, desde la fisiotera-
pia e incluso, psicoterapia, diversas combinaciones farmacoldgicas (analgésicos,
anticonvulsivantes, antiinflamatorios varios incluidos corticoides, antidepresi-
vos, opioides) hasta intervenciones mas o menos invasivas como el bloqueo de
la innervacién simpética, simpatectomia quirtrgica, estimulacién de la médula
espinal, implantacion de bombas intratecales para liberacion de analgésicos.

Tabla 1. Categorias diagnoésticas revisadas para CRPS?, segtin Norman Harden et al. 2005
Sintomas

CRPS: Diagnéstico y Terapia Actual, Progreso en la Investigacion y el Manejo del Dolor.

X Sudomotor/ .
Sensorial Vasomotor Motor/Tréfico
Edema
Sintomas . p Disminucion
) . X Asimetria de
(referencia Hiperestesia Edema del rango de
L temperatura o
subjetiva que da movimiento
un enfermo de Alodinia Cambiosenel  Cambios en la Temblor
la percepcion color de la piel  sudoracion
que reconoce Asimetria del Asimetria de Distonia
como anémala color de piel sudoracion
o causada Debilidad
por un estado
patoldgico o una Cambio de ufias
enfermedad) o cabello o piel

Tabla 1, en negrita: Hallazgos positivos en este caso.

Tabla 2. Categorias diagnoésticas revisadas para CRPS?, segiin Norman Harden et al. 2005
Signos

CRPS: Diagnéstico y Terapia Actual, Progreso en la Investigacion y el Manejo del Dolor.

. . . , Disminucién
Hiperalgesia a Asimetria de
. Edema del rango de
pinchazo temperatura .
movimiento
Signos Cambiosenel Cambios en la Termbl
(dato «objetivo»,  Alodinia altacto  color de la piel  sudoracién CliElelr
ElEERREIE ligeroy/o0ala  cambiosenla  Asimetria de T
[orer pa_rtT. dtel) pre?or:jsom/atlcell sudoracion sudoracion
especialista rofunda, y /o a .
P AL, Debilidad
movimiento de la
articulacion Cambio de ufias

o cabello o piel

Tabla 2, en negrita: Hallazgos positivos en este caso.
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E1 SDRC, en inglés CRPS o DSR es una enfermedad compleja cuyas
causas se desconocen y que puede tener consecuencias graves. Es habitual
que el diagnéstico sea tardio. Normalmente se produce tras un traumatismo,
ya sea grande (fracturas) o pequeiio (incluso un esguince) y produce una
sensacion de «quemazon importante» con trastornos tréficos de la piel y un
fendmeno de exquisita sensibilidad y dolor al minimo roce o estimulo, cono-
cido como «alodinia». Al parecer, el SNSi queda anormalmente activado,
produciendo sustancias que activan los nociceptores y perpetiian el dolor al
tiempo que se producen trastornos vasomotores permanentes.

El término SDRC, como tal, fue introducido por Evans en 19468, pero
esta enfermedad es conocida desde hace mucho (se postula desde el si-
glo xvi1),y su primera descripcién moderna fue la atrofia de Stideck en 1900.
A lo largo del siglo xx ha recibido diversas denominaciones mds o menos
imprecisas, denotando algunas el origen del trastorno, otras los mecanismos
del dolor y otras la evolucién del mismo. Asi, se le ha llamado: Sindrome de
causalgia (mayor y menor), atrofia de Siideck, algodistrofia, algoneuro-dis-
trofia, distrofia refleja neurovascular, Sindrome de Steinbrocker, osteoporo-
sis postraumatica, distrofia postraumatica, vasoespasmo postraumaético, ede-
ma crénico postraumadtico, simpatalgia, etc.

En 1989 la American Association for Hand Surgery auspicié un con-
senso para su nomenclatura y clasificacion, descrito por Harden R. et al.
2010°. La International Association for Study of Pain (IASP,) acuiié el tér-
mino de SINDROME DOLOROSO REGIONAL COMPLEJO para de-
notar el dolor regional y los cambios autonémicos y sensitivos que exceden
en intensidad, magnitud o ambos a un fenémeno traumaético. El Internatio-
nal Pain Nomenclature Group introdujo en 1996 el término «Sindrome de
Dolor Regional Complejo» (Complex Regional Pain Syndrome, CRPS en
inglés y SDRC en espaifiol). La DSR se engloba dentro del SDRC.

Asi, el SDRC quedo clasificado en Tipo-I (DSR) y en Tipo-II (Causal-
gia). En este ultimo, el dolor es producido esencialmente por una definida y
demostrable lesion del nervio periférico y sus ramas.

En la fisiopatogenia del SDRC, se han detectado mediadores inflama-
torios que podran ayudar a un diagndstico precoz y a una futura mejor es-
trategia terapéutica. Una revision reciente que incluye el meta-andlisis de 22
estudios ha encontrado en la sangre elementos pre-inflamatorios, con perfi-
les distintos segtin el curso (fase aguda o crdnica, segtin Albazaz R. et al.
2008,

E1 SDRC Tipo-I o DSR es més frecuente en personas jovenes y suele
ser causado por traumas mayores o menores habitualmente en las extremi-
dades, fracturas, cirugias ortopédicas o vasculares, lesiones médicas como
osteoartritis, discopatias intervertebrales, Lupus Eritematoso Sistémico
(LES) con anticoagulante lipico, infarto de miocardio o accidentes cere-
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bro-vasculares; pero a diferencia de la Causalgia, la lesién del nervio perifé-
rico NO es demostrable en la Electromiografia (EMG) ni en los estudios de
neuro-conduccién. En este caso, es caracteristico que la intensidad de los
sintomas sea desproporcionada a la severidad del trauma, que puede ser
absolutamente minima.

El dolor habitualmente se describe como tipo quemante o urente, aso-
ciado a rigidez muscular o articular, sensacién de edema, trastornos en la
sudoracion local y alteraciones de la sensibilidad como alodinia térmica, hi-
peralgesia y disestesias y es frecuente encontrar eritema localizado en esta
primera fase. Con el tiempo el dolor se intensifica (segunda fase), la alodinia
térmica es mayor, aparece edema de la extremidad, con cambios en la colo-
racion de la misma (palidez o cianosis) y severa restriccion de los arcos de
movimiento articular correspondientes. Posteriormente (tercera fase) apa-
rece atrofia muscular por desuso, atrofia de dermis y epidermis y contractu-
ras musculares. Si la terapia no se inicia precozmente, el cuadro clinico evo-
luciona casi inevitablemente a la cronicidad grave.

Asi pues, el SDRC abarca una variedad de estados dolorosos (algicos)
postraumaticos que aparecen de forma regional y que exceden en grado y du-
racién el dolor esperable para el traumatismo desencadenante. Algunos auto-
res proponen que la fibromialgia sea considerada también una forma de SDRC.

5.2. Epidemiologia de la enfermedad

Al consistir en un cuadro clinico cuyo diagndstico en buena parte es por
exclusién se presenta el reto de la clasificacién, con lo que existe el doble
riesgo de falsos positivos y falsos negativos: los criterios de Budapest se con-
sideran de alta sensibilidad pero no excesivamente especificos, y por tanto,
con riesgo de sobre-diagndstico. Este problema de especificidad es patente
en lo que algunos autores, como Gianotti S, et al. 2016 llaman los «casos in-
completos»®. Se han propuesto por Harden R et al. 2010 escalas y otras me-
didas para refinar la clasificacién diagnéstica’. Se considera como una enfer-
medad rara, tanto por prevalencia como incidencia.

A pesar de las dificultades conceptuales, se calcula que su prevalencia
estd por debajo del 2 por cien mil en la mayoria de las series ° retrospecti-
vas. Un estudio holandés, realizado por De Mos M et al. 2009'! encontré una
incidencia de 26.2 casos nuevos por 100.000 personas/afio, y otro realizado
por Sandroni P. et al., en 2013"?en EEUU calcula la incidencia en 5.5 casos
por 100.000 personas-afio. En parte depende de la pirdmide de edad y sexo
de la poblacién. La incidencia es mayor en pacientes de 40-49 afios y en
mujeres (76%), segtin Veldman PH et al. 19935, Las extremidades superio-
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res se afectan el doble que las inferiores, siendo una fractura el desencade-
nante més comun (46%). No se encuentran desencadenantes en un 10-26%
de los pacientes. Hay una recurrencia de un 1.8-2% al afio, de las que un
50% son espontédneas, segtin Veldman P et al. 19964,

No hay estudios de base poblacional en Espafia. Una serie clinica
prospectiva de 171 casos, realizada por Bruscas Izu C et al. 2010 ha encon-
trado perfiles parecidos a los mencionados.

En Espaiia todavia no tenemos tabulaciones poblacionales generales.
Al no ser siempre necesario el ingreso hospitalario, de los datos del CMBD
se puede obtener una aproximacion de la carga de enfermedad sobre la
asistencia hospitalaria, pero no datos epidemioldgicos.

Tabla 3. Serie de casos (368) diagnosticados de SDRC en Espaiia (1997-2014)
ANO 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Casos 37 55 42 28 18 17 17 19 19 19 21 11 5] 13 14 1 9 13
Fuente: MSSSI, portal estadistico, CMBD '°.
Elreporte que hacen las CCAA es diverso, y en general no desglosado.

Asturias es una excepcion que desarrollaron un grafico (figura 1), por
iniciativa propia, en el que se da una idea intuitiva de la incidencia por edad.

Figura 1. Algoneurodistrofia. Distribuciéon por grupos etarios. Frecuencia absoluta y
tasa especifica por 100.000 habitantes. Asturias

Algoneurodistrofia (733.7)

Casos incidentes, 1996-2012

Algoneurodistrofia. Asturias, 1996-2012

Sistema de Informacién en Enfermedades Raras de Aslurias

10 — Frecuencia L 10

Frecuencla
absoluta

e

08 1019  20-29 3039 4049 50-59 B069 T0-79  BO+
Casos incidentes, 1996-2012

1996 | 1997 | 1958 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012
5 1 1 2 [*] 4 2 3 1 0 1 1 ] 2 2 2 4

La tasa de incidencia de algoneurodistrofia en Asturias en el periodo analizado es 1,72afiot
por millén de habitantes.

Fuente: Consejeria de Sanidad, Principado de Asturias!”.
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Se ha publicado en 2015 por Shenker N. et al. 2015'8, una revision més
detallada de los hallazgos epidemiol6gicos poblacionales, junto con el nue-
vo registro inglés corroborando el aumento de incidencia y prevalencia con
la edad, y el ratio F/M.

5.3. Criterios Diagndsticos de SDRC Tipo I
(DSR)

SDRCTIPO 10 DSR

e Existencia de factor traumadtico desencadenante.

¢ Alodinia, hiperalgesia o dolor continuo, que no se encuentran limi-
tados al territorio de un dnico nervio periférico y parecen despro-
porcionados para el traumatismo desencadenante.

e Existencia actual o previa de edema, anomalias en el flujo sangui-
neo cutaneo, actividad pseudomotora anormal y disfuncién motora
desproporcionada para el evento inicial.

e Exclusién de otros procesos que puedan ser responsables del dolor
o la alteracién funcional.

Criterios Diagnosticos de SDRC Tipo II (Causalgia)

e Existencia de lesion nerviosa desencadenante.

e La presentacion tiene una distribucién regional, limitada al nervio
lesionado.

e Alodinia, hiperpatia o dolor continuo y espontaneo, que normal-
mente se encuentran limitados al territorio afectado, pero pueden
progresar proximal o distalmente. No sigue una distribucién derma-
toldgica o de nervio periférico tipica.

e Existencia actual o previa de edema, anomalias en el flujo sangui-
neo cutdneo, pero posterior a la lesidon nerviosa, o disfuncién moto-
ra desproporcionada para el evento inicial.

e Exclusién de otros procesos que puedan ser responsables del dolor
o la alteracion funcional.

Gracias a diversos estudios longitudinales se ha visto la evolucién na-

tural de la enfermedad (desde cuadros de edema doloroso hasta cuadros de
atrofia). Las antiguas denominaciones solamente reflejaban el momento de
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la evolucién en que se observaban y se diagnosticaban las lesiones. Se han
descrito amputaciones por el efecto de la DSR.

Estadios clinicos en la DSR (SDRC Tipo I)

1. Etapa traumadtica — Precoz — Respuesta inflamatoria aguda. No existe
atrofia.
II. Etapa distréfica — Intermedia — Aparecen cambios distréficos.
III. Etapa atréfica — Tardia — Atrofia y/o rigidez difusas.

El término més empleado ha seguido siendo, a pesar de todo, el de
Distrofia Simpética Refleja. La experiencia clinica ha demostrado que el
simpatico puede ser el responsable de mantener y perpetuar ciertos sindro-
mes dolorosos crénicos, particularmente aquellos en que el dolor mejora o
desaparece al efectuar un bloqueo simpatico. Las siguientes observaciones
indican que las acciones eferentes del SNSi estdn involucradas en la genera-
cién y mantenimiento de ciertos estados dolorosos:

e La funcién simpdtica en el 4rea afectada es anormal: edema, sudo-
racion y distrofia en la piel (trastorno sudomotor) y alteraciones del
flujo sanguineo con cambios en la temperatura (trastorno vasomo-
tor).

e Pronto alivio del dolor tras una terapia simpatico-litica, en aquellos
casos con dolor mediado por el simpatico (no son todos los casos).

e Activacion del sistema nervioso simpético por ruidos intensos, apli-
cacion lontoforética o aplicacion intradérmica de agentes adrenér-
gicos, que exacerban el dolor.

Sin embargo se ha demostrado que el dolor en la DSR no siempre es
generado, mantenido, ni perpetuado por el SNSi, motivo el que se cambi6 su
denominacién por SDRC, aunque se puede considerar que existen normal-
mente interacciones simpatico-sensitivas en los tejidos sanos en el humano,
demostrdndose que la actividad simpatica y las catecolaminas pueden acti-
var primariamente los nociceptores aferentes. De aqui que se haya reporta-
do tanto fracaso terapéutico con solo simpaticoliticos en los casos de SDRC
Tipo-1 o DSR.

Diagnéstico
El diagnéstico de cada subtipo de SDRC (DSR, causalgia) se basa en cum-

plir los criterios enumerados en las tablas anteriores. Algunos autores justi-
fican el diagnéstico de DSR ante la presencia del dolor caracteristico con
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hiperpatia y alodinia junto con el factor desencadenante. El diagnéstico pre-
coz mejora el prondstico. No hay una prueba especifica para diagnosticar la
DSR y el CRPS. El consenso global en que el dolor es la piedra angular en
la entidad se pierde al hablar del grado de alteraciones inflamatorias, vege-
tativas y distréficas necesarias para asegurarlo.

Las dificultades diagndsticas tienen diversas implicaciones, tanto para
la clinica como para la epidemiologia. Los criterios de Budapest se conside-
ran de alta sensibilidad pero no excesivamente especificos, con riesgo de
sobre diagndstico, habiéndose propuesto escalas y otras medidas para refi-
narlo.

5.4. Nomenclatura

CLASIFICACION CIE-9 y CIE-10 de la Enfermedad

Los cédigos de clasificacion de la enfermedad son los que aparecen a conti-
nuacion:

Cédigo CIE-10 M89.0; CIE-9-ES 337.2; Orphanet: ORPHA99995.
Clasificacion CIE-10
MS89.0 Algoneurodistrofia

— Atrofia de Siideck.
— Distrofia refleja simpética.
— Sindrome hombro-mano.

e MS89.00 Sitios multiples.

e MS89.01 Regién del hombro.

e MS&9.02 Brazo.

e MS89.03 Antebrazo.

e MS&9.04 Mano.

e MS&9.05 Region pelviana y muslo.
e MS89.06 Pierna.

e MS&9.07 Tobillo y pie.

e MS89.08 Otros.

e MS&9.09 Sitio no especificado.
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Clasificacion CIE-9
337.2 Distrofia Simpatico Refleja

337.20 Distrofia simpatica refleja, no especificada

Sindrome de dolor regional complejo tipo I, no especificado.

337.21 Distrofia simpatica refleja del miembro superior

Sindrome de dolor regional complejo tipo I del miembro superior.
337.22 Distrofia simpatica refleja del miembro inferior

Sindrome de dolor regional complejo tipo I del miembro inferior.
337.29 Distrofia simpatica refleja de otro sitio especificado

Sindrome de dolor regional complejo tipo I de otro sitio especificado.

354.4 Causalgia de miembro superior
Sindrome de dolor regional complejo tipo II del miembro superior.

Excluye:
causalgia:

e NEOM (355.9),

e miembro inferior (355.71),

e sindrome de dolor regional complejo tipo II del miembro inferior
(355.71).

355.71 Causalgia de miembro inferior

Excluye:
causalgia:

e NEOM (355.9),

e miembro superior (354.4),

e sindrome de dolor regional complejo tipo II del miembro superior
(354.4).

5.5. Descripcion de la tecnologia (HBOT)

La oxigenoterapia hiperbdrica es una terapia no invasiva que produce un
efecto revitalizador en todos los tejidos. Es un tratamiento médico definido
como una inhalacién intermitente de oxigeno al 100% en una cdmara hiper-
bérica a una presion superior a 1 atmdsfera absoluta (1 ATA =760 mm Hg,
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la presién atmosférica normal a nivel del mar). Fue un hallazgo espurio de
los afios noventa al tratar a un enfermo de CRPS II que estuvo expuesto a
gases toxicos, observandose una mejora notable tanto en la evolucién de su
dolor como en la remision de la clinica inflamatoria y dermatoldgica.

Dada la baja efectividad resolutiva de los tratamientos disponibles, y
por otra parte, la relativa inocuidad de la oxigenoterapia hiperbarica, parece
pertinente examinar con detalle el potencial beneficio que aporta esta tec-
nologia al arsenal terapéutico disponible.

Actualmente, la HBOT se considera como una intervencion coadyu-
vante al tratamiento pautado clinico que puede incluir: Fisioterapia, hidro-
terapia con baifios de contraste, peloterapia con fangos termales, técnicas de
relajacion neuromuscular, técnicas de estimulacién nerviosa periférica, pla-
cebo y tratamiento farmaco-psicolégico.

La experiencia acumulada en los centros de medicina hiperbérica es-
pafioles en el caso del SDRC es pequefia, ya que el objetivo terapéutico ha
ido dirigido, clasicamente hacia otro tipo de patologias.

En 1978 se cred el Comité de OHB dentro de la Undersea & Hyperba-
ric Medical Society, mas adelante del European Committee for Hyperbaric
Medicine y en Espafia del Comité Coordinador de Centros de Medicina
Hiperbarica, entre cuyos objetivos principales, comunes a las 3 instituciones,
figura el control de calidad en todos los aspectos, técnicos y asistenciales, en
la aplicacién de OHB.

La oxigenoterapia hiperbdrica es una modalidad terapéutica que se
basa en la obtencién de presiones parciales de oxigeno elevadas, por inhala-
cién de oxigeno puro (la eficacia de la aplicacion local no se ha demostrado)
a una presion superior a la atmosférica, como minimo a 1,4 ATA (atmésfe-
ras absolutas), aunque su eficacia terapéutica se demuestra entre 1,6 y 1,8
ATA. Su principal mecanismo de accién es la reduccién del volumen de los
gases en relacion al incremento de la presion (Ley de Boyle-Mariotte) y el
aumento parcial de oxigeno en los tejidos (leyes de Dalton y Henry). Se
considera, por tanto, un tratamiento farmacolégico cuyo margen de aplica-
cion depende de la presiéon méaxima alcanzada, la duracién de la sesién, y la
frecuencia y nimero de exposiciones, segin lo descrito por Borne M et al.
2009 y Kot J et al.'*%, El procedimiento se realiza en un habitaculo de acero
preparado para soportar esas variaciones de presién, denominado cdmara
hiperbadrica.

La HBOT permite restablecer presiones tisulares de oxigeno normales
en zonas previamente hipdxicas, favoreciendo la recuperacion de los tejidos
y estimulando la microvascularizacion y la formacion de coldgeno; ademas
produce un efecto vasoconstrictor, y aumenta la actividad antimicrobiana
(aumentando la capacidad de los linfocitos y evitando la proliferacién de
gérmenes anaerobios), entre otros efectos descritos por Borne M et al.
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en 2009; Kot J et al. Desola J et al. en 1998; Shirley PJ et al. en 2001; Risby-
Mortensen C. 2008; Feldmeier JJ et al. en 200392,

5.5.1. Fundamentos, acciones y mecanismo
de accion

La oxigenoterapia hiperbarica es una terapéutica fisica consistente en la ob-
tencion de PpO, elevadas al respirar O, puro al 100%?! en el interior de una
camara presurizada (cdmara hiperbdrica) a una presién superior a la atmos-
férica de 1.4 a 2.5 ATA (atmosferas absolutas), (1 ATA = 760 mm Hg, la
presiéon atmosférica normal a nivel del mar segin lo especificado por la
UHMS (Undersea and Hyperbaric Medical Society), principal referente
Mundial en Medicina Hiperbarica®?!.

Respirar oxigeno puro hace que se disuelva mayor cantidad en la san-
gre, mejorando la curacién de las heridas, disminuyendo la inflamacién y
estimulando el crecimiento de los vasos sanguineos.

Es una modalidad de oxigenoterapia. La presion del aire dentro de la
camara de oxigeno hiperbarico es aproximadamente 2,5 veces mayor que la
presion atmosférica normal. Esto ayuda a que la sangre transporte mas oxi-
geno a 6rganos y tejidos en el cuerpo.

La oxigenoterapia hiperbdrica posee un conjunto de efectos fisiol6gi-
cos, que afectan a toda persona sometida al medio hiperbarico, junto a efec-
tos terapéuticos, fundamentados en el aumento del transporte de oxigeno
plasmatico y a una mejor disponibilidad tisular, aplicables en determinados
estados patoldgicos, y sus efectos secundarios estdn bien delimitados y su
presentacion es rara si la HBOT es aplicada por manos expertas de la forma
y en el momento adecuados.

De dichos mecanismos se desprende un abanico de indicaciones tera-
péuticas, entre las cuales se encuentra el SDRC, la fibromialgia, esclerosis
multiple, etc. El denominador comtn de todas ellas es la hipoxia tisular,
cuyo resultado es el dolor, de forma que toda enfermedad en la cual existe
una reduccion del aporte de oxigeno, o bien una utilizacién insuficiente o
inadecuada, puede beneficiarse potencialmente de la HBOT %%,

La HBOT aumenta la oxigenacién plasmadtica, produce vasoconstric-
cién periférica no hipoxemiante, reduce el flujo de sangre, la diapédesis y el
edema, delimita las zonas hipdxicas atn viables de las no recuperables, faci-
lita el papel de la cirugfa, limita su extensién, mejora la recuperacién funcio-
nal de los tejidos afectados y aumenta la biodisponibilidad de los antibiéti-
cos. La pauta suele ser consistir en sesiones de 90 minutos a 2,5 ATA, 2 veces
al dia, alternando con los demas tratamientos. Existen varias comunicacio-
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nes clinicas y un reciente estudio prospectivo, aleatorizado y a doble ciego,
que refieren buenos resultados afiadiendo HBOT al resto de medidas tera-
péuticas.

La experiencia de los centros de medicina hiperbdrica espafioles es
poco amplia aunque significativa, dado el escaso conocimiento general de
esta indicacion, a pesar de que la OHB contrarresta casi todos los mecanis-
mos fisiopatolégicos de los sindromes compartimentales.

El mecanismo de la Oxigenacién Hiperbadrica se basa en la ley de Hen-
ry de los gases, de tal forma que segtn las leyes fisicas de éstos, los cambios
de presion a los que es sometido un organismo dentro de una cimara permi-
te transportar el oxigeno que se haya disuelto en el plasma sanguineo en
una proporcién casi directa a la presion parcial del gas, lograndose asi, un
incremento de 10 a 15 veces en la concentracion de este elemento, produ-
ciendo a su vez un aumento 4 veces mayor de difusiéon de oxigeno desde los
capilares funcionales a las células, independientemente de que el nivel de
oxigeno llevado por la hemoglobina de los glébulos rojos permanezca igual.

En la respiracion normal, la PpO, en sangre arterial es de unos 90 mm
de Hg. Sin embargo en los tratamientos con Cdmaras Hiperbadricas, esta
PpO, puede llegar a ser de hasta 2000 - 2400 mm de Hg a 3 ATA. Con este
aumento importante del transporte de oxigeno se consigue que las areas del
organismo que estén en hipoxia y que no pueda ser corregida de otra mane-
ra, se beneficien del mismo y puedan poner en marcha las rutas metabdlicas
y aquellos mecanismos fisioldgicos deprimidos por la situacion de hipoxia.

Bajo numerosas condiciones, el principio terapéutico de la medicina
hiperbdrica reside en el incremento de la PpO, en los tejidos. La PpO, alcan-
zable mediante esta terapia es muy superior a la que se conseguiria respi-
rando oxigeno puro en condiciones normobaricas (es decir, a presion atmos-
férica).

La base de la oxigenoterapia hiperbdrica radica en que, al aplicar oxi-
geno puro en cadmara hiperbdrica, la sangre transporta unas 22 veces mas
oxigeno que en condiciones normales; ademas, en lugar de ser transportado
por los glébulos rojos (hematies), el oxigeno circula de forma libre por la
sangre y llega a lugares donde no llegan los hematies cuando se respira oxi-
geno a presion atmosférica.

Un efecto asociado es el incremento de capacidad de transporte de
oxigeno de la sangre. En condiciones de presion atmosférica el transporte
de oxigeno estd limitado por la capacidad de la hemoglobina de los glébulos
rojos para ligarse con el oxigeno, siendo muy pequeiia la cantidad de oxige-
no transportada por el plasma sanguineo. La hemoglobina se encuentra ya
practicamente saturada de oxigeno en condiciones normales, por lo que no
hay ganancia en este aspecto, pero el oxigeno transportado por el plasma en
condiciones hiperbdricas se incrementa notablemente.
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Esto explica por qué la oxigenoterapia hiperbdrica es eficaz en algunas
enfermedades que tienen problemas vasculares, como el SDRC o ADSR.
Los hematies pierden elasticidad y tienen dificultad para extraer oxigeno de
la hemoglobina. La oxigenoterapia hiperbarica es otra manera de aportar
oxigeno a la célula sin hemoglobina.

Los tratamientos para las afecciones crdnicas se pueden repetir duran-
te dias o semanas.

Los principales componentes de la accién terapéutica de la oxigenote-
rapia hiperbdrica son dos:

e Asegurar el transporte de oxigeno a los tejidos incluso cuando la
hemoglobina y los glébulos rojos no se encuentren en condiciones
de hacerlo, como ocurre en el SDSR o DSR.

e Favorecer la difusién del oxigeno de los capilares a las células, don-
de por cualquier causa exista una disminuida perfusién sanguinea.
Por consiguiente, la oxigenoterapia hiperbdrica estaria también in-
dicada en todas aquellas patologias en las que exista hipoxia tisular.

Existen testimonios cientificos de la influencia positiva del oxigeno hi-
perbérico en relacion a los procesos de reparacion de los tejidos lesionados,
con especial referencia al tejido 6seo y al cutdneo, ya que la oxigenoterapia
hiperbdrica puede conducir a la curacién al reactivar procesos metabdlicos
deficitarios.

5.5.2. Tipos de camaras hiperbaricas

La terapia con oxigeno a presion superior a la atmosférica aplicada en las
camaras hiperbadricas, pueden ser monoplazas y multiplazas. Las primeras
suelen estar presurizadas con oxigeno puro. Tienen cierto riesgo de defla-
gracién y puede dar sensacion de claustrofobia. Las segundas se presurizan
con aire comprimido al mismo tiempo que los enfermos respiran oxigeno
puro con una mascarilla. Tiene la ventaja de que el personal sanitario puede
acompafiar y asistir al enfermo, si fuera necesario.

1. Camaras monoplazas: son las mds comunes, en la mayoria de ellas la
presiéon no puede ser superior a 3 ATA. En este tipo la cdmara es llenada
con oxigeno bajo presidn, s6lo permite el tratamiento de un solo paciente
por sesion (Anexo I: Figuras 2, 3).

Ventajas:

e Manejo individual del paciente, privacidad y en caso de infecciones
aislamiento.
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e No requiere mascaras protectoras, por esta razén son méas conforta-
bles.

e Fécil de observar al paciente.

¢ No se requiere procedimientos especiales para la descompresion.

e Se requiere pocos operadores

2. Camaras multiplazas: Son utilizadas para el tratamiento de varios
pacientes de forma simultanea (Anexo I: Figuras 4,5, 6 y 7). Su capacidad
varfa de 2 a mas pacientes.

e Tratamiento a un gran nimero de personas.

e La presencia de personal especializado es importante.

e Se reduce el riesgo de incendio.

¢ Se pueden realizar cirugias menores dentro de la cAmara.

5.5.3. Posibles beneficios

1. Revitalizacién y neovascularizacion.

Posee la mayor accién antihipdxica conocida, de esta manera las células le-
janas a los capilares y que sufren hipoxia (bajo aporte de oxigeno) se ven
revitalizadas con el oxigeno hiperbarico, pueden cumplir nuevamente sus
funciones, se multiplican y piden més oxigeno, por lo que se forman nuevos
vasos sanguineos (neovascularizacion), efecto indirecto del oxigeno hiper-
bérico, con lo que se revitaliza el tejido, el 6rgano y el paciente.

2. Efecto vasoconstrictor y antinflamatorio.

Produce constriccién vascular con lo que se evita la extravasacion de liqui-
dos desde los capilares, disminuyendo los edemas, estableciéndose este efec-
to sin hipoxia. Por esta razon es aplicable en las isquemias post-traumaéticas
del SDRC y en el sindrome compartimental. Ayuda a reducir el edema in-
tersticial en tejidos injertados y los mantiene oxigenados revitalizandolos,
asi como disminuye el tiempo de recuperacién postraumaética y postquirir-
gica.

3. Efecto antioxidante frente a los Radicales Libres

La terapia con oxigeno hiperbdrico aumenta los niveles de superoxidasa
dismutasa (SOD), glutatién y catalasa que son antioxidantes naturales que
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nos protegen de los radicales libres, factores estos que lesionan nuestras cé-
lulas.

4. Beneficios potenciales para la salud de los usuarios y/o para el sistema
sanitario en comparacion con practica habitual: Mejora de la calidad de vida
de los pacientes afectados de SDRC y sus familiares y/o cuidadores, muy li-
mitada en la actualidad, debido a la ausencia de una pauta fija protocolizada
para abordar su tratamiento, debido a la variabilidad de formas presenta-
cién y su complejidad.

Pauta de tratamiento:

La mayoria de las sesiones oscilan entre 45 y 60 minutos de duracién, alcan-
zdndose normalmente presiones entre 1,5 y 2,5 ATA, aunque es importante
recordar que cada protocolo es personalizado y varia dependiendo de la si-
tuacién del paciente.

A continuacién se describen las indicaciones y contraindicaciones de
la técnica, indicando los posibles efectos secundarios

5.5.4. Indicaciones clinicas potenciales y poblacion
diana

Las potenciales indicaciones de la OHB se pueden clasificar, desde un punto
de vista préactico, en 3 grupos.

1. Preferentes.

Enfermedades en las que la OHB constituiria el tinico tratamiento eficaz, o
bien posee un efecto esencial, junto a otras intervenciones terapéuticas.

Entre éstas se encuentran la intoxicacién por monéxido de carbono, la
enfermedad por descompresién inadecuada y los disbarismos, la embolia
gaseosa y la gangrena gaseosa o mionecrosis por clostridium.

2. Indicaciones complementarias

Esta tecnologia también podria ir destinada a pacientes diagnosticados en
patologias pertenecientes al sistema osteoarticular, como el SDRC Tipo 1.
Aquellas enfermedades en las que la aplicaciéon de la OHB no es imprescin-
dible ni esencial, pero donde en cambio posee una accién altamente benefi-
ciosa, bien probada en estudios clinicos y experimentales.
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Entre éstas, estdn infecciones necrotizantes de tejidos blandos, lesiones
isquémicas por traumatismos agudos, alteraciones vasculares, lesiones indu-
cidas por radioterapia en partes blandas, mucosa, huesos y lesiones agudas
por quemaduras térmicas

También se ha valorado la posible inclusién, dentro de este grupo, de
pacientes con fibromialgias, esclerosis multiple y sindromes compartimenta-
les, al disponer de sintomatologia muy parecida.

La técnica con HBOT se ha utilizado con buenos resultados para dis-
minuir el dolor de cabeza, migrafia y dolor en general, consiguiendo una
neuromodulacidn, e incidiendo en la bioquimica inflamatoria.

En los grandes traumatismos de partes blandas se producen lesiones
que afectan a diversos tejidos de un compartimiento, de una extremidad, o
de varios compartimentos de un drea. En todos los casos existe hipoxia local
secundaria a déficit del flujo sanguineo por lesidon o compresion de los vasos
y disminucidn de la capacidad de transporte. En pacientes con lesiones mus-
culares graves, a menudo se afiade un sindrome de aplastamiento caracteri-
zado por shock e insuficiencia renal aguda. Sus componentes esenciales son
el aumento de presioén en un espacio limitado, con compromiso de la circu-
lacién y funcién de los tejidos, por disminucién del volumen compartimen-
tal o bien aumento de su contenido o por compresion externa secundaria.
Cuadros similares sin traumatismo previo se han descrito en pacientes en
estado de coma durante largos periodos de tiempo, asi como en intoxicacio-
nes por barbitiricos, monéxido de carbono o alcohol. La muerte se produce
por insuficiencia renal aguda, por liberacién masiva de mioglobina que pre-
cipita en el tiibulo renal produciendo necrosis tiibulo-intersticial, a lo que se
afiade sobreinfeccion del compartimiento, sepsis y shock séptico. El trata-
miento clasico consiste en descompresion quiridrgica, extirpacién del tejido
necrético y depuracién extra-renal-323,

3. Experimentales.

Situaciones en que la OHB podria tener un potencial efecto terapéutico
aceptable o interesante, en algtin aspecto de la enfermedad, basado en una
hipétesis terapéutica consistente, con un sistema de control y de evaluacién
de resultados definido y aplicable y dentro del contexto de estudios contro-
lados.

Entre éstas estdn sordera stbita, retinopatia oclusiva aguda, paralisis
facial, edema cerebral, osteomielitis y osteotitis refractaria, neuralgia del tri-
gémino, medicina deportiva, pre y postoperatorio cirugia plastica, medicina
estética, sindrome de descongelamiento).
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5.5.5. Contraindicaciones de la OHB

La presencia de un neumotdrax con mecanismo valvular, la existencia de
toracotomias, el antecedente de neumotoérax espontdneo, o la hipersuscepti-
bilidad a los episodios convulsivos, asi como enfermedades infecciosas, la
infeccion de vias respiratorias altas®, las dispepsias flatulentas y las sinupa-
tias agudas o crénicas tabicadas obligan a aumentar la cautela. No obstante,
en las indicaciones mas acuciantes de la OHB, adoptando las precauciones
necesarias, todas estas condiciones han sido superadas sin problemas mayo-
res en situaciones en que la OHB se considerd perentoria.

Ademads de las contraindicaciones absolutas de la aplicacién de la
OHB, de forma estricta. Algunas situaciones requieren planteamientos cui-
dadosos y como en toda modalidad terapéutica, valorar la relaciéon cos-
te-efecto-beneficio®*:

Debe evaluarse su uso antes de aplicar a pacientes con

* Enfisema con retencién de CO,,.

e Fiebres altas incontrolables.

¢ Administracién simultdnea de ciertos antineoplasicos como doxoru-
bicina, cisplatino y bleomicina, y como contraindicacién absoluta
hasta pasada una semana de su administracion.

e Embarazo: (Primeras fases, ya que puede incrementar la incidencia
de malformaciones congénitas)

La HBOT est4 contraindicada en pacientes con neumotérax y bronco-
neumopatias, estados febriles, antecedentes de episodios convulsivos, arrit-
mias, durante el embarazo (excepto en las primeras fases, como se ha indica-
do anteriormente, en intoxicaciones por CO de situacién preferente, ya que
la sensibilidad del feto al CO produce muerte fetal o malformaciones).

Como en la mayoria de los tratamientos farmacoldgicos, en la terapia
con oxigeno hiperbdrico también pueden presentarse efectos secundarios y
complicaciones: barotraumatismos sobre timpano, senos paranasales, cavi-
dades huecas y pulmones; aparicién de temblores y convulsiones (por toxi-
cidad neuroldgica), distress respiratorio o miopatia, descrito por Desola J et
al. 1998; Ambiru S et al.; HGDZ. 201434353,

5.5.6. Riesgos potenciales de uso

Riesgos potenciales para los usuarios y personal sanitario, complica-
ciones o efectos adversos en comparacién con practica habitual: El trata-
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miento con oxigeno a altas dosis es toxico, sobre todo en tejidos bien per-
fundidos, como cerebro y pulmones descritos por Kranke en 2015¥. Se ha
descrito miopia, reversible, 0 empeoramiento temporal de esta, dafio en
oidos, senos paranasales y pulmones por barotrauma y claustrofobia.

5.5.7. Otros datos

El ndmero de potenciales usuarios anuales en Espafia no es un dato conoci-
do. Aunque el sindrome de dolor regional complejo es poco frecuente en la
poblacién general, ocurre entre el 4-7% de pacientes que sufren una fractu-
ra o cirugia de un miembro, segtin Bruehl S. en 2015%.

Las repercusiones de la implantacién de la técnica, tecnologia o proce-
dimiento sobre la organizacién son importantes.

Se requiere adiestramiento del personal que vaya a manejar la HBOT

Existe una guia realizada por el Royal College of Physicians en 2012
sobre el diagndstico y manejo en pacientes con SDRC. Las recomendacio-
nes estan basadas en un panel de consenso y opinién de expertos. En esta
guia se plantean los tratamientos habituales y se incluye la oxigenoterapia
hiperbdrica entre aquellos tratamientos experimentales, que no pueden re-
comendarse porque no hay suficiente evidencia que apoye su eficacia, tal
como indica Goebel en 2013%.

Es una terapia poco utilizada debido al elevado coste econdmico y a la
dificil accesibilidad, ya que no hay muchos centros donde se desarrolle la
medicina hiperbdrica. Asimismo, es una especialidad que, pese a los afios de
investigacion, sigue siendo desconocida para una parte importante del per-
sonal sanitario, en algunas de sus aplicaciones. Los avances en la investiga-
cién sobre OHB y los programas de formacién son necesarios para contar
con un personal sanitario cualificado que, a la larga, podra ofrecer una mejor
calidad asistencial y permitird hacer un uso mads eficiente de este recurso.

Esta tecnologia estd regulada en el mercado de la Comunidad Euro-
pea, no siendo una tecnologia emergente ya que lleva siendo utilizada, con
los mismos fundamentos y equipos en otras patologias diferentes al SDRC,
desde hace muchos afios. Es responsabilidad de las empresas distribuidoras
de este tipo de cdmaras presentar la correspondiente documentacién con el
marcado CE.
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6. Metodologia

En el presente informe se ha llevado a cabo una revision sistemadtica de la
literatura cientifica utilizando la siguiente metodologia:

6.1. Criterios de seleccidon de los estudios

Para dar respuesta a la pregunta de investigacion, se establecid la siguiente
definiciéon PICO.

Descripcion Alcance
Poblacion Personas mayores de 18 afios con diagnéstico de SDRC
Intervencion Oxigenoterapia Hiperbarica

Otras medidas complementarias terapéuticas en el campo de la

Comparacion o
rehabilitacién
Resultados Eficacia, efectividad, seguridad y eficiencia

Revisiones sistematicas (RS), Estudios de pruebas fisicas

Disefio de estudios L.
terapéuticas con HBOT.

Tipos de estudios

La estrategia de buisqueda ha sido tematica, utilizando para ello fuentes se-
cundarias: revisiones sistemdticas disponibles. Asimismo se han consultado
guias de préctica clinica (GPC) y recomendaciones de expertos con otros
tipos de tratamientos, sin fecha limite de publicacion, incluidos hasta el 2016.

Tipo de Resultados

Variables de resultados de interés con respecto al dolor y a la revasculariza-
ciéon que midan eficacia, efectividad, seguridad y eficiencia.
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Tipo de intervenciones y participantes

Estudios que incluyen todas las intervenciones utilizadas en el tratamiento
con Oxigenoterapia Hiperbdrica de las alteraciones vasculo-nerviosas en
pacientes con SDRC con medidas de resultado intermedio o final.

Seleccion de los estudios

La estrategia de busqueda descrita se utilizé para obtener los titulos y resu-
menes de estudios que pueden ser relevantes para la revision. Se evaltian los
resimenes seleccionados y de ellos se realiza una nueva seleccién cumplien-
do criterios de seleccidn, que incluyen todas las intervenciones terapéuticas
en las alteraciones producidas.

Las referencias bibliograficas utilizadas en la presente revision se han
seleccionado mediante aplicacién de los siguientes criterios:

Criterios de inclusion

e Estudios, en una primera fase, de todos los que incluian patologia y
oxigenoterapia hiperbarica (HBOT en su acrénimo inglés), inclui-
dos estudios de laboratorio y series clinicas.

e Articulos originales de investigacion; abstracts a congresos; infor-
mes de evaluacién de tecnologias sanitarias; guias de préctica clini-
ca.

e Cualquier disefio de estudio sin limitacién de tamafio muestral

e Estudios en los que se aporten datos de eficacia terapéutica y/o se-
guridad del tratamiento con Camaras hiperbaricas en el SDRC o
DSR.

— Medidas de resultados:

— Estudios que recogian mejorias en las capacidades neuro-vascu-
lares funcionales de los pacientes afectos.

— Estudios que recogian efectos adversos asociados al tratamiento
y contraindicaciones.

— Estudios que recogian aspectos econdémicos asociados al trata-
miento.

e Estudios que evalien el impacto del HBOT en el pronéstico de la
duracién de la enfermedad, control y seguimiento del paciente, o en
el prondstico.

e Estudios que comparen la efectividad y el coste/efectividad con otros
tratamientos rehabilitadores, asi como con otras terapias comple-
mentarias, incluyendo estudios que comparen técnicas combinadas.
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Criterios de exclusion

e No evalua la prueba de interés (HBOT).

e Estudios duplicados o desfasados por estudios posteriores de la
misma institucién

¢ No informa ninguno de los resultados considerados en la pregunta.

e Idioma (cualquiera diferente del inglés, francés y espanol).

e Se excluyeron (tipo de publicacién): las revisiones narrativas/criti-
cas, cartas al director (editoriales), articulos de opinion y editoriales
(comentarios) (noticias/opinion), resumen de congreso, protocolo
de estudio, recomendaciones,

¢ Estudios realizados en animales de laboratorio

e No es posible el acceso al texto completo del articulo.

6.2. Revision de la literatura

Ademas de una revision sistemadtica pautada, se han realizado diversas revi-
siones manuales.

6.3. Estrategia de busqueda bibliogréfica

Bases de Datos

Para elaborar este estudio, se han obtenido datos tras la realizacién de una
revision bibliografica, en la que se consultaron bases de datos como Pub-
med, Dialnet y Science Direct, y Google académico. Asimismo se ha utiliza-
do varias péaginas web, como la del CCCMH (Comité Coordinador de Cen-
tros de Medicina Hiperbarica), OHB Medical (Centro de oxigenacion
hiperbarica de Madrid), ECHM (European Comittee for Hyperbaric Thera-
py), EBAss (European Baromedical Asociation para enfermeros, técnicos y
operadores), GNAUPP (Grupo Nacional para el Estudio y Asesoramiento
de Ulceras por Presién), SEHER (Sociedad espaiola de Heridas), SEMH
(Sociedad Espaifiola de Historia de la Medicina).

Se ha realizado una busqueda de revisiones sistematicas en la Cochrane
Database, asi como en las diferentes agencias de evaluacion de tecnologias
sanitarias de Espana a través de sus paginas web (RedETS) y en otros paises
mediante la base de datos de la INAHTA (Red internacional de agencias de
evaluacion de tecnologias) DARE (Database of Abstracts of Reviews of
Effects), NHSEED (National Health Service-Economic Evaluation Databa-
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se), HTA (Health Technology Assessment Database). También se ha proce-
dido a la biusqueda de ensayos cinicos a través de las paginas web http://clini-
caltrials.gov del National Institute of Health y www.controlled-trials.com.

Se realizé también la consulta a la pagina web del CCCMH http://
www.cccmh.com/, en la que pueden obtenerse «in extensum» algunos de es-
tos trabajos.

Asimismo, se ha llevado hasta el 31 de marzo de 2016 una busqueda de ar-
ticulos publicados sobre esta técnica terapéutica en las base de datos de la litera-
tura biomédica MEDLINE. Se complet6 la bisqueda mediante una revisién
manual a partir de las listas de referencia de los articulos encontrados y de las
tablas de contenidos de las principales revistas relacionadas con el tema evaluado.

También se realizé una bisqueda de Guias de Préctica Clinica en la
plataforma National Guideline Clearinghouse.

Las estrategias de busqueda empleadas en las diferentes bases de da-
tos aparecen en el Anexo II.

Bases de datos de informes de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias y
Revisiones Sistematicas:

e Centre for Reviews and Dissemination (CRD) Databases:
e Health Technology Assessment, HTA; Database of Abstracts of Re-
views of Effectiveness, DARE; Economic Evaluation Database Na-

tional Health Service, NHSEED
e Cochrane Library Plus (Central, CMR, Cochrane library),

Bases de datos generales:

e Medline, PubMed, Lilacs,
e ISI Web of Science

Ensayos clinicos:

e C(Clinicaltrials.gov

e Current Controlled Trials
e ICTRP (OMS)

Bases de datos de evaluacién econdémica:

e NHS EED (Economic Evaluation Database)
e Institute of Health Economics (IHE)

Otras Bases de datos bibliograficas: NICE, ICTRP, EuroScan.
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6.4. Lectura critica de los articulos
seleccionados. Clasificacion
de la evidencia cientifica

Las bases de datos més populares (MEDLINE, EXCERPTA MEDICA,
CURRENT CONTENTS, etc.) incluyen més de 10.000 referencias sobre
diversas aplicaciones de la oxigenoterapia hiperbdrica. Pero esta informa-
cion sobre este tipo de terapia no ha sido aplicada al SDRC sino a otras
patologias y dreas médicas, principalmente relacionadas con el buceo.

Para contestar a las preguntas de investigacion planteadas, una vez rea-
lizada la revision de la literatura, se seleccionaron las variables de resultado
de interés. Para clasificar estas variables segin su relevancia clinica intervi-
nieron dos expertos en evaluacion de tecnologias (cientifico titular y direc-
tor de programas de la AETS) que valoraron los requerimientos minimos de
calidad.

6.5. Extraccion de datos relevantes

Se realiz6 una extraccién de los datos relevantes de los estudios cientificos
incluidos en la revision, previamente establecidos, recogiéndose en unas ta-
blas de Evidencia cientifica (Anexo III) y Valoraciéon de calidad (anexo V).

La recogida de datos incluia informacién sobre datos bibliograficos,
caracteristicas del estudio y de los pacientes, caracteristicas de la interven-
cion, asi como medidas de resultado en relacion con la eficacia incluyendo
tanto resultados finales (directamente relacionados con la salud del pacien-
te), como resultados intermedios, (cambio en indicadores en relacion al es-
perado cambio en el estado de salud). Igualmente se recogié informacién
sobre seguridad del procedimiento.

Sintesis de la evidencia cientifica
A partir de la informacién extraida en las tablas de evidencia y los articulos
seleccionados se ha realizado en el apartado de «Discusién» una sintesis

cualitativa ordenada y estructurada, describiendo y comentando los resulta-
dos de los estudios incluidos..
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7 Resultados

7.1. Resultados de documentos encontrados
y seleccionados

A efectos de revision sistematica o sintesis de informacion, tras haberse en-
contrado 15 estudios, se excluyeron 10 citas y se incluyeron 5, un ensayo
clinico® realizado por Kiralp MZ et al. 2004 y 4 reportes de casos™, 3 favo-
rables y 1 desfavorable. Las causas de exclusion aparecen en el Anexo IV.

Para la discusién, se han revisado manualmente las fuentes Cochrane,
York, CDR y filtrando por las palabras clave HBOT o “hyperbaric’y exami-
nando el titulo del articulo y el resumen, ya que se han encontrado algunos
casos aislados de inconsistencia en la terminologia de la enfermedad (uso
genérico del término causalgia, por ejemplo, el descrito por Giannotti S. et
al. 2016 o el de algodistrofia).

Se ha revisado www.ClinicalTrials.org, manualmente, para todas las in-
tervenciones que incluyeran oxigenoterapia hiperbdrica. Se encontré un en-
sayo clinico en curso sobre la fibromialgia, que no fue incluido en la revisiéon
sistematica, pero que tiene algiin elemento de interés para la discusion adi-
cional. Se ha revisado asimismo para todas las intervenciones del SDRC,
segun las pautas de NIH*. Se han encontrado 40 ensayos clinicos relevantes
para el sindrome, en diversas fases de ejecucion, pero ninguno incluye la
oxigenoterapia hiperbdarica’.

Asimismo, se ha revisado Google Scholar, que no ha aportado datos
adicionales a efectos de evidencias primarias.

Se han publicado varios reportes de casos aislados, una serie de casos
antigua, pero no estudios retrospectivos, con o sin controles. Hay un ensayo
clinico pequefio publicado en 2004%.
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7.2. Resultados de eficacia y efectividad

Ensayo clinico

El ensayo realizado por Kiralp MZ.y cols. 2004* en un hospital militar de
Turquia, estd publicado en una revista indexada (impact factor 1.431). Es un
ensayo doble-ciego y randomizado. Se identificaron 71 pacientes diagnosti-
cados a lo largo de dos afios como sujetos con a «Sindrome Doloroso Regio-
nal Complejo» post-traumatico. Todos estaban en fases [ y II, y el diagndsti-
co era reciente (1,5 meses); 49 varones y 22 mujeres. Edad media 30 afios +
10. No se describe el método de randomizacidn, pero si se menciona que se
hizo mediante un protocolo aprobado. El grupo control fue sometido, asi-
mismo, a una intervencion similar con aire normal a la misma presion de 2.4
ATA, que es estandar en el tratamiento hiperbérico. El proceso fue ciego a
los pacientes y a los investigadores. La intervencion consistié en 15 sesiones
a régimen de 5 por semana, una al dia, de 90 minutos, y la misma dosis de
paracetamol. No se menciona otra medicacion. Los resultados clinicos eva-
luaron mediante una escala visual analdgica el dolor (O=no dolor, 10=insu-
frible), amplitud de desplazamiento flexién-extensién goniométrico de mu-
fieca, y edema valorado mediante la circunferencia de la mufieca. Se tabulan
los datos al inicio del tratamiento (que no muestran diferencias entre gru-
pos), al final de las 15 sesiones de oxigenoterapia hiperbarica (unas 3 sema-
nas, 21 dias) y tras un seguimiento de los dias.

En este estudio, los 71 pacientes presentaban antecedentes de seis se-
manas de SDRC traumadtica de la extremidad superior, los beneficios poten-
ciales de la HBOT en el tratamiento del SDRC se informaron inicialmente.

Los pacientes con SDRC que recibieron HBOT demostraron puntua-
ciones de dolor significativamente mds bajas y mejoria en el edema y el ran-
go de movimiento después del décimo quinto dia de tratamiento y 45 dias
después del tratamiento (p <0,001). Los autores concluyeron que la HBOT
fue un método eficaz para disminuir el dolor y la hinchazén y aumentar el
rango de movimiento de la mufieca en pacientes con CRPS post-traumatico
de nueva aparicion. Los posibles mecanismos que explican los efectos tera-
péuticos del HBOT en el CRPS podrian estar relacionados con la oxigena-
cion tisular, la restauracion del metabolismo aerdbico, la correccion de la
hipoxia, la acidosis y la actividad del NO modulante y el estrés oxidativo.

No habia diferencias estadisticamente significativas al inicio del trata-
miento. Se observa una mejora en el dolor entre los tratados, que persiste y
es de cierta entidad a los 45 dias (cerca del 30% en mejora). Se aprecia me-
jora en la flexion, y algo en el edema (circunferencia), que los autores consi-
deran estadisticamente significativa. No encuentran cambios en la exten-
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sion. En esta tabla afladimos una columna haciendo el ratio (cociente) entre
las medidas de los pacientes de oxigenoterapia/control (O/C) lo cual da el
porcentaje de diferencia, ya que entendemos que clarifica la magnitud del
beneficio de la intervencion.

Tabla 4. Sintomas presentes antes y después del tratamiento con HBOT (15 y 45 dia)

Antes del tratamiento Tras sesion 15 Dia 45

HBOT Control HBOT Control O/C HBOT Control 0/C
Dolor 6.8+1.44 6.4+143 483 614 078 372 561 0.66
Flexion 40.54 £19.74 38.23+15.8 50.54 4029 1.25 59.86 4445 1.34
Extension 36.08 +14.19 41.76 +12.48 40.54 4323 0.93 51.62 4750 1.08

Circunferencia 18.90 +0.84 18.67 +0.66 18.02 18.47 0.97 16.98 1820 0.93

Leyenda. HBOT oxigenacion hiperbarica. O/C es HBOT/Control, es decir, la diferencia medida en ratio entre los
dos grupos.

La randomizacién y el enmascaramiento parecen correctos. La dosifi-
cacién es bastante standard en los tratamientos hiperbdricos, pero en algu-
nos casos reportados la duracion ha sido mucho mads larga (en meses), cabe
esperar que un tratamiento mds largo pudiera aportar mejores beneficios.
Se observa que ambos grupos solo reciben tratamiento antialgico, algo no
habitual para este tipo de pacientes (se esperaria otro enfoque antiinflama-
torio, fisioterapia, etc.). Un fendmeno descrito en el tratamiento hiperbarico
por Fife CE et al. 2016* indica que si el grupo control estd sometido a pre-
sién, aunque sea en un ambiente de aire atmosférico, las presiones parciales
de oxigeno van a aumentar a nivel de tejido, con lo que las diferencias entre
los pacientes tratados y los controles serdn menores, ya que éstos de alguna
manera también estan tratados (el manejo del factor ciego en los controles
es un tema mayor en esta tecnologia).

Berger VW et al. en 2009, consideraron aspectos de validez externa
en este estudio, por lo que conviene hacer ciertas precisiones. En primer
lugar son pacientes jovenes, su edad media es bastante inferior a las modas
de incidencia y prevalencia de las poblaciones afectas por la patologia. En
segundo lugar hay muchas menos mujeres que hombres, a diferencia de la
situacion en la poblacién general. Los autores no discuten acerca de la selec-
cién de pacientes, pero siendo un hospital militar cabe pensar que seré per-
sonal relacionado con las fuerzas armadas, incluso mayormente militares,
poblacién en general mucho mas sana que la poblacién general. El impacto
de estos aspectos demogréaficos no se puede calcular, pero puede ser signifi-
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cativo. Asimismo no queda clara la procedencia social de los pacientes; se
puede suponer que todos tienen un traumatismo desencadenante identifica-
do (la fuente inicial es su servicio de rehabilitacion), lo que tampoco es el
caso en un porcentaje alto de la poblacién general. Se puede pensar que son
pacientes mds jévenes y mds sanos que la poblacion normalmente afecta, y
por tanto de alguna manera puede que los pacientes de este estudio, por
edad y procedencia, se hubieran podido beneficiar menos que otras subpo-
blaciones.

A efectos de validez interna no se menciona la pérdida de seguimiento,
y por tanto, el andlisis de resultados basado en «intencidn a tratar». Tampoco
hay motivos para pensar en pérdida de seguimiento de pacientes, pero en
cualquier caso es una deficiencia significativa.

Comentario final. Es un ensayo clinico pequefio, de calidad media y
que los datos que aporta pueden ser de alguna esperanza, a no ignorar, pero
no son especialmente sefialados. Esto tiene interés. Por el perfil de la pobla-
cién del estudio no se pueden hacer inferencias a la mayoria de potenciales
beneficiarios de adoptarse la técnica, que serian mujeres y mayores de 40 afios.

Reporte de casos

De los pocos casos encontrados, merece destacar que hasta la fecha, esta
indicacién no esta contemplada, como tal, por las autoridades sanitaria de
los EEUU y por tanto no consta en las referencias de la autoridad regulato-
ria de dispositivos médicos, la Food and Drug Administration (FDA), que
considera a las camaras hiperbéaricas como dispositivo («medical device») y
por tanto sujetas a la normativa «labeling».

Asimismo, no estd propuesta como indicacién por la Undersea and
Hyperbaric Medical Society (UHMS) norteamericana, la sociedad cientifica
que la autoridad sanitaria americana® considera como referente.

Tampoco estd contemplada la indicacién por el European Committee
for Hyperbaric Medicine*’, que revisa periddicamente las indicaciones y
cuya ultima conferencia de consenso (CC) al respecto ha tenido lugar en
2016°'. A pesar del nombre, las dltimas CC del ECHM siguen una metodo-
logia rigurosa en la valoracidén de la evidencia.

En la revision realizada se han encontrado una serie de casos y tres a
propdsito de un caso (que fueron incluidos, tal como se especificé en los
criterios de inclusién, en la metodologia de este documento), que también
se han incluido, detallados en el Anexo III, al no existir suficiente evidencia.

La primera publicacién® presentada por Lovisetti G et al en 1990, en
un symposium en el que los autores mencionan una mejora importante al
edema y dolor en 13 de 15 pacientes, en extremidades inferiores, con mejoras
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vasculares documentadas en 1/3 de los pacientes y 6seas en 3. La naturaleza
de la publicacién no nos permite evaluar la robustez o calidad de esta serie.

La segunda, presentada por Peach G. en 1995, se trata de un caso aisla-
do tras la formulacién de los criterios diagndsticos modernos (Budapest).
La paciente se presenta para ser atendida por una cefalea incapacitante de-
bida a la inhalacién de humo téxico (causa de la indicacién de la OH), pero
asi mismo afecta de un SDSR Tipo II/III de larga evolucién®'). Se objetivé
mejoria en la primera sesion, que aumenté en la segunda. La magnitud de la
mejoria fue de tal entidad que merecio ser publicada.

La tercera publicacion es reciente, presentada por Katznelson R, en
2016, estd bien documentada por un servicio de anestesia de un hospital
docente canadiense. Tras una fractura tibial complicada por infeccién y celu-
litis, el paciente desarrolld un SDRC Tipo 11, rebelde al tratamiento y que no
mejord con la extirpacion de la meseta tibial. Recibié un tratamiento de 15
sesiones de HBOT, objetivindose mejora en el edema, eritema y dolor ya
antes de finalizar el tratamiento. A los 6 meses habia recuperado, incluso, la
capacidad para el ejercicio deportivo moderado.

La cuarta publicacion, de Williams STB et al. en 2009, presenta tam-
bién un caso muy interesante y muy bien documentado de un paciente de 48
afios que desarrolla la enfermedad tras una artrodesis subtalar complicada
con infeccién.

En las cuatro publicaciones la magnitud e intensidad de la interven-
cion es similar (15- 19 sesiones a 2-2.5 atm).

7.3. Seguridad de las camaras hiperbaricas

Los 5 estudios incluidos no aportan datos sobre la seguridad de la HBOT.

Sin embargo, la seguridad en la utilizacion de las cdmaras hiperbéaricas
en otras patologias esta bien descrita en la literatura y en la descripcién de
la técnica hecha en la introduccién de este informe, donde se detallan los
beneficios y riesgos de la tecnologia, principalmente en buceo.

74. Aspectos organizacionales

Relacion coste/beneficio de la aplicacion oxigenoterapica hiperbarica
(HBOT)

En varios de los estudios citados encontrados, tanto relativos a SDRC, como
a otras patologias afines, los autores coinciden en destacar que la oxigena-
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cién hiperbdrica reduce de forma significativa la duracién de los tratamien-
tos cronicos como el SDRC disminuyendo los gastos farmacoldgicos y de
rehabilitacidn fisioterdpica, tanto en tratamientos domiciliarios como ingre-
sos hospitalarios, disminuyendo los dias de hospitalizacién, al acelerar la
resolucidn infecciosa y mejorar la reabsorcion del edema, consiguiendo ade-
lantar el alta médica.

El uso y eficacia del tratamiento con oxigenoterapia hiperbarica como
medida terapéutica coadyuvante en el SDSR estd establecido sobre la base
de las recomendaciones de la UHMS (Undersea and Hyperbaric Medical
Society, USA), englobada en las patologias isquémicas periféricas traumati-
cas agudas.

Los estudios de costes se valoran teniendo en cuenta los costes especi-
ficos de la técnica, la mejoria en el estado evolutivo de los pacientes, acorta-
miento de los periodos de hospitalizacion y reduccion de otros gastos por
mejoria del estado del paciente.

Los costes especificos incluyen:

1. Numero de sesiones anuales.

2. Diagnéstico, edad, origen, tipo de tratamiento, condiciones al sus-
pender el tratamiento.

3. Caracteristicas del centro: Nimero de cdmaras, costos, alquiler de
equipos.

Para el establecimiento de los componentes del costo, se ha tenido en
cuenta los siguientes elementos:

1. Personal, calificacién y nimero necesario. Remuneracion.

2. Consultas y estudios previos de la HBOT segtin la nomenclatura.

3. Amortizaciéon y mantenimiento del equipo (cdmara hiperbdrica,
compresores, secadores, paneles de control), costes de inversién y
gastos internos.

4. Materiales de consumo, fungibles y otros (filtros, mascaras, vendas,
gasas, ap0sitos, etc.)/anuales.

5. Oxigeno, medicamentos, mobiliario.

6. Gastos generales.

Los costos de la HBOT se deben expresar por:

1. Numero de pacientes por 1 plaza en cimara.

Numero de sesiones.

3. Namero de pacientes en relacién al promedio de sesiones y evolu-
cion de la terapia por cada patologia.

N
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A estos datos habria que afiadirle el andlisis de la varianza cuando
uno o mas parametros se cambian (amortizacion del equipo, consultas, es-
tudios, etc.).

De esta forma, el anélisis del coste promedio del tratamiento por pa-
ciente, considerando las indicaciones aceptadas por la European Consen-
sus Conference en HBOT Therapy (Lille, 1994)61 seria para un nimero de
15-30 sesiones de promedio, 3.168-6.336 €. Es decir el precio por sesién ven-
dria a salir por 211 euros. En Espafia, tras la adaptacion al nivel econémico/
sanitario del pafs, este precio podria rondar los 40-110 €/px/sesion.

Fundamentado en que el precio de una cdmara hiperbéarica ronda los
100.000 euros y ademads habria que formar a personal especializado para su
manejo, seria mas aconsejable la contratacién de la prestacién de servicios,
que la adquisicién de nuevos equipos.

75. Accesibilidad a la técnica

La accesibilidad al empleo de la OHB esta limitada por su baja disponibili-
dad como consecuencia del elevado coste econémico. En Espafia la mayoria
de centros con cdmaras hiperbdricas se encuentran en ciudades costeras, ya
que el uso de la OHB sigue siendo mayor en los casos de descompresion tras
la practica de buceo. No obstante, cada vez son més los centros médico-esté-
ticos que cuentan con cdmaras monoplazas, que son usadas para tratamien-
tos antienvejecimiento.

La experiencia de los centros de medicina hiperbdrica espafioles es
poco amplia aunque significativa, dado el escaso conocimiento general de
esta indicacion, a pesar de que la OHB contrarresta casi todos los mecanis-
mos fisiopatolégicos de los sindromes compartimentales.

La Consejeria de Sanidad de la Generalitat Valenciana afirma que cu-
bren la terapia hiperbdrica en toda la Comunidad, teniendo 2 unidades, una
en Alicante y otra en Castellon. S6lo en esta tltima se han atendido 50.000
casos (una media de 4.800 casos/afio).

En el Hospital Gémez Ulla (gestionado por el Ministerio de Defensa),
se atiende a pacientes derivados de la Sanidad Publica, tratando cada dia a
unos 200 pacientes y existiendo una lista de espera.

En el caso de Aragén, la inica cdmara hiperbdrica dentro de los servi-
cios de salud publicos disponible se encuentra en el Hospital General de la
Defensa (Hospital Militar) de Zaragoza.
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En Espafia, se dispone en algunas Comunidades Auténomas de Servi-
cios de Medicina Hiperbarica en Hospitales propios del SNS, pero la mayo-
ria estd en centros privados que en algunos casos estan concertados:

Comunidad Valenciana: Hospital Perpetuo Socorro (Alicante), Hospi-
tal General de Castellon (Castell6n). Cataluiia: Hospital Cruz Roja (Barce-
lona) y Hospital de Palamés (Gerona). Comunidad Andalucia: Hospital El
Angel (Malaga) y Hospital Naval (San Fernando-Cédiz). Santander: Mar-
qués de Valdecilla. Galicia: Hospital Naval de El Ferrol. Baleares: Mallorca
(Clinica Juaneda). Canarias: Hospital Clinico (Tenerife). Region de Murcia:
Hospital de la Caridad (Cartagena). Ademas hay dos hospitales militares
que cuentan con ella (Hospital Central de la Defensa Gémez Ulla y Hospi-
tal General de la Defensa de Zaragoza).

La oxigenoterapia hiperbdrica estd indicada para el tratamiento de di-
ferentes enfermedades, pero ain NO ha sido aprobado todavia por la FDA
o por Health Canada para el tratamiento de CRPS u otras condiciones de
dolor crénico.

Sin embargo, en Estados Unidos la HBOT estd reconocida por los Se-
guros Médicos Medicare como un indiscutible tratamiento reembolsable,
para las 14 «condiciones aprobadas» por la UHMS. Los médicos estadouni-
denses pueden prescribir HBOT para otras indicaciones al margen de estas
14 condiciones.

En el Reino Unido, muchas cdmaras se financian por el National Heal-
th Service, aunque algunas, como las de los «Centros de Terapia de Esclero-
sis Multiple», son sin fines de lucro.

En la pagina web de OXYNET, auspiciada por la Comunidad Econé-
mica Europea con el proyecto COST B14 y el Comité Europeo de Medicina
Hiperbarica puede consultarse un listado de cdmaras en otros paises de la
Comunidad Europea.

Algunos paises, como China, con mas de 10.000 médicos especializa-
dos en este tipo de terapia, ya lo aplican en diferentes patologias, habiendo
sido sede de Congresos Internacionales de Medicina Hiperbdrica, por el
gran interés que ha despertado en las autoridades sanitarias.
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8. Discusion

8.1. Discusion metodoldgica

Este informe se ha elaborado segtin la metodologia planteada en la Guia
para la elaboracién y adaptacién de informes rapidos de Evaluacién de Tec-
nologias Sanitarias realizado por Puiial-Riob6o J, et al. en 2016%.

Tras definir la estrategia de busqueda en las distintas bases de datos
seleccionadas aplicando filtros, fue completada con diferentes articulos en-
contrados mediante una busqueda manual y especifica de seguimiento por
internet, valorando otros articulos que sirvieron para realizar determinados
informes especificos sobre SDRC y HBOT, btisqueda que dio como resulta-
do la incorporacién de mads articulos.

8.2. Discusidn de los resultados

A efectos de valorar la evidencia en tanto que intervencién tradicionalmen-
te hay que formularse dos preguntas («<GRADE»)%: 1.°) cual es la magnitud
del beneficio que aporta este tratamiento en esta patologia, y 2.°), con qué
robustez estda medido este beneficio. Para ello se requieren datos de eficacia
comparativa de cierta entidad. Evidentemente la evidencia encontrada de
aplicacién de la oxigenoterapia hiperbarica a esta patologia es muy escasa.
Hay diversos motivos para ello, al no ser una indicacién aprobada en mu-
chos paises, y por otra parte, tampoco abundan los estudios de tratamiento
hiperbarico en general.

Los 5 estudios analizados permiten exponer que con la HBOT, aunque
dispone de evidencia escasa, se consigue una mayor y mas rapida curacion
de los pacientes con SDSR-DSR y de esta forma una mads rapida reincorpo-
racién laboral, disminuyendo el nimero de sesiones de fisioterapia y uso de
farmacos. Es decir, el uso de HBOT reduce significativamente los costes de
la Atencion Médica, disminuyendo la morbilidad y la pérdida de funcionali-
dad de los miembros afectos.

Una revision reciente de los estudios con intervencion hiperbarica rea-
lizado en la Mayo Clinic por Murad H et al. en 2014% ha encontrado eviden-
cias de entidad en 11 indicaciones, de nivel B/C segun criterios de la AHA
en las que ha podido establecer una estimacién de efecto comparativa, que
en general ha sido baja, con alguna excepcidn.
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Las evidencias encontradas no permiten realizar una estimacién cuan-
titativa del posible beneficio de la intervencién. Ni de la magnitud de las
posibles y diversas mejoras clinicas, ni del perfil de los pacientes.

Por una parte, el ensayo clinico de Kiralp MZ et al. en 2004* presenta
por una parte unos beneficios muy moderados, pero atendiendo al perfil de
los pacientes (validez externa), como edad, sexo, reclutamiento y extremi-
dad afectada hay que considerarlos con mucha cautela.

La serie de casos de Lavoseti G et al. en 1999%° fue reportada antes de
la normalizacién de los criterios diagnésticos de Budapest, y los datos que
aporta con respecto a los beneficios son de tipo cualitativo; las mejoras ob-
servadas son clinicamente importantes. Debe considerarse como indicio, y
con las cautelas de cualquier serie clinica pequeiia.

Los dos casos reportados muestran beneficios médicos claros, especial-
mente al ser la observacién de una mejora de una condicién previa del pa-
ciente tras una intervencién cuya intencion terapéutica era circunstancial e
independiente de la patologia. En ambos casos las mejoras son importantes.
Deben considerarse como indicios, y ser considerados como tales.

Nos encontramos en una situacién descrita como de evidencia muy
débil pero no inexistente para la oxigenoterapia hiperbdrica. Por otra parte,
la base evidente para la mayoria de intervenciones que se consideran stan-
dard para este sindrome es relativamente deficiente desde el punto de vista
de la epidemiologia clinica (Cochrane)®. Cabe considerar que este trata-
miento puede ser beneficioso, pero esto no estd fehacientemente estableci-
do. En si mismo cabe contemplar la situacién como una oportunidad de in-
vestigacion aplicada y de desarrollo. Hay interés cientifico en el papel de los
efectos de la oxigenoterapia a nivel molecular en el SNC, particularmente
en la modulacién de la neuro-plasticidad, y empiezan a haber datos experi-
mentales prometedores, siendo materia de investigacion activa. Asimismo
se ha constatado que la oxigenacién afecta a la modulacién del dolor, me-
diante mecanismos no bien entendidos todavia. Esto es importante de recal-
car ya que precisamente el dolor es la faceta mds incapacitante del sindro-
me, llegando en casos a ideaciones suicidas con riesgo significativo, descritas
por Lee DH et al. en 2014% y por otra parte, su tratamiento puede ser parti-
cularmente iatrogénico cuando alcanza la intervencién quiridrgica.

Segin la unanimidad de todos los autores tratados, la HBOT se trata
de una terapia segura y confiable con pocas contraindicaciones y efectos
secundarios. La contraindicacién absoluta es el neumotérax no tratado. Los
efectos secundarios no deseados son infrecuentes y leves y reversibles e in-
cluyen barotrauma del oido medio, dolor en los senos y miopia. La toxicidad
del SNSi es muy rara y no causa daflo permanente. La toxicidad pulmonar
estd relacionada con la dosis recibida y puede aparecer como tos seca, pre-
sién sobre el pecho y deterioro temporal de la funcién pulmonar. Con la
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seleccion cuidadosa de los pacientes, la educacion y los consiguientes proto-
colos de tratamiento, los efectos secundarios y las complicaciones son en
gran medida prevenibles.

Los efectos terapéuticos de la HBOT estdn basados en un aumento
suprafisiolégico de la cantidad de oxigeno disuelto transportado por la san-
gre. Segun ello, este aumento permitiria la oxigenacion de areas isquémicas
con circulacién comprometida. La HBOT activaria los mecanismos oxidan-
te-antioxidante a través de una via endotelial de 6xido nitrico (NO), que
desempeiia un papel clave, segtiin Venetsanau K et al. en 2012% en la estimu-
lacién de la secrecidon de factores de crecimiento como el factor de creci-
miento endotelial vascular, hipoxia inducible factor-1 y células madre. Por lo
tanto, se supone que al activar cascadas de transduccién de sefiales, HBOT
mediaria en la cicatrizacion de tejidos y mejoraria lesiones post-isquémicas
e inflamatorias, descrito por Thom SR.2009%. Ademéas, HBOT podria causar
un efecto analgésico inmediato y prolongado que seria iniciado y mantenido
por NO y NO-dependiente de la liberacién de opioides enddgenos, seglin
Quock LP et al. 2011; Chung E et al. 2009; Zelinski LM et al. 200947

Existe una creciente evidencia de que el HBOT disminuye el dolor en
diferentes condiciones de dolor agudo y crénico, descrito por Sutherland
AM et al. en 2015, Estudios anteriores en animales han puesto de manifies-
to el efecto analgésico causado por el HBOT, en los modelos de dolor noci-
ceptivo, inflamatorio y neuropatico descrito por Sutherland AM et al. 2015;
Wilson HD et al. 2006; Zhao BS et al. 20147>™. Esta terapia se ha utilizado
para disminuir la hiperalgesia mecanica y la inflamaciéon en un modelo de
roedores. El efecto antinociceptivo fue evidente inmediatamente después
de HBOT y se mantuvo hasta 5 horas postratamiento, segiin Wilson HD et
al. en 20067. Los tejidos inflamados han aumentado la actividad celular y
consumen maés oxigeno que los no inflamados. Se postula que las mejorias
encontradas después de la HBOT estédn relacionadas con el aumento del
suministro de oxigeno proporcionado a las células inflamadas. La hiperoxi-
genacién aumenta la produccién de ATP para las funciones celulares rela-
cionadas con la energia, previniendo el metabolismo anaerébico y la acido-
sis tisular que se ha asociado con un aumento de los comportamientos
dolorosos en modelos animales. Utilizando un modelo de dolor neuropético
de ligadura de LS5 y lesién constrictiva crénica del nervio cidtico en ratas,
seglin Thompson CD et al. en 20097 demostraron que 2 semanas de HBOT
mejoraron significativamente los niveles de dolor y la recuperacién durante
la terapia y el postratamiento. También se ha postulado que el efecto positi-
vo de la HBOT sobre la alodinia y la hiperalgesia esta relacionado con la in-
hibicion de la produccion endoneuronal de TNF-a, segtin Li F et al.en 201176

En los ensayos en seres humanos, el HBOT mejor6 las puntuaciones
de dolor y la amplitud de movimiento en pacientes con necrosis idiopatica
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de cabeza femoral descrito por Bennet M. en 201177 y dolor pélvico atenua-
do en mujeres con cistitis intersticial, segin Van Ophoven A et al. 20067. Su
influencia sobre el dolor (como el que ocurre en el SDRC) es manifiesto. Ya
que la HBOT tuvo un inicio rdpido y un efecto de larga duracién en pacien-
tes con neuralgia idiopatica del trigémino, descrito por Gu N et al. en 20127,
Schanabel A et al. en 2008 descubrieron que era un tratamiento eficaz en
cefaleas en racimos y migraiia® y fibromialgia (Kiralp MZ et al. 2009)(Efra-
ti S et al. 2015)*4,
Se ha sugerido, que el SDRC se relaciona con:

1. la disfuncién de los sistemas nerviosos central y autonémico descri-
tos por Pleger B et al. 2014; Barad MJ et al. 2014; Lee DH et
al. 201588

2. la inflamacién descrita por Schlereth T et al. 201481,

3. la disfuncién del sistema inmune descrita por Goebel A et al. 2013,
Dirckx M et al. 2015)32%,

4. la patologia microvascular que conduce a la hipoxia y la isquemia
tisular descrito por Bellingham G. A., et al. 2014, Bussa M et al.
en 2015887,

Un estudio reciente, que examiné los efectos de la HBOT en los pa-
cientes con fibromialgia, demostré que el HBOT rectifica la actividad cere-
bral anormal relacionada con el procesamiento del dolor. HBOT disminu-
yendo la hiperactividad y el flujo sanguineo en las regiones posteriores del
cerebro y la actividad elevada y el flujo sanguineo en la corteza prefrontal,
descrito por Efrati S et al. en 2015%. Es posible que mecanismos similares
hayan mediado la mejora en los sintomas de CRPS observados en los pa-
cientes afectados.

E1 SDRC es un sindrome de larga duracién resistente a la terapia mé-
dica y discapacidad. Los sintomas comienzan tras intervenciones quirirgi-
cas o fracturas, que provocan reacciones inflamatorias y cambios de neuro-
plasticidad. Tras 3 semanas de terapia con HBOT, se ha obtenido una
reduccidn significativa en la intensidad del dolor, alodinia, sintomas vaso-
motores y discapacidad del dolor, lo que permite mejorar la funcionalidad y
volver al trabajo a tiempo completo.

E1 HBOT sélo sirve cuando ya ha aparecido el SDRC. No se trata de
una terapia preventiva.

Actualmente una de las explicaciones més admitidas, sugiere que pue-
de haber un episodio periférico inicial, tal como una lesién con un proceso
de isquemia-reperfusion en el que la HBOT se habia previsto como posible
estrategia terapéutica para minimizar la lesién de isquemia / reperfusion.
Sin embargo, no ocurre asi y el Tipo I puede seguir evolucionando a pesar
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Terapia de HBOT en curso, constituyéndose como una terapia preventiva,
descrito por Willians STB et al. en 2009

Estadisticamente, de los resultados obtenidos en series de pacientes
italianos y norteamericanos tratados con HBOT pero no e afectos del
SDRC, sino de otras patologias similares, la efectividad del tratamiento, en
general, mas de un 40% de los pacientes fueron curados y un 30-40% mos-
traron una mejoria manifiesta, lo que corresponde a un 70-80% de todos los
casos descritos por Subbotina N. 2006,

La aplicacién de HBOT en pacientes afectados de SDRC no dispone
de suficientes estudios clinicos controlados aleatorizados en grandes grupos
de pacientes. Es una patologia muy comun con mayor afectaciéon en pobla-
cién relativamente joven (30-40 afios) por traumatismo previo. La experien-
cia de los especialistas en HBOT es aplicarla preferiblemente en el periodo
més préximo al trauma.

Los expertos concluyen, desde un punto de vista econdémico, que hay
evidencia de buena calidad metodoldgica (un ECCA) de uso de la HBOT
en isquemias periféricas postraumadticas agudas, ya que los mecanismos de
la accion de la HBOT son légicos y claros. Las complicaciones traen morbi-
lidad severa y son muy caros. Por eso, la aplicacion, en tiempo adecuado de
la HBOT como terapia coadyuvante, mejora los resultados terapéuticos y el
tiempo de convalecencia, reduciendo el costo final.

La terapia con oxigeno hiperbarico (HBOT) se recomienda para el
tratamiento de trauma severo de las extremidades tras intervencién quirdr-
gica previa, debido a sus efectos sobre el transporte de oxigeno periférico, la
necrosis isquémica muscular, el sindrome compartimental y la prevencién
de infecciones.

Estudios no SDRC (Fibromialgia y Sindrome compartimental
con aplastamiento)

El estudio de otras patologias diferentes al SDRC, tales como la fibromial-
gia y el Sindrome compartimental con aplastamiento, no est4 en los objeti-
vos del presente trabajo. Se incluyen algunas referencias por la similitud
existente en el proceso fisiologico de estas patologias.

De los estudios realizados por el equipo de Yildiz S y colaboradores,
que trabajaron de 2004 a 2006, con otra entidad nosoldgica, la fibromialgia,
pero que mantiene muchos paralelismos con el SDRC por la afectacién do-
lorosa que se produce y en la cual la aplicacién de la HBOT ha obtenido
buenos resultados descritos por Yildiz S et al. 2004 y 2006%+.

Segtin ellos, el dolor crénico es uno de los problemas clinicos frecuen-
temente encontrados, siendo dificil de curar. La terapia con oxigeno hiper-
barico (HBOT) ha sido indicada en sindromes de dolor crénico con resulta-
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dos prometedores. En esta revision*, se centraron en la eficacia de la HBOT
en el sindrome de fibromialgia, SDRC, sindrome de dolor miofascial, migra-
fla y cefaleas en racimos. La HBOT puede ser beneficiosa si se seleccionan
pacientes apropiados. HBOT es un método fiable de tratamiento. Sin em-
bargo, los médicos que realizan HBOT deben ser conscientes de la toxicidad
del oxigeno. Otro problema con respecto a HBOT es la escasez de centros
que lo administran. Se requiere mds investigacién enfocandose en el proto-
colo de tratamiento Optimo, la relacién costo / beneficio y la seguridad de la
técnica en el manejo del dolor crénico

El sindrome de Fibromialgia (FMS) se caracteriza por un dolor multi-
focal prolongado con alodinia generalizada/hiperalgesia (sintomas también
presentes en el SDRC). Hay varios métodos de tratamiento, pero ninguno
ha sido aprobado especificamente para esta patologia. Realizaron un estu-
dio controlado aleatorio® para evaluar el efecto de la terapia con oxigeno
hiperbarico (HBOT) en FMS (grupo HBO: n = 26, grupo de control: n = 24).
Los puntos blandos y el umbral de dolor se evaluaron antes y después de la
primera y las quince sesiones de terapia. El dolor también se puntud en una
escala analdgica visual (VAS). Hubo una reduccién significativa en los pun-
tos sensibles y puntuaciones de VAS y un aumento significativo en el umbral
de dolor del grupo HBOT después de la primera y la quince sesiones de
terapia. Hubo también una diferencia significativa entre la HBOT y los gru-
pos de control en todos los pardmetros, excepto los resultados de la VAS tras
de la primera sesién. Concluyeron que la terapia de HBOT tiene un papel
importante en el manejo de FMS.

Hasta 1996, en el Sindrome compartimental con aplastamiento, no se
habia realizado ningtin ensayo humano controlado para especificar el papel
de HBOT en el manejo de lesiones por aplastamiento. El estudio realizado
por Bouachour G et al. 1996* relata treinta y seis pacientes con lesiones por
aplastamiento se asignaron de forma aleatoria, dentro de las 24 horas des-
pués de la cirugia, al tratamiento con HBOT (sesiéon de 100% de O2 a 2,5
atmosferas absolutas durante 90 minutos, dos veces al dia durante 6 dias) o
Placebo (sesion de 21% de O2 a 1,1 atmésferas absolutas (ATA) (1 bar=
1 ATA =14.7 psi (libra por pulgada cuadrada), durante 90 minutos, dos veces
al dia, durante 6 dias). Todos los pacientes recibieron las mismas terapias
estandar (anticoagulante, antibidticos, apdsitos). Se realizaron mediciones
de la presion transcutdanea de oxigeno (PtCO2) antes (respiraciéon normal
del paciente) y durante el tratamiento (HBO o placebo) en las sesiones pri-
mera, cuarta, octava y duodécima. Los dos grupos (grupo HBO, n = 18; gru-
po placebo, n = 18) fueron similares en términos de edad; factores de riesgo;
ndmero, tipo o ubicacion de lesiones vasculares, lesiones neuroldgicas o
fracturas; y el tipo, ubicacién o momento de los procedimientos quirirgicos.
La curaciéon completa se obtuvo para 17 pacientes en el grupo HBO frente
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a 10 pacientes en el grupo placebo (p <0,01). Se realizaron nuevos procedi-
mientos quirtrgicos (como las aletas e injertos cutdneos, la cirugia vascular
o incluso la amputacién) en un paciente del grupo HBO frente a seis pacien-
tes en el grupo placebo (p <0,05). El anélisis de grupos de pacientes empa-
rejados por edad y gravedad de la lesién mostré que en el subgrupo de pa-
cientes mayores de 40 afios con lesién de tejido blando de grado III se
obtuvo cicatrizacién de siete pacientes (875%) en el grupo OHB frente a
tres pacientes 30%) en el grupo placebo (p <0,05). No se encontraron dife-
rencias significativas en la duracién de la estancia hospitalaria y el nimero
de vendajes de heridas entre los grupos. Para los pacientes con cicatrizacion
completa, los valores de PtCO2 de la extremidad traumatizada, medida en
el aire normal, aumentaron significativamente entre la primera y la duodé-
cima sesién (p <0,001). No se encontré ningiin cambio significativo en el
valor de PtCO2 para los pacientes cuya cicatrizacién fracasé. El Indice de
Perfusién Bilateral (BPI = PtCO2 de la extremidad lesionada / PtCO2 de la
extremidad no lesionada) en la primera sesién aumento6 significativamente
de 1 ata de aire a 2.5 ata O2 (p <0,05). En los pacientes con cicatrizacién
completa, el BPI fue constantemente superior a 0,9 a 2,5 ata O2 durante las
siguientes sesiones, mientras que el BPI en el aire aumentd progresivamente
entre la primera y la duodécima sesion (p <0,05), alcanzando valores norma-
les al final del periodo tratamiento.

En conclusion, este estudio muestra la eficacia de HBOT en la mejora
de la cicatrizacion de heridas y la reduccion de la cirugia repetitiva. Se cree
que HBOT es un complemento ttil en el manejo de lesiones severas (gra-
do IIT) de aplastamiento de las extremidades en pacientes mayores de 40
afios, que evite el SDRC posterior a la inmovilizacién.

8.3. Discusidn de las consideraciones
de la implementacion

Los resultados de los estudios incluidos en la revision, correspondientes a la
implementacioén de la técnica en SDRC, parecen mostrar valores de eficacia
terapéutica, a pesar de la escasa evidencia.

La eleccion de una terapia complementaria al tratamiento rehabilita-
dor podria basarse en criterios relacionados con el paciente, que imposibili-
ten de realizacion de la HBOT. También se podrian considerar otros aspec-
tos no reflejados en los estudios seleccionados, tales como costes, facilidad
de realizacién de la prueba, comodidad del paciente, etc.
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La técnica se podria implementar, si las personas del equipo que van a
trabajar en la introduccién y puesta en marcha de la técnica, se implican.
Sélo entonces funcionaria con la elaboracién, control y seguimiento de un
registro de casos etc.

Existe una capacidad ya instalada de Unidades de Oxigenoterapia Hi-
perbaricas, sobre todo en zonas costeras, que estan infrautilizadas, ya que su
fin inicial era una medida de seguridad para descompresién por buceo, pero
que podrian, légicamente, absorber la demanda para el tratamiento del
SDRC y otras patologias susceptibles de esta indicacién terapéutica, sin te-
nerse que adquirir nuevas cdmaras hiperbdricas en otras ciudades.

Por ultimo, se podrian establecer unas consideraciones:

Se ha definido la HBOT como una intervencién terapéutica con una
dimensién preventiva secundaria y/o terciaria, sin embargo la HBOT no
previene la aparicién del SDRC, al no evitar su aparicion, por lo tanto no se
trata de una terapia preventiva, sino curativa.

La HBOT se podria incluir dentro del grupo de tratamientos emergen-
tes, tal como lo hace el National Institute of Neurological Disorders and
Stroke® (NINDS), de los EEUU, parte integrante de los National Institutes
for Health (NTH).

La base de evidencias clinicas de los tratamientos considerados «stan-
dard», o de primera linea, es asimismo muy insatisfactoria desde el punto de
vista de la robustez’!, a juicio de la «Cochrane Collaboration», por la presen-
cia de efectos iatrogénicos indeseables.
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0. Conclusiones

Las principales conclusiones extraidas del andlisis de los trabajos seleccio-
nados en este informe son las siguientes:

1. El tratamiento del SDRC establecido, es multiterapéutico con tra-
tamiento del dolor, vascularizacion y rehabilitacion. La introduc-
cién de la HBOT no es una medida sustitutoria, sino una interven-
cién adicional («bonus track»), ya que en su conjunto y utilizacién
potencialmente se obtienen mejores resultados.

2. La oxigenoterapia hiperbarica (HBOT) es un tratamiento de la
SDRC seguro, no invasivo y coadyuvante a los tratamientos sinto-
maticos y rehabilitadores, con un efecto revitalizador a nivel tisular,
donde el aporte de oxigeno a la célula, es por mecanismos indepen-
dientes tanto de la hemoglobina como de la vascularizacién.

3. Excepto en las contraindicaciones absolutas descritas para recibir
tratamiento con HBOT, adoptando las precauciones necesarias en
determinadas patologias o situaciones clinicas. La HBOT es eficaz,
utilizada por manos expertas, de forma adecuada y en el momento
correcto, el margen de minimos efectos secundarios.

4. Con las evidencias disponibles no puede considerarse la oxigenote-
rapia hiperbdrica, hoy en dia, como un uinico tratamiento de prime-
ra linea para la indicaciéon del SDRC, ni cabe pensar que lo serd en
el futuro inmediato. Los indicios clinicos disponibles son muy mo-
destos, pero no deben ignorarse.

5. En el Sindrome de Dolor Regional Complejo postraumatico
(SDRC) se aplican 15 sesiones de HBOT. Tras 3 semanas de HBOT,
se ha observado que hay una reduccion apreciable del dolor, la hin-
chazén, alodinia y se producen mejorias en el rango de movimiento
de las extremidades, mejorando la reabsorcion edematosa existen-
te. Esta dosificacion es experimental y no estd validada

6. Por el curso y evolucion de la enfermedad descritas en los casos
aislados, y en la serie de casos se apunta a un posible impacto poten-
cial, no medido, pero potencialmente considerable sobre la carga de
la enfermedad. Se describié que muchos pacientes podrian volver a
trabajar en el transcurso de un afio. No es una evidencia robusta
pero potencialmente importante. En el SDRC de larga duracioén, el
tratamiento HBOT pudiera reducir de una forma significativa los
periodos de baja laboral, aumentando la eficiencia.
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7. Hace falta evidencia robusta de la eficacia especifica del HBOT so-

bre esta enfermedad combinada con otros tratamientos (estudios
prospectivos con registros de casos, bien monitorizados y controla-
dos), para definir el papel del HBOT en el tratamiento de esta pa-
tologia invalidante.

. Laverdadera respuesta al conocimiento de esta patologia se encon-

trara profundizando el conocimiento de su etiopatogenia, o sea, el
area de la investigacion bésica a nivel de tejido y sistema inmunita-
rio. La investigacion en fisiologia experimental y en modelos anima-
les empieza a mostrar, por una parte, beneficios de la oxigenotera-
pia en el tratamiento genérico del dolor por efecto sobre en SNC,y
maés especificamente sobre la neuroplasticidad. En este terreno hay
investigacion activa prometedora.

Son potencialmente ttiles y relevantes, a considerar, los hallazgos y
tratamientos con patologias donde se comparten mecanismos,como
el sindrome del dolor regional complejo.
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10. Consideraciones adicionales
y recomendaciones

Junto con los resultados de estudios similares realizados en distintos contex-

tos, la interpretacion de los mismos exige maxima prudencia a la hora de su

traslado a las recomendaciones sanitarias y de salud publica, pues ain hay un

amplio camino de investigacion a realizar. Algunos autores insisten en que a

menudo es mds adecuado «sugerir» que recomendar, debido a la debilidad de

los resultados obtenidos, tal como considerd y expuso McGregor M en 2014°L.
Consideramos importante destacar que:

e La HBOT tiene escasas contraindicaciones.

e FEsun tratamiento bien tolerado.

* Su administracién no es especialmente compleja.

¢ Econdémicamente, aunque la adquisicién de nuevos equipos si lo es,
en Espafia existe ya cierta dotaciéon de camaras hiperbdricas insta-
ladas, particularmente en las zonas costeras, por lo que su uso con-
certado no seria particularmente oneroso, pudiéndose asumir, te-
niendo en cuenta el factor coste/beneficio.

Dentro de la 16gica de considerarlo como un tratamiento emergente,
con potenciales beneficios clinicos para los pacientes, en principio su consi-
deracién ha de ser de coadyuvante, a afiadir a los abordajes establecidos. Por
la magnitud tanto de incidencia como de su prevalencia, parece pertinente
atender a las consideraciones habituales ante las denominadas «enfermeda-
des raras», categoria utilizada por las administraciones sanitarias. Esto afec-
ta a la excelencia clinica, ya que por la dispersiéon geografica de casos, sin
abordajes colaborativos es dificil acumular cierto volumen de experiencia.

Se sugiere a la las Autoridades Sanitarias:

e Considerar a la oxigenoterapia hiperbarica como tratamiento coad-
yuvante del SDRC, a nivel de tratamiento emergente y contemplar
su desarrollo, pues parece existir evidencia en otras patologias muy
similares y con parecidos sintomas.

e Mejorar la informacién epidemiolégica, mediante mecanismos co-
laborativos entre los centros clinicos y los diversos departamentos
de salud. Parte del objetivo es mejorar la calidad de los datos epide-
miolégicos y parte es aumentar la dimension de las series.
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e Explorar la creacién de un registro de casos incidentes de dmbito
estatal (nuevos casos diagnosticados y su seguimiento), que permita
acumular las experiencias de los pacientes, especialmente los de
nuevo diagndstico. Este registro ademds, también seria relevante
para licitar los potenciales beneficios de otras intervenciones emer-
gentes, o sea, que estdn siendo investigadas en situaciones experi-
mentales (ketamina, la inmunoterapia intravenosa) y los tratamien-
tos complementarios de tipo fisioterapia, o incluso psicoterapia,
coadyuvantes al tratamiento con HBOT en el SDRC.

e La puesta en marcha de tal registro implica la necesaria colabora-
cién de las administraciones publicas con las sociedades cientificas
relevantes, tanto para su protocolizacién como para su gestion.

e Considerar la creacion de un grupo de trabajo colaborativo a nivel
estatal clinico-epidemiolégico. Si se dispone de un registro robusto,
se puede hacer una serie clinica prospectiva de entidad, a un coste
bajo.

e Teniendo en cuenta las premisas anteriores, facilitar el acceso a este
tratamiento, bajo indicacion de los servicios especializados y con su
tutela y supervision, independientemente de su titularidad.

e Proponer a los responsables de la financiacion de la investigaciéon
que contemplen, a nivel apropiado, la priorizacion de los tratamien-
tos del SDRC e incluyan la facilitacién de medios y financiaciéon
para la investigacion de la oxigenoterapia, tanto clinica como expe-
rimental en el caso concreto del SDRC, articulando medios forma-
les de coordinacion, colaboracién, y seguimiento entre las partes
implicadas y facilitando el apoyo técnico institucional.

Conflictos de intereses

Todos los autores declaran que no existen conflictos de interés en la realiza-
cién de este informe.

Todos los participantes en este proyecto han cumplimentado el docu-
mento de declaracion de interés de RedETS, cuya gestion se ha realizado
conforme al procedimiento acordado por el Consejo de RedETS, siendo
AETS-ISCIII la Agencia responsable del proceso y la custodia de los docu-
mentos.
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ANEXOS

Anexo I. Camaras hiperbadricas

Figuras 2 y 3 (Camaras monoplaza)

Figuras 4 y 5 (Camaras multiplaza)
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Anexo II. Estrategia de busqueda

bibliografica en bases de datos

Tabla 1. Estrategia de busqueda en distintas bases de datos
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INAHTA
UNIVERSIDAD DE
YORK (DARE -
NHSEED)
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and Dissemination
(CRD) (Univ. York
(DARE, NHS EED,
HTA)

NICE

Web of Science
ICTRP
ClinicalTrials.gov
EuroScan

Keywords

Idiomas
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ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

— («complex regional pain syndromes»[MeSH Terms] OR
(«complex»[All Fields] AND «regional»[All Fields] AND «pain»[All
Fields] AND «syndromes»[All Fields]) OR «complex regional
pain syndromes»[All Fields] OR («complex»[All Fields] AND
«regional»[All Fields] AND «pain»[All Fields] AND «syndrome»[All
Fields]) OR «complex regional pain syndrome»[All Fields]) AND
(«<oxygen»[MeSH Terms] OR «oxygen»[All Fields])

— («complex regional pain syndromes»[MeSH Terms] OR
(«complex»[All Fields] AND «regional»[All Fields] AND «pain»[All
Fields] AND «syndromes»[All Fields]) OR «complex regional pain
syndromes»[All Fields] OR («complex»[All Fields] AND «regional»[All
Fields] AND «pain»[All Fields] AND «syndrome»[All Fields]) OR
«complex regional pain syndrome»[All Fields]) AND («hyperbaric
oxygenation»[MeSH Terms] OR («hyperbaric»[All Fields] AND
«oxygenation»[All Fields]) OR «hyperbaric oxygenation»[All Fields])

— («complex regional pain syndromes»[MeSH Terms] OR
(«complex»[All Fields] AND «regional»[All Fields] AND «pain»[All
Fields] AND «syndromes»[All Fields]) OR «complex regional pain
syndromes»[All Fields] OR («complex»[All Fields] AND «regional»[All
Fields] AND «pain»[All Fields] AND «syndrome»[All Fields]) OR
«complex regional pain syndrome»[All Fields]) AND hbot[All Fields]

UK: Complex Regional Pain Syndrome; CRPS, Reflex Sympathetic
Dystrophy; Algodystrophy, RSD, Stideck’s Syndrom, Sympathetic
Reflex Dystrophy, SRD, Siidecks disease, Stidecks Atrophy, casualgy
vs Hyperbaric oxygenotherapy (HBOT), Hyperbaric Medicine,
Neuropathic pain; Nociception; Review; Animal models; Cluster
headache; Inflammation;

ESP: Sindrome de Sideck, Algodistrofia, Distrofia Simpatico Refleja;
DSR, Algodistrofia Simpatico Refleja, Sindrome Regional Dolosoro
Complejo, SRDC;

vs Oxigenoterapia hiperbarica, Camara hiperbarica, Analgesia; Dolor
neuropatico. Nocicepcion, Inflamacion

Espafiol, francés e inglés (se eliminaron articulos en ruso y japonés,
excepto los que disponian de abstracts en inglés)

Hasta 31 de marzo de 2016
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Intervencion
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oxigeno al 100% a 2.5 atm

Comparador
15 sesiones de aire
atmosférico a 2.5 atm
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Sesion 15 y 45 dias

Caracteristicas pacientes

Sexo: m=45; =22

Edad media 29.5
intervencion
31.4 control
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enfermedad
Confirmacion precoz

(<2 meses) del diagnostico
de DSR-1, estadiaje fases
1y2.

Resultados

1. Mejora en el dolor

a la sesién 15 (23%
menor) y al dia 45 (35%

de disminucién), medida
mediante una escala visual
analdgica.

2. Mejora en flexion de
muneca.

125/100 sesion 15;
134/100 a dia 45

3. No mejoras
significativas en la
extension de muneca

4. No reduccién
significativa en la medicién
de la circunferencia de

la muneca, a efectos de
medir el edema
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SERIES DE CASOS (incluidos)

Autor. Aho Disefo n
Lovisetti y cols, 1990 Serie de 15
Lovisetti G, L. Lovisetti, A. Favelli: casos

Hyperbaric Oxygen in the Treatment

of Studeck’s Syndrome. (internet\
Temporary Internet Files\Content.
IE5\1R7J XLOE\Lovisetti.htm) Istituto

di Terapia Iperbarica; via Oltrecolle 62,
22100 Como, ltaly EUBS Proceed:

Joint Meeting on Diving and Hyperbaric
Medicine. Eds. W. Sterk and L.
Geeraedts, Amsterdam, The Netherlands
1990 Aug 11- 18: 109-113.

Peach G.1995 Reporte 1
Peach G. Hyperbaric Oxygen And de caso

The Reflex Sympathetic. Dystrophy

Syndrome: A Case Report. Undersea

& Hyperbaric Medicine. 1995; (22): 4,

407-408.
Katznelson y cols 2014 Reporte 1
Katznelson R, Segal SC, Clarke de caso

H. Successful Treatment of Lower
Limb Complex Regional Pain
Syndrome following Three Weeks of
Hyperbaric Oxygen Therapy. Pain Res
Manag. 2016; 2016:3458371. DOI:
10.1155/2016/3458371.

Williams STB y cols. 2009 Reporte 1
Williams STB, Davies A, Bryson P, de caso
Chronic Regional Pain Syndrome After

Subtalar Arthrodesis Is Not Prevented by

Early Hyperbaric Oxygen. Pain Physician

2009; 12: E335-E339 e ISSN 2150-

1149 http://www.painphysicianjournal.
com/linkout?issn=1533-

3159&vol=12&page=E335

Sexo/
Edad
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118
4%

Edad
media
44

Mujer
44 a

Varén
41 a

Varén
48 a
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Motilidad
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Cefalea
Cianosis

Dolor
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Depresion

Dolor
Infeccion
Hiperestesia
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10(2):95-100.

Yildiz S, Kiralp MZ, Akin A, Keskin |, Ay H, Dursun H, Cimsit M..
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oxygen therapy. J Int Med Res. 2004 May-Jun; 32(3):263-7.

Rommel O, Gehling M, Dertwinkel R, Witscher K, Zenz M, Malin
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Thimineur M, Sood P, Kravitz E, Gudin J, Kitaj M. Central nervous
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Causa de exclusion

No se refiere a
casos de SDRC
(Enf. autoinmune)

No se refiere a
casos de SDRC
(Cirugia plastica y
reconstructiva)

No se refiere a
casos de SDRC
(Heridas)

No se refiere a
casos de SDRC
(Sindr. doloroso
miofacial)

No se refiere a
casos de SDRC
(Fibromialgia)
No se refiere a
casos de SDRC
(Dolor crénico)

No se refiere a
casos de SDRC
(Fibromialgia)
No se refiere a
casos de SDRC
(Insuficiencia
hemisensorial)

No se refiere a
casos de SDRC
(Disfuncion medular)

No se refiere a
casos de SDRC
(Accidente
cerebrovascular
isquémico)
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Anexo V. Calidad de la evidencia y grado
de recomendacion

Debido a los estudios encontrados e incluidos no se ha podido realizar el
método GRADE, pero basdndose en los diferentes niveles de calidad de
evidencia, se puede considerar que la Evidencia es Baja.

Con respecto a la jerarquia de las variables mas relevantes como es el
dolor, se puede considerar que es importante.

Y con respecto a la variable revascularizacion se puede considerar

crucial.

GRADE: Significado de los niveles de calidad de la evidencia

Calidad de la evidencia

Alta

Moderada

Baja

Muy baja

Definicion
Hay una confianza alta en que el estimador del efecto se
encuentra muy cercano al efecto real.

Hay una confianza moderada en el estimador del efecto:
es probable que el estimador del efecto se encuentre
cercano al efecto real pero hay la posibilidad de que
existan diferencias substanciales.

La confianza en el estimador del efecto es baja: el
estimador del efecto puede ser substancialmente diferente
al efecto real.

Hay una confianza muy baja en el estimador del efecto:
es muy probable que el estimador del efecto sea
substancialmente diferente al efecto real.

GRADE: Jerarquia de las variables relevantes

1-3. NO IMPORTANTE
4-6. IMPORTANTE
(Dolor)

7-9. CRUCIAL
(Revascularizacion)

No relevante en la toma de decisiones, de menor
importancia para los pacientes.

Relevante pero no decisiva para la toma de decisiones.

Variable de resultado decisiva para la toma de decisiones
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