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Resumo

Introdução: No desporto de alta competição, a integração da medicina desportiva tornou-se vital
devido à inevitabilidade das lesões, que podem impactar profundamente tanto o atleta como a
equipa. O tempo de recuperação das lesões influencia diretamente o bem-estar físico, a trajetória
profissional do atleta e o desempenho e sucesso desportivo e financeiro da equipa.Por isso, existe
uma busca contínua por métodos inovadores para otimizar a recuperação e minimizar o tempo de
inatividade causado por lesões. Um desses métodos é a oxigenoterapia hiperbárica (OHB),
utilizada desde 1993 que envolve a administração de oxigénio próximo de 100% de forma
intermitente, dentro de uma câmara hiperbárica, geralmente entre 2 a 3 atmosferas absolutas.

Objetivos: Esta revisão bibliográfica descreve uma abordagem global da aplicabilidade e evidência
científica da oxigenoterapia hiperbárica na medicina desportiva. Considerando o interesse
crescente nesta modalidade, o desenvolvimento de vários novos para artigos científicos e a
necessidade de investigação de qualidade sobre o tema, esta revisão surge como uma forma de
refletir sobre o conhecimento até à data, centrando-se na revisão da evidência científica até à data
sobre a utilização desta técnica em lesões musculares, tendinosas, ligamentares e fraturas.

Materiais e métodos: Pesquisa bibliográfica de artigos científicos com recurso a documentos
emitidos por sociedades científicas e ao motor de pesquisa de publicações médico-científicas
Pubmed segundo a utilização das palavras-chave infracitadas, de acordo com o MeSH do Index
Medicus. A partir dos mesmos, foram selecionados e incluídos outros artigos relevantes. Foi dada
preferência aos artigos com maior número de citações e publicados após 2017, e excluídos
artigos numa língua que não a inglesa ou portuguesa. Após a leitura e análise crítica dos títulos e
abstract, foram selecionadas as publicações com maior relevância científica e atualidade, de
acordo com os objetivos propostos para esta revisão bibliográfica.

Desenvolvimento: Durante o processo de regeneração após lesão, tanto os processos
dependentes de hipóxia como os dependentes de oxigénio são essenciais para obter um processo
de cicatrização bem sucedida, assim sessões intermitentes de OHB favorecem um período de
elevados níveis de oxigénio seguidos de períodos de hipóxia relativa assegurando que todas as
fases da cicatrização ocorrem adequadamente. Os efeitos terapêuticos primários contemplam
diminuição de embolos gasosos por aumento da pressão e o aumento da pressão parcial de
oxigénio, independente do transporte por hemoglobina. Secundariamente, induzem o aumento da
síntese de fatores de crescimento, mobilização de células progenitoras da medula óssea,
ativação de neutrófilos, β-actina e S-nitrosilação, diminuição da síntese de quimiocinas por
monócitos e mudanças no pré-condicionamento isquémico.

Conclusões: Globalmente, a OHB é uma modalidade promissora de tratamento adjuvante, tendo
efeitos resultando na diminuição da inflamação patológica e edema, atenuação dos efeitos da
lesão de isquemia/reperfusão, aumento da produção e a deposição de colagénio e ainda
estimulação da neovascularização e neoangiogénese. No entanto é necessário mais investigação
com qualidade e rigor científico e procurar otimização dos protocolos que visem a utilização desta
terapia associada ao contexto desportivo.

Palavras-passe: Medicina desportiva; Oxigenação hiperbárica; Lesões Desportivas; Ortopedia;
Hiperoxia; Lesões musculares; Lesões ligamentosas; Fraturas
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Abstract

Introduction: In top-level sport, the integration of sports medicine has become vital due to the
inevitability of injuries, which can have a profound impact on both the athlete and the team. The
time it takes to recover from injuries directly influences physical well-being, the athlete's career
path and the team's sporting and financial performance and success. For this reason, there is a
continuous search for innovative methods to optimize recovery and minimize the downtime
caused by injuries. One of these methods is hyperbaric oxygen therapy (HBOT), which has been
used since 1993 and involves the intermittent administration of oxygen close to 100% in a
hyperbaric chamber, usually between 2 and 3 absolute atmospheres.

Objectives: This literature review describes a global approach to the applicability and scientific
evidence of hyperbaric oxygen therapy in sports medicine. Considering the growing interest in this
modality, the development of several new scientific articles and the need for quality research on
the subject, this review appears as a way of reflecting on the knowledge to date, focusing on the
review of scientific evidence to date on the use of this technique in muscle, tendon, ligament and
fracture injuries

Material and methods: Bibliographic research of scientific articles using documents issued by
scientific societies and the Pubmed medical-scientific publications search engine using the
keywords mentioned above, according to the MeSH of Index Medicus. From these, other relevant
articles were selected and included. Preference was given to articles with the highest number of
citations and published after 2017, and articles in a language other than English or Portuguese
were excluded. After reading and critically analyzing the titles and abstracts, the publications with
the greatest scientific relevance and topicality were selected, in line with the objectives proposed
for this literature review.

Development: During the regeneration process after injury, both hypoxia-dependent and
oxygen-dependent processes are essential to achieve a successful healing process, so intermittent
HBOT sessions favor a period of high oxygen levels followed by periods of relative hypoxia
ensuring that all phases of healing occur properly. The primary therapeutic effects include a
reduction in gas emboli due to increased pressure and an increase in the partial pressure of
oxygen, independent of hemoglobin transport. Secondarily, they induce increased synthesis of
growth factors, mobilization of bone marrow progenitor cells, activation of neutrophils, β-actin and
S-nitrosylation, decreased synthesis of chemokines by monocytes and changes in ischemic
preconditioning.

Conclusions: Overall, HBOT is a promising adjuvant treatment modality, with effects resulting in a
reduction in pathological inflammation and edema, attenuation of the effects of
ischemia/reperfusion injury, increased collagen production and deposition and stimulation of
neovascularization and neoangiogenesis. However, there is a need for more high-quality,
scientifically rigorous research and to optimize protocols aimed at using this therapy in a sports
context.

Keywords: Sports medicine; Hyperbaric oxygenation; Sports injuries; Orthopaedics; Hyperoxia;
Muscle injuries; Ligament injuries; Fractures
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Introdução

A prática desportiva é parte fundamental da história humana, evoluindo em paralelo com a
civilização e , apesar das mudanças ao longo dos séculos, a essência de ser atleta — a busca
pela vitória, superação do adversário e, ao mesmo tempo, a busca constante pela
auto-superação — permanece inalterada. Atualmente, o desporto é um setor privilegiado da
sociedade e estabelece relações estreitas com outras áreas tal como, a Economia, o Direito, as
Ciências sociais e, como não podia deixar de ser, a Medicina.

Especialmente no desporto de alta competição, a integração da medicina desportiva tornou-se
fundamental, uma vez que as lesões são uma realidade incontornável na carreira de qualquer
atleta profissional, e o tempo necessário para a recuperação pode ter um impacto profundo
tanto para o indivíduo como para o clube. A duração desta recuperação não só afeta o
bem-estar físico e a trajetória profissional do atleta, mas também influencia diretamente o
desempenho e sucesso desportivo (e financeiro) da equipa.

Por este motivo, existe uma busca contínua por formas inovadoras de otimizar a recuperação e
minimizar o tempo de inatividade causado por lesões. Uma dessas abordagens é o uso de
câmaras hiperbáricas, que se utilizam desde 1993 e estudos indicam que esta terapia pode não
só acelerar o processo de reabilitação, mas colocam também a possibilidade de que esta
poderá ajudar na performance e prevenção de lesões.

Dentro deste contexto, a oxigenoterapia hiperbárica (OHB) emergiu como um método
promissor. Segundo a Undersea and Hyperbaric medical society (UHMS) define oxigenoterapia
hiperbárico (OHB) como uma intervenção na qual o indivíduo respira oxigénio próximo de 100%
de forma intermitente, dentro de uma câmara hiperbárica que é pressurizada a mais do que a
pressão ao nível do mar, que equivale a 1 atmosfera absoluta [ATA] e corresponde a 101.325
kilopascal [kPa]. Para fins terapêuticos, o paciente deve ser submetido a uma pressão igual ou
superior a 1.4 ATA (141.86 kPa) enquanto exposto a 100%, durante 90-120 minutos. As
pressões mais frequentemente usadas e clinicamente aceites são entre 2 ATA (202.KPa) e 3
ATA (303.975 KPa).(1) A eficácia da OHB é influenciada por vários fatores, incluindo o
gradiente de difusão de pulmões hiper-oxigenados para tecidos com baixos níveis de oxigénio,
a concentração de oxigénio no sangue, conforme explicado pela Lei de Henry, e a redução no
tamanho das bolhas de ar no sangue, conforme descrito pelas leis de Boyle-Mariotte e de
Henry. (2)- A HBOT induz estados de hiperóxemia e hiperoxia independentemente do papel da
hemoglobina. A nível celular, a HBOT aumenta a produção de espécies reativas de oxigénio
(ROS) e espécies reativas de nitrogénio (RNS), que são fundamentais na síntese de vários
fatores de crescimento e citocinas que estimulam a neovasculogénese e efeitos
imunorreguladores, facilitando assim o seu impacto terapêutico. (3,4,5) (-,-,-) A HBOT também
melhora a regulação do Fator Induzível por Hipoxia (HIF) através das vias de sinalização
ROS/RNS e ERK1/2. Contudo, a produção excessiva de ROS e RNS pode levar a desequilíbrios
metabólicos, danos ao DNA, estresse oxidativo, disfunção das células endoteliais, danos
pulmonares graves e neurotoxicidade.
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Esta terapia, apesar de relativamente recente, já apresenta indicações bem estabelecidas,
apoiadas por uma fundamentada evidência científica que orientam a sua utilização na prática
médica. Nos Estados Unidos, a Administração de Alimentos e Medicamentos (FDA) delega à
Sociedade de Medicina Subaquática e Hiperbárica (UHMS) a função de estabelecer a lista de
indicações para as quais a OHB tem evidência suficiente para apoiar o seu uso. Atualmente, 14
indicações médicas foram aprovadas com oxigénio a 100% e um mínimo de 2 ATA, entre elas
embolia gasosa, doença de descompressão e cicatrização de feridas.

Por sua vez, o Comité Europeu de Medicina Hiperbárica (ECHM) aceitou 30 indicações para a
utilização desta terapia durante a 10º Conferência Europeia de Consensos de Medicina
Hiperbárica. Estas estão divididas em 3 categorias - Tipo 1, 2 e 3 - onde o Tipo 1, engloba
casos em que o uso de OHB é fortemente indicada como um método de tratamento primário e
o seu uso é suportado por evidências suficientemente fortes e, por sua vez, Tipo 3, onde a OHB
pode ser considerada como uma medida possível/opcional, mas ainda não é ainda não é
comprovada por evidência. (6) (-)

Efeitos Terapêuticos da Oxigenoterapia Hiperbárica

Os efeitos primários da Oxigenoterapia hiperbárica são justificados por dois fenômenos: o
aumento da pressão, que se traduz na redução de êmbolos gasosos e a hiperoxigenação dos
tecidos.

(a) Diminuição de bolhas de ar - O efeito inicial de pressurização permite a redução de
êmbolos gasosos por elevação da pressão hidrostática parcial de acordo com a Lei de
Boyle - que enuncia que a uma temperatura constante, a pressão absoluta e o volume de
uma certa quantidade de gás confinado são inversamente proporcionais - assim, com o
aumento da pressão existe uma diminuição concomitante do volume do êmbolo
gasoso, tal também se aplica às bolhas de nitrogénio nos vasos durante a
administração. Uma aumento dez vezes maior de oxigénio dissolvido no plasma é
observado a uma pressão de oxigénio de 2–2,5 ATA, desta forma a HBOT gera um
gradiente favorável à difusão de oxigénio para os tecidos isquémicos(7,8,9)

(b) Hiperoxigenação - Adicionalmente, a Lei de Henry, afirma que a solubilidade de um gás
em um líquido, em temperatura constante, é diretamente proporcional à pressão parcial
do gás acima do líquido. Assim, a OHB melhora absorção de oxigénio ao nível celular
em condições de hipóxia relativa, uma vez que promove o aumento da pressão parcial
de oxigénio e alcançando um aporte suficiente de oxigénio aos tecidos isquémicos de
forma independente do transporte por hemoglobina. Geralmente, um tecido saudável
em repouso, necessita de cerca de 60ml|/L de oxigénio para manter a normalidade
metabólica, sendo que tal é conseguido, sem contribuição da hemoglobina pressões de
3 ATA. (10)

Outros da OHB incluem vasoconstrição, sendo que num primeiro momento, esta contribui para
a redução do edema. Destacando que esse fenómeno leva a uma hiperoxigenação
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microcirculatória devido a: 1) a presença de oxigénio livre no plasma, progressando com mais
facilidade por tecidos hipóxicos e/ou isquémicos onde a inflamação ou alterações na
coagulação dificultam a chegada dos eritrócitos e, consequentemente, da oxigenação pela
hemoglobina; 2) ocorre um aumento na flexibilidade dos próprios eritrócitos e uma redução na
agregação plaquetária, promovendo assim uma oxigenação mais eficiente. Outros efeitos
incluem neovasculogénese, migração e proliferação de fibroblastos, morte oxidativa por
leucócitos, inibição de toxinas, sinergia antibiótica, redução da aderência leucocitária
intravascular, peroxidação lipídica. (11)

A hiperoxigenação, já mencionada anteriormente, permite um normal funcionamento do do
ciclo de Krebs, com uma produção adequada de ATP, evitando assim o metabolismo anaeróbio
e resulta num aumento da produção de espécies reativas de oxigénio (ROS) e de espécies
reativas de nitrogénio (RNS). O stress oxidativo controlado resultante, promove uma série de
modificações na transcrição de genes e estruturas celulares, bem como reparação de defeitos
em organelos e estrutura de tecidos (12) Na verdade, as ROS e as RNS atuam como
mediadores de sinalização em numerosas vias, resultando na síntese de vários fatores de
crescimento, citocinas e hormonas: (11,13,14)

Aumento da síntese de fatores de crescimento: como Fator Estromal Derivado do
Estroma-1 (SDF-1), Angiopoietina, Fator de Crescimento Básico de Fibroblastos (bFGF), Fator de
Crescimento Transformador Beta-1(TGF-β1). Estes ocorrem através da ativação do Fator
Induzível por Hipóxia-1 (HIF-1) e levam a neoangiogénese. Os Fatores Induzíveis por hipoxia,
como o HIF-1, regulam a expressão de vários genes que participam nas respostas adaptativas
à hipoxia, incluindo os que são essenciais para a angiogénese. Sob condições de hipoxemia, a
subunidade alfa do HIF é estabilizada, levando à transativação de genes essenciais para a
resposta adaptativa ao ambiente hipóxico, incluindo o Fator de Crescimento Endotelial
Vascular (VEGF), Eritropoietina (EPO) e outros fatores que contribuem para o processo de
angiogénese. Por último, estes radicais livres ativam, através de vários mecanismos, o fator de
crescimento de queratinócitos (KGF) e o fator de crescimento epidérmico (EGF), resultando na
reepitelização da ferida.

Mobilização de células progenitoras da medula óssea: sendo influenciado pela EPO e
outros mediadores induzidos pelo HIF, a medula óssea excreta células progenitoras para a
corrente sanguínea. Estas células são direcionadas para os tecidos necessitados, orientadas
por gradientes quimiotáticos produzidos por tecidos lesionados ou em hipoxemia.

Ativação de neutrófilos, β-actina e S-nitrosilação: Na resposta inflamatória há uma
ativação de neutrófilos e posterior migração para os locais de lesão, mediado por alterações na
citoarquitetura, entre as quais a β-actina, que facilita a sua mobilização. Também neste
contexto, ocorre a S-nitrosilação, uma modificação pós-traducional, que influencia a atividade
das β2 integrinas, responsáveis, entre outras, pela adesão leucocitária ao endotélio. Assim,
redução na função das β2 integrinas, diminui a adesão excessiva dos neutrófilos ao endotélio,
prevenindo a obstrução capilar e a perpetuação da resposta inflamatória, facilitando a
restauração da perfusão.
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Diminuição da síntese de quimiocinas por monócitos e mudanças no
pré-condicionamento isquémico: Em condições de hiperoxigenação há uma diminuição da
produção de quimiocinas o que se traduz numa menor inflamação local. Do mesmo modo, as
alterações do pré-condicionamento isquémico incluem uma ativação da enzima heme
oxigenase-1 (HO-1), que desempenha um papel fundamental no metabolismo do heme. Durante
stress oxidativo a expressão de HO-1 é induzida gerando três produtos principais: biliverdina,
ferro livre e monóxido de carbono que também contribuem para a regulação inflamatória local.
Outros processos com o mesmo efeito que ocorrem no pré-condicionamento isquémico são a
regulação das Proteínas de Choque Térmico (HSPs) são chaperonas moleculares que evitam a
acumulação de proteínas malformadas e protegem as células contra o stress celular. De todos
estes eventos culmina uma diminuição da resposta inflamatória local e, por consequente, uma
maior sobrevivência e regeneração tecidual.

Segurança / Efeitos Adversos

A OHB é predominantemente segura, mas existem preocupações quanto aos seus efeitos
laterais, ainda assim, quando estes ocorrem, são na sua generalidade reversíveis. Estas
reações adversas podem ser divididas de uma forma grosseira entre causados pelo aumento
da pressão ou como resultado da hyperoxia. (15)

Ao examinar os impactos provocados pela pressão devemos ter em conta espaços de ar tanto
fisiológicos como patológicos. Isso deve levar-nos a considerar o ouvido médio, os seios
nasais, bolsas de ar nos dentes após um procedimento ou derivadas de cáries e anomalias
anatómicas pulmonares.

O barotrauma do ouvido médio é um dos efeitos secundários mais comuns relatados como
resultado desta terapia, podendo provocar desde hiperemia da membrana timpânica até a sua
ruptura.(16) Dados relativos à sua incidência variam significativamente desde aproximadamente
2% até 84% em pacientes não intubados, subindo até 94% em pacientes intubados. (17,18)
Esta discrepância na incidência pode potencialmente ser explicada pela variação nos critérios
de definição de barotrauma do ouvido médio, incluindo a população de pacientes e as técnicas
de pressurização utilizadas durante a terapia e variação da educação dos paciente sobre como
equilibrar a pressão. (19) Um estudo que usou uma amostra mais significativa, apurou uma
incidência de 43%, sendo que 84% correspondem a casos pouco graves e auto-limitados e não
objetivou nenhum episódio de ruptura de membrana. (20) Sabemos que o uso de uma taxa de
descompressão adequada desempenha um papel importante no risco de barotrauma do ouvido
médio e que há um risco aumentado durante os tratamentos iniciais, mas não parece haver um
aumento de incidência associado a tratamentos prolongados (21) Outros fatores identificados
incluem intubação, infecção respiratória superior ativa, diabetes (presumivelmente devido a
neuropatia) e um histórico de malignidade de cabeça e pescoço. (22)

Pensa-se que barotrauma dos seios paranasais é o segundo efeito adverso mais comum após
o barotrauma do ouvido médio. Este é caracterizado por uma sensação de pressão, geralmente
sentida sobre os seios frontais, resultando em barosinusite, ocorrendo comumente no contexto
de infeções respiratórias superiores ou rinite alérgica, no entanto a sua incidência exata não
está bem definida. (19, 21)
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Consideremos o barotrauma dentário, em que a presença de bolsas de ar nas cavidades
dentárias pode originar uma dor intensa. A sua incidência não está definida uma vez que a
maioria dos estudos que avaliam este efeito secundário provém da medicina aeronáutica e da
medicina subaquática, mas foi relatada em 0,26–2,8% dos passageiros de aeronaves e
9,2–21,6% dos mergulhadores civis. (19,23,24)

Por último, um importante, porém raro, cenário a considerar são os casos de barotrauma
pulmonar. Este poderá ocorrer de acordo com a Lei de Boyle, uma vez que que alterações de
volume também podem ocorrer nos pulmões durante a terapia de oxigenação hiperbárica se for
criado um sistema fechado. Não é expectável que tal ocorra em pulmões ditos normais e glote
aberta, no entanto, existe um potencial para barotrauma pulmonar em pacientes com risco de
air trapping durante a descompressão, como aqueles com asma ou doença pulmonar obstrutiva
crónica (COPD) ativa, obstrução de muco e doença pulmonar enfisematosa, podendo culminar
em situações mais graves como pneumomediastino, pneumotórax ou embolia gasosa. (19)

Em adição a estes efeitos causados por pressão, outros resultantes do aumento da
hiperoxigenação podem ocorrer. Ao aumentar a fração inspirada de oxigénio num ambiente
pressurizado, obtém-se tensões de oxigênio arterial de mais de 2.000 mmHg e bem como,
concentrações de oxigênio nos tecidos entre 200 e 400 mmHg, e possivelmente mais. (25)
Concomitantemente há uma maior produção de espécies reativas de oxigénio (ROS) e, como
abordado anteriormente, benefícios terapêuticos são atingidos através de stress oxidativo
controlado, no entanto, quando esse limiar é ultrapassado, estamos sujeitos ao risco de
intoxicação.

A consequência mais comum, ainda que rara, desse acontecimento é a toxicidade de oxigénio
no sistema nervoso central, que se manifesta geralmente por convulsões. No entanto pode
expressar-se sob a forma de como alterações visuais, zumbido, náuseas, espasmos
musculares, ansiedade, confusão e tontura, podendo culminar em convulsões. (21) Estudos
sugerem que a probabilidade é aproximadamente de 1 em cada 2.000 a 3.000 procedimentos e
entre os fatores de risco identificados estão uma taxa de pressurização desadequada,
acumulação de dióxido de carbono, hipoglicemia, tumores cerebrais entre outros. (26)

A toxicidade pulmonar do oxigênio, por sua vez, não é previsível para indicações eletivas
comuns no entanto deve ser considerada em tratamento prolongados uma vez que a
exposição, leva progressivamente a efeitos tóxicos à medida que a duração da exposição,
tanto à fração inspirada de oxigênio (FiO2) como à pressão parcial de oxigênio (pO2)
aumentam. Sintomas incluem manifestações exsudativas agudas (edema, hemorragia e
destruição celular) e manifestações proliferativas subagudas (fibrose e hiperplasia) e resolvem
rapidamente assim que a exposição é cessada. (21)

Posto isto, seria prudente avaliar os pacientes, procurando detectar possíveis condições que
aumentem o risco de complicações antes de começar o tratamento com a HBO.
Porém, atualmente, ainda que seja uma terapia utilizada com relativa frequência na prática
médica, os dados sobre complicações durante o tratamento são escassos, especialmente em
casos de uso prolongado em comparação com sessões isoladas. Ademais, a generalidade
destes efeitos foram objetivados em modelos animais, sendo pertinente conduzir estudos
complementares para aferir o impacto concreto em pacientes.
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Aplicação da Medicina Hiperbárica nas lesões desportivas

A lesão desportiva pode ser, de forma simplista, descrita como sendo uma lesão resultante da
prática desportiva nas suas várias vertentes, desde o desporto recreativo até ao desporto
profissional. O princípio básico do treino é que o corpo reage de uma forma previsível a uma
determinada carga de treino, com uma adaptação específica dos tecidos. Se a carga de treino
exceder a capacidade de adaptação dos tecidos, a lesão pode surgir.

Assumindo uma perfusão normal, os tecidos necessitam de 60 ml de oxigénio por litro para
manter um metabolismo celular adequado em repouso (Leach & Treacher, 1998). Em situações
de elevada demanda metabólica ou de comprometimento da entrega de oxigénio devido a
danos vasculares, os níveis de oxigénio no sangue diminuem, enquanto a necessidade global
de oxigénio aumenta. Sendo que, num ambiente normobárica, o tratamento com 100% de
oxigénio resulta numa concentração máxima de cerca de 15 ml de O2 dissolvido por litro de
sangue, valor que pode ser insuficiente para suprir as exigências do organismo. A 3 ATA, o uso
de 100% de oxigénio eleva esta concentração para aproximadamente 60 ml/L, providenciando
oxigénio suficiente para satisfazer a maioria das necessidades tecidulares. (27)

A OHB tem sido sugerida como um meio de tratamento - primário ou adjuvante - pelos seus
potenciais efeitos na recuperação acelerada de lesões, especialmente entre atletas
profissionais e clubes com capacidade financeira substancial (16) De momento não há dados
suficientes para que o uso de HBO em lesões desportivas constitua uma indicação clínica e os
estudos realizados até à data não forneceram provas conclusivas que justifiquem o uso
rotineiro da HBOT nestes casos. No entanto, muitos dos seus efeitos terapêuticos estudados
poderão ser aplicados nestas lesões e possivelmente acelerar o processo de recuperação.

Essencialmente, a OHB opera através de mecanismos primários (diretos) e secundários
(indiretos) como referido anteriormente. (17) A ação primária está associada à elevada pressão
imposta e à hiperóxia, resultando num aumento da entrega e pressão parcial de oxigénio, que
reduz a inflamação e promove respostas antimicrobianas a nível celular (-). Desta forma, ao
normalizar os níveis de oxigénio em tecidos isquémicos ou hipóxicos, a HBOT restaura e
potencia os processos metabólicos dependentes de oxigénio, tais como a atividade dos
fibroblastos e osteoclastos, a acidose metabólica e a fagocitose. Assim, lesões
musculoesqueléticas e outras patologias decorrentes da privação de oxigénio podem beneficiar
diretamente da OHB, que oferece efeitos prolongados.

Lesões musculares

As lesões (exceto na cartilagem) seguem um padrão relativamente constante e organizado. De
uma forma simplista este processo, que se inicia-se após a lesão, desencadeia um
recrutamento e mobilização de células estaminais, que se diferenciam de acordo com o local e
microambiente da lesão, dando continuação à reparação tecidual. Tipicamente, este processo
de cicatrização é categorizado em três fases distintas: inflamatória, proliferativa e de
remodelação, tendo o oxigénio um papel fundamental em cada uma delas.

6



Oxigenoterapia Hiperbárica no Contexto da Medicina Desportiva

Durante a fase inflamatória do processo de cicatrização, inclui a produção e libertação de
citocinas inflamatórias, aumento da permeabilidade vascular, migração de neutrófilos e edema.
No contexto da lesão, o consumo do mesmo pelas células afetada e pelos leucócitos à maior
atividade da NAD(P)H oxidase (NOX). Ao mesmo tempo, o edema aumenta a distância de
difusão do oxigénio, ao mesmo tempo que a vascularização comprometida ao redor do local da
lesão reduz o fornecimento de oxigénio, levando a hipóxia. Durante a hipóxia, as espécies
reativas de oxigénio (ROS) atuam como importantes moléculas sinalizadoras para a indução de
várias respostas celulares (28)(-). Estas, além de promover a destruição de patogénios, atuam
como segundos mensageiros, levando à ativação do fator nuclear-kappa B (NF-κB) e,
consequentemente, à indução de diferentes mediadores para o recrutamento e ativação de
neutrófilos, macrófagos e fibroblastos. (29) Entre esses mediadores, os fatores de crescimento
e as citocinas, como TGF-β, VEGF e o fator de necrose tumoral-α (TNF-α), são importantes para
o processo de cicatrização (30) (-). Outro importante mecanismo envolvido é a ativação do
Fator Induzível por Hipoxia-1 (HIF-1). Este fator, como referido anteriormente, desencadeia a
expressão de vários genes relacionados com a cicatrização, incluindo citocinas e fatores de
crescimento que promovem a angiogénese, vasculogénese e o recrutamento de células
inflamatórias. Resumindo, o equilíbrio delicado entre ROS, NF-κB e HIF-1 regula as fases
inflamatória e proliferativa do processo de cicatrização.

Ainda que estes processos sejam promovidos pela hipóxia decorrente da lesão, não podem ser
mantidos adequadamente, sem o devido aporte de oxigénio. Assim, a administração de
oxigénio através da terapia de oxigénio hiperbárico (HBOT), sem aumentar a dilatação e
permeabilidade vascular, pode, hipoteticamente, reduzir simultaneamente o edema e a hipoxia.
Sob o efeito da HBOT, a transição de um estado inflamatório para um estado proliferativo é
acelerada. Esta transição acelerada foi evidenciada pelo aumento do número de macrófagos
M2 anti-inflamatórios, em comparação com os macrófagos M1 pró-inflamatórios, no estudo de
Oyaizu et al. Demonstrou-se que a HBOT acelera a diferenciação dos macrófagos M1 migrados
para macrófagos M2 na fase inicial do período de cicatrização. (31)(-)

Na fase proliferativa da reabilitação muscular após uma lesão envolve processos moleculares
e celulares que visam a regeneração e reparação do tecido danificado. As células estaminais
musculares, conhecidas como células satélite, são ativadas e proliferam-se, dando origem a
mioblastos que se diferenciam e fundem para formar novas fibras musculares. Este processo é
regulado por várias vias sinalizadoras, como IL-6/STAT3, Notch e Wnt/β-catenina. (32) A
angiogénese, essencial para fornecer nutrientes e oxigénio ao tecido em reparação, é
promovida pela via VEGF/VEGFR, enquanto o fator induzível por hipoxia (HIF-1α) regula a
expressão de VEGF em resposta a baixos níveis de oxigénio.Os fibroblastos proliferam e
sintetizam colagénio e outros componentes da matriz extracelular para fornecer suporte
estrutural ao músculo regenerado. Vias como TGF-β/Smad e PDGF estimulam a proliferação de
fibroblastos e a síntese de colagénio.

Além disso, a modulação imunológica desempenha um papel fundamental. A mudança do
fenótipo dos macrófagos de pró-inflamatórios (M1) para anti-inflamatórios (M2) contribui para
a resolução da inflamação e estimula a regeneração muscular. A interleucina-10 (IL-10) e o
TGF-β promovem esta mudança para o fenótipo M2.
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Estudos anteriores demonstraram que a terapia de oxigénio hiperbárico (HBOT) promove um
maior número de células satélite proliferantes, diferenciadoras e em estado de quiescência, que
serão reservadas para a próxima lesão. Uma das importantes conclusões do estudo de Oyaizu
e colegas (31) é que a HBOT acelerou os processos de regeneração, incluindo a proliferação de
células satélite (células estaminais residentes), melhorando a regeneração das fibras
musculares e a força. Chaillou et al. mostraram que a atividade miogénica das células satélite
pode ser comprometida num ambiente hipóxico (33). Macrófagos, neutrófilos e células satélite
em músculos lesionados libertam interleucina-6 (IL-6); a IL-6 está envolvida na via IL-6/STAT3,
que aumenta a expressão dos genes necessários para a proliferação de células satélite e
diferenciação para linhagens de mioblastos. Um estudo sobre a HBOT em modelos animais
mostrou uma ativação mais precoce da via IL-6/STAT3 em comparação com os seus pares no
grupo de controlo (31).

Na fase de remodelação, o tecido é gradualmente substituído ao longo de muitas horas,
utilizando o fornecimento de oxigénio dos vasos sanguíneos já incorporados na organização
(exceto cartilagem) do sistema musculoesquelético.Nesta etapa, o oxigénio regula a função
dos fibroblastos no local da ferida. A substituição progressiva do colagénio provisório (tipo III)
para colagénio tipo I é mediada pela atividade dependente de ATP dos fibroblastos. As
metaloproteinases da matriz (MMPs) e os inibidores teciduais das metaloproteinases (TIMPs),
libertados por macrófagos, células endoteliais e fibroblastos, num processo dependente de
oxigénio, são também críticos para a renovação do colagénio. (34)(-) O oxigénio é também
necessário nas etapas finais da síntese de colagénio, ativando a hidroxilação de prolina e lisina
e atua como cofator na ligação cruzada do colagénio através de reações de oxidação e
glicosilação. Estes eventos coordenados pelo oxigénio são importantes para garantir uma
cicatrização adequada de facto, foi demonstrado que a hipoxia severa causa apoptose de
fibroblastos do ligamento cruzado anterior (LCA) através da ativação do HIF-1 (35)(-,-).
Caso a lesão seja pequena, o tecido pode ser recuperado com uma organização quase perfeita,
por outro lado, danos de maiores dimensões podem dar origem a cicatrizes (constituídas
principalmente por colagénio) em vez de uma recuperação do tecido original.
Consequentemente, este colagénio poderá tornar-se excessivamente rígido no caso da
reparação muscular ineficaz, ou excessivamente laxo no caso da reparação ligamentar. A OHB
pode representar uma estratégia para reverter este efeito, modulando as respostas
sinalizadoras que compõem este processo, através de um eficiente fornecimento de oxigénio.

A oxigenoterapia hiperbárica (HBOT) pode potenciar o transporte ativo de antibióticos para
dentro das células bacterianas, ao mesmo tempo que inibe a produção de toxinas bacterianas e
aumenta a geração de espécies reativas de oxigénio (ROS), um mecanismo crucial para
eliminar potenciais patogénios (36)(-). Portanto, a HBOT pode oferecer um benefício adicional a
pacientes submetidos a cirurgias reconstrutivas do joelho, maximizando a eficácia dos
antibióticos administrados e reduzindo o risco de infeções pós-operatórias. Neste contexto,
Yamada et al. (37)(-) relataram uma taxa de infeção de zero por cento no grupo submetido à
oxigenoterapia hiperbárica (HBOT), em comparação com 46% nos pacientes do grupo de
controle (P = 0,003). Por outro lado, Millar et al. (38)(-) não encontraram diferenças
estatisticamente significativas nas taxas de infeções agudas entre o grupo tratado com HBOT
(22%) e o grupo de controlo (32%) na avaliação aos 14 dias. Resultados semelhantes foram
observados na avaliação aos 12 meses para a incidência de infeções profundas (8% vs. 15%,
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respetivamente).

Adicionalmente, Yamamoto et al. (39) mostraram também que a HBO promove a formação
precoce de vasos sanguíneos e a cicatrização muscular após contusão experimental em ratos,
promovendo a angiogénese através da produção de NO•. A HBO aumentou significativamente
os níveis de NO3-, VEGF e bFGF, e estabilizou o HIF1α em 1 dia. Além disso, a administração de
um inibidor de ROS, a N-acetilcisteína (NAC), ou do inibidor de NOS (L-NAME) antes da HBO,
suprimiu a angiogénese e a regeneração muscular. Um estudo de contusão muscular mostrou
que uma única sessão de HBOT reduziu drasticamente a hipóxia e restaurou a oxigenação do
tecido para níveis pré-lesão 3 horas após o final da sessão, mantendo-se elevada até 30 horas
após a contusão. (31)

Assim, as lesões musculoesqueléticas e outras patologias resultantes da privação de oxigénio
podem beneficiar diretamente da HBOT, proporcionando efeitos mais duradouros. O número
crescente de estudos in vitro e em animais destaca a necessidade de orientação para futuras
pesquisas que abordem as lacunas na literatura existente sobre o tema.

Lesões tendinosas e ligamentares

As lacerações de tendões e ligamentos são lesões comuns, frequentemente associadas a
lesões traumáticas extrínsecas. No contexto desportivo, porém, estas lesões relacionam-se
com mais frequência com movimentos rápidos de aceleração/desaceleração. (40) Os tendões
são constituídos por 55-70% de água e a matriz extracelular é constituída principalmente por
fibras de colagénio de tipo I alinhadas e quantidades menores de fibromodulina, decorina,
elastina e biglicano. (41) Este tipo de tecidos são reparados através de um processo em que o
defeito é preenchido com tecido fibroso e não através da regeneração de tecidos. Aquando a
lesão aguda, a cicatrização inicia seguindo cronologicamente três fases: inflamação,
proliferação e remodelação. Apesar de haver uma sobreposição entre elas, estas distinguem-se
por mecanismos celulares e perfis de citocinas diferentes. (42)

Nesta fase inicial há a formação de um hematoma, a ativação de células inflamatórias e
proliferação celular no local. Assim, as plaquetas e células do coágulo secretam, entre outros, o
fator de crescimento transformador-β (TGF-β), do fator de crescimento semelhante à insulina-I
(IGF-I) e do fator de crescimento derivado das plaquetas (PDGF) originando inflamção local e
levando ao recrutamento de neutrófilos e macrófagos que fagocitam o material necrótico. O
TGF-β é responsável pelo controlo da atividade da proteinase, promovendo a síntese de
colagénio e, eventualmente, o recrutamento de fibroblastos, que ocorre cerca de 2 dias após
lesão aguda, dando início à fase proliferativa. Igualmente, o IGF-I estimula a produção de matriz
extracelular e participa no recrutamento de fibroblastos. Por sua vez, PDGF aumenta a síntese
de ADN e de proteínas e, consequentemente, a expressão de outros factores de crescimento
que atuam sinergicamente para iniciar o processo de cicatrização (43)

A fase proliferativa é caracterizada pela expansão da MEC, aumento da celularidade e
deposição de cicatriz fibrovascular pelos fibroblastos. Nesta etapa, a expressão de IGF-I e
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TGF-β permanece elevada e a expressão do fator básico de crescimento dos fibroblastos
(bFGF) é máxima com o objetivo de potenciar a angiogénese e a proliferação celular, a par com
o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF). A síntese de colagénio é um processo
altamente dependente do oxigénio, o que explica a importância das acções angiogénicas
sinérgicas do bFGF e do VEGF nesta fase da cicatrização em que ocorre formação de tecido
fibroso com uma elevada proporção de colagénio de tipo III (44)

Durante a fase de remodelação, ocorre gradualmente uma diminuição da celularidade e um
aumento de matriz fibrosa, observando-se uma grande diminuição nas concentrações de
glicosaminoglicanos e um aumento da proporção de colagénio de tipo I. Eventualmente, as
fibras de colagénio e os tenócitos alinham-se com a direção da tensão para aumentar a
resistência à tração do tendão reparado. Nesta fase há também um aumento da ação das
colagenases que ajuda à reabsorção do colagénio de tipo III e à sua substituição por colagénio
de tipo I, uma vez que este tem mais ligações cruzadas e maior resistência à tração. (45--) Após
a lesão, este processo prolonga-se no tempo, contudo o novo tecido não tem as características
biomecânicas, bioquímicas e estruturais naturais do tecido original. De notar que a maioria dos
tendões e ligamentos vascularizados tem capacidade de cicatrizar espontaneamente e manter
este processo de remodelação ao longo do tempo, no entanto, quando a rotura ocorre em
locais avasculares, como por exemplo, a coifa dos rotadores ou ligamentos intra-articulares,
esta capacidade está comprometida.(46)

A maior parte da investigação sobre a oxigenoterapia hiperbárica (OTH) e as lesões dos
tendinosas e ligamentares encontra-se atualmente na fase pré-clínica. Quando administrada
num modelo de tendinopatia em coelhos, a OTH melhorou significativamente a condição. A
HBOT foi administrada a uma pressão de 2,5 atmosferas absolutas (ATA) durante 30 dias. Os
resultados mostraram um aumento da concentração de hidroxiprolina, uma diminuição da
infiltração de células mononucleares, da neoangiogénese e do alinhamento das fibras de
colagénio. Para além disso, a capacidade de carga biomecânica do tendão aumentou 34,8%
depois de receber OTHB, em comparação com o grupo que recebeu tratamento com ar
normobárico. (47)

Estudos adicionais em ratos examinaram os efeitos da oxigenoterapia hiperbárica (HBO) na
expressão dos genes do procolagénio, das metaloproteinases da matriz (MMPs) e do inibidor
tecidular das metaloproteinases (TIMPs) em relação à cicatrização de rupturas dos ligamentos
colaterais mediais (LCM) e dos ligamentos cruzados anteriores (LCA) em ratos. Em conclusão,
a expressão do procolagénio tipo I em todos os grupos foi significativamente mais elevada
após a utilização desta terapia do que no grupo de controlo. Para além disso, a expressão do
gene do inibidor tecidular da metaloproteinase no grupo LCA foi consideravelmente mais
elevada do que no grupo LCM, e o grupo LCM apresentou uma maior formação de tecido
cicatricial macroscópico. Além disso, os resultados da reação em cadeia da polimerase de
transcrição reversa indicaram que, no contexto da rutura do LCA, esta terapia aumenta as
actividades dos inibidores tecidulares das metaloproteinases, o que, por sua vez, promove a
síntese de proteínas estruturais e inibe os processos degradativos. Estes resultados mostram
que a terapia hiperbárica pode ser usada como terapia adjuvante à cirurgia para melhorar a
qualidade da cicatrização e minimizar a duração da recuperação, mesmo quando a união física
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do ligamento não foi alcançada apenas com o seu uso. (48)

Yeh et al, por outro lado, utilizaram a oxigenoterapia hiperbárica como terapia adjuvante após a
reconstrução do LCA em coelhos.Os resultados experimentais indicaram que um número
significativamente maior de fibras de Sharpey conectou a fibrocartilagem recém-formada ao
enxerto no grupo submetido à oxigenoterapia hiperbárica, em comparação com o grupo de
controlo. Além disso, aumentou a neovascularização, formação de osso trabecular e melhorou
a incorporação da interface progressiva entre o excerto de tensão e osso. A análise
biomecânica revelou também uma força máxima de tração superior à do grupo de controlo.
(49)

Ademais, um estudo que combinou o uso de oxigenoterapia hiperbárica e do fator de
crescimento derivado de plaquetas-BB (PDGF-BB) em LCM, demonstrou também uma
diminuição na proporção de colagénio tipo III/colagénio tipo I, apoiando a hipótese de que
fibrilas de colagénio mecanicamente mais fortes são induzidas pela oxigenoterapia
hiperbárica.(50)

Até há data, apenas três ensaios clínicos foram realizados em humanos para aferir a eficácia
da OHB em lesões ligamentares, no entanto os seus resultados são inconclusivos, tanto por
problemas metodológicos como por uso de amostras reduzidas.

Porém, um destes estudos observou que, às 72h da lesão, eram reconhecidos efeitos positivos
pelo uso da OHB, incluindo diminuição da dor e volume de edema no joelho. Seis semanas após
a lesão também apresentavam uma maior amplitude de movimento e melhoria na flexão
máxima do joelho. (51)

Além disso, jogadores de râguebi profissionais e semiprofissionais com lesão de MCL grau II
tratados com HBOT a 2,8 ATA, 1 hora por dia durante 5 dias, apresentaram menos dor ao
caminhar e correr imediatamente após as sessões de HBOT e um tempo reduzido para retomar
à competição, em comparação com o grupo de controlo. (52)

Fraturas

Ao contrário de outros tecidos, a maioria das lesões ósseas (fracturas) cicatriza sem a
formação de tecido cicatricial, o que significa que o tecido é regenerado com as suas
propriedades pré-existentes, sendo o osso recém-formado eventualmente indistinguível do
osso adjacente não lesionado. Contudo, há casos em que este processo de regeneração é
prejudicado e pode originar consolidação tardia ou a não consolidação da fratura. (53) Em
especial, o tratamento das fracturas de ossos longos é desafiante uma vez que o risco
complicações de consolidação (ou seja, não união, má união e união retardada) permanece
relativamente elevado, sendo descrito uma taxa de complicações de 5–12% (54)

A reparação óssea ocorre principalmente por dois mecanismos, a remodelação direta em que
ocorre formação mínima de calo ósseo, e a remodelação indireta com formação de calo
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através de uma combinação entre ossificação intramembranosa e endocondral, sendo a última
mais prevalente na consolidação de fraturas. De notar que no primeiro caso, é necessária uma
fixação rígida da lesão uma vez que pode ocorrer na ausência completa de movimento,
enquanto que na remodelação indireta, ou secundária, beneficia de mobilização relativa para a
formação de calo ósseo. (55) Como observado nos outros tipos de lesões abordados
anteriormente, o processo é constituído por três fases que se sobrepõem entre si, inflamação,
renovação e remodelação

Após a lesão inicia-se a fase inflamatória dando início a uma rede intrincada de sinais
pró-inflamatórios e fatores de crescimento, havendo um aumento significativo de várias
moléculas inflamatórias como como o fator de necrose tumoral-α (TNFα) e a interleucina-1
(IL-1), IL-6, IL-11 e IL-18. Ocorre também recrutamento celular de os neutrófilos
polimorfonucleares (PMNs) e os macrófagos. (56) Como consequência das lesões vasculares
há uma indução da plaquetas produção de fator de crescimento derivado das plaquetas (PDGF)
e o fator de crescimento transformador-b1 (TGF-b1), outros factores são também libertados
pelos macrófagos recrutados, formando o hematoma inicial. Adicionalmente, os danos da
vasculatura e medula óssea facilitam o influxo de células estaminais mesenquimais (MSC)
primitivas para o local da fratura que mais tarde, durante a fase de renovação, sofrem
diferenciação. A caraterística mais importante desta fase é a ausência de mediadores
inflamatórios e é durante este período que ocorre a diferenciação dos osteoblastos para dar
início à ossificação intramembranosa localmente, tal ocorre cerca de 7-10 dias após o evento
agudo. A formação de osso endocondral é induzida pela sinalização através de BMPs, TGF-2 e
-3 no calo cartilaginoso. No final desta fase, a cartilagem formada calcifica-se e é substituída
por osso tecido. (57)

A remodelação após a reparação de uma fratura implica a substituição do novo osso esponjoso
por osso lamelar, controlado pelo equilíbrio entre os osteoblastos formação de osso) e
osteoclastos (reabsorção óssea) recém diferenciados. A osteopontina medeia a ancoragem
dos osteoclastos à matriz óssea para reabsorção durante a remodelação.18 Em geral, a fase de
remodelação ocorre gradualmente em resposta à carga mecânica e pode durar até vários anos.
Além disso, sugere-se que a hormona do crescimento e a hormona paratiroide são também os
principais intervenientes nesta fase, contribuindo para o aumento da velocidade de cicatrização
e para o fortalecimento do calo da fratura. (58)

Foi observado em culturas celulares e monócitos de sangue periférico humano, o efeito da
oxigenoterapia hiperbárica na atividade osteoclástica. Esta diminuiu significativamente a
formação de osteoclastos e a reabsorção óssea induzidas pelo ligando do receptor ativador do
fator nuclear kappa-B (RANKL), um regulador central do metabolismo ósseo. A ação supressora
da oxigenoterapia hiperbárica foi mediada, pelo menos em parte, pela inibição da expressão do
mRNA e proteína do fator induzido por hipóxia 1-alfa (HIF-1α) e pela redução da expressão do
fator nuclear de células T ativadas citoplasmáticas 1 (NFATc1) e da proteína transmembranar
específica de células dendríticas (Dc-STAMP), ambos envolvidos na diferenciação e
desenvolvimento dos osteoclastos. (59)

Noutro estudo objetivou-se que a oxigenoterapia hiperbárica ajudou a proliferar osteoblastos
em repouso após 3 dias de tratamento, aumentando significativamente a expressão de mRNA
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do fator de crescimento de fibroblastos (FGF)-2 e os níveis de proteínas que regulam a
sobrevivência, proliferação e diferenciação de osteoblastos. Em ratos, foi estudado o efeito da
oxigenoterapia hiperbárica na via de sinalização de JNK induzida por stress. Nesse sentido
induziu-se a inflamação através da administração de IL-1β, que levou ao aumento da expressão
de JNK e c-Jun. Mais tarde conclui-se que tanto o tratamento com um inibidor seletivo de JNK,
como a terapia com oxigenoterapia hiperbárica reduziram essa expressão, realçando a
capacidade de regulação desta técnica. (60)

Igualmente, num modelo animal de cicatrização óssea com coelhos, a oxigenoterapia
hiperbárica aumentou a expressão de fatores de transcrição essencial para a diferenciação de
osteoblastos e maturação de condrócitos. Consequentemente, o tratamento com
oxigenoterapia hiperbárica resultou na diferenciação osteogénica de células estaminais
mesenquimais, conforme documentado por métodos de coloração específicos. Além disso, a
oxigenoterapia hiperbárica reduziu a expressão de glicogénio sintetase quinase-3 (GSK-3β),
cuja superexpressão causa perda de massa óssea. Adicionalmente, a oxigenoterapia
hiperbárica aumentou a atividade da fosfatase alcalina e a deposição de cálcio. (61)

Atesalp et al. trataram dois dos seus pacientes com reinfeção após o tratamento de uma
não-união infetada ter sido gerida com sucesso com OHB. No estudo conduzido por Atesalp et
al. (1998), avaliou-se a eficácia desta terapia no tratamento de pseudoartrose infetada da tíbia.
No grupo tratado com HBO, verificou-se uma resolução completa da infeção em todos os
pacientes, com consolidação óssea bem-sucedida em 87,5% dos casos. Por outro lado, no
grupo de controlo, apenas 50% dos pacientes tiveram resolução completa da infeção, e a taxa
de consolidação óssea foi significativamente menor. Os pacientes tratados com HBOT também
apresentaram uma recuperação funcional mais rápida e uma redução na necessidade de
múltiplas intervenções cirúrgicas.(62)

Rollo et al. demonstraram a eficácia da OHB (20 sessões de OTH ao longo de
aproximadamente 20 dias em 4 semanas) no tratamento da osteomielite pós-traumática do
fémur e da tíbia. A taxa de resolução completa da osteomielite foi de 89,36%, sem recorrências
durante um acompanhamento médio de 24 meses. Além disso, a HBOT facilitou a remoção dos
fixadores externos após a resolução da infeção e melhorou significativamente a função
musculoesquelética, mostrando que esta terapia pode ser usada como um acelerador uma vez
que permite uma cicatrização mais rápida do osso regenerado, traduzido neste tudo com a
remoção do fixador externo. (63).

Um outro estudo recente que incidiu principalmente em animais [51] mostrou como o HBO
melhorou a estrutura óssea. De acordo com os resultados, o oxigénio hiperbárico moderado (a
1,3 ATA e 40% de oxigénio) pode ser capaz de prevenir a perda óssea de osso cortical e
trabecular, inibindo os osteoclastos e promovendo a formação óssea, enquanto reduz a
produção de esclerostina. A esclerostina derivada dos osteócitos é um regulador negativo do
desenvolvimento ósseo que impede a produção de osso novo (64).

A terapia ultra-precoce com HBO após laminectomia e transecção da medula espinal (HBO
incorporada 3 h após a lesão) melhorou a massa óssea e impediu a reabsorção óssea em ratos,
aumentando a síntese de péptidos relacionados com o gene da calcitonina, promovendo assim
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a formação de osso femoral. Estes resultados são relatados em experiências realizadas por Liu
et al. Os resultados foram o aumento da flexibilidade e da dureza do osso. (65,66)

Assim podemos concluir que os benefícios da OHB na preservação da estrutura óssea e na
prevenção da osteoporose e das fracturas foram apoiados por investigações recentes.

Performance psicomotora

A sincronização da atividade motora com processos sensoriais ou cognitivos é conhecida como
desempenho psicomotor. Este está ligado a uma capacidade subjacente de responder a
estímulos ambientais e desenvolve-se através da aprendizagem e da experiência numa
variedade de atividades motoras coordenadas que são reações adequadas à informação
sensorial percepcionada por determinado indivíduo. (67) O desempenho psicomotor humano é
influenciado por processos neurocognitivos, controlo motor, regulação do movimento
voluntário e eficiência da função sensorial (68)

A manutenção do metabolismo muscular e cerebral, bem como a produção de energia celular
pelos neurónios e pelas células gliais, exigem grandes quantidades de oxigénio e são
consideravelmente afetadas pela hipóxia. O esforço físico intenso provoca hipoxia devido ao
elevado consumo de oxigénio pelos órgãos e tecidos em funcionamento. Tal, induz a via
glicolítica anaeróbia, provocando a acumulação de ácido láctico. A hipoxia induzida pelo esforço
pode levar a processos adversos como a síndrome de sobretreino (particularmente observada
en atletas de alto rendimento), lesões e possivelmente doenças.(68,69) Uma vez que os tecidos
e órgãos humanos têm uma baixa tolerância à hipoxia e uma elevada dependência de um
fornecimento adequado de oxigénio para o seu sistema de energia aeróbica, a indução de
hiperoxia no corpo humano pode aumentar o trabalho muscular, a resistência, a coordenação e
a potência máxima. Por conseguinte, a HBO é utilizada como uma intervenção útil para
aumentar os benefícios do treino desportivo, evitar o cansaço induzido pelo exercício e acelerar
o processo de recuperação após lesões desportivas. (69-72)

Sabemos que a OHB, por hiperoxia, induz a formação de trifosfato de adenosina (ATP) , um
composto orgânico que fornece energia para muitos processos nas células vivas e que aumento
do fornecimento de oxigénio a nível cerebral facilita as funções cognitivas e melhora a
capacidade do atleta para tomar decisões em fracções de segundo. (69,73) A HBO demonstrou
também efeitos benéficos no metabolismo ósseo, levando a um aumento da flexibilidade e da
dureza dos ossos, aumento da capacidade oxidativa dos músculos esqueléticos e melhoria da
função cardiopulmonar. As potenciais implicações terapêuticas da HBO para efetuar alterações
no desempenho psicomotor humano são multidimensionais.

Estudos recentes demonstraram que a HBO pode melhorar a função motora na aptidão
aeróbica, atraves da medição da capacidade máxima de oxigénio (VO2 max), uma vez que o
desempenho fisico (principalmente de resistência aeróbia) é altamente influenciado pelo VO2
max, e a absorção máxima de oxigénio está diretamente correlacionada com a capacidade
oxidativa das fibras musculares. (74,76) De acordo com os resultados, a exposição ao oxigénio
hiperbárico pode aumentar o VO2 max em 10% ou mais, sendo que os exercícios de baixa
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intensidade e puramente aeróbicos (até 85% da frequência cardíaca máxima) parecem
beneficiar mais com a HBO (74,75). A hiperóxia intermitente pode também induzir adaptações
nas mitocôndrias sem exposição a um ambiente hipóxico prejudicial por aumento da atividade
das enzimas oxidativas nas mitocôndrias e, consequentemente, aumento o metabolismo
oxidativo nos músculos esqueléticos. Tal observa-se particularmente as vias do ciclo
mitocondrial do ácido tricarboxílico (TCA). (4,77)

As pesquisas de Matsumoto et al. mostraram que a HBO moderada ( 1,25 ATA, 36% O2)
melhorou o metabolismo oxidativo nos músculos através do aumento dos níveis de oxigénio
nos tecidos, fluxo sanguíneo e aumentou a atividade da succinato desidrogenase (SDH). Nesta
experiência, o treino diário de corrida combinado com uma exposição diária de 12 horas à HBO
durante oito semanas provocou uma mudança de tipo nas fibras musculares do tipo IIA pouco
oxidativo para o tipo I altamente oxidativo. (78) Estas descobertas apoiam a teoria de que o
efeito da OHB na atividade enzimática no tecido muscular atua como um fator desencadeante
para causar alterações estruturais nas fibras musculares. Outros estudos em animais chegaram
a esta mesma conclusão, tornando forte a convicção de que exposição hiperbárica com elevada
concentração de oxigénio melhora a sua capacidade oxidativa, o seu metabolismo e a sua
capacidade de funcionamento nos músculos esqueléticos. (79-82)

Igualmente, o impacto positivo da OHB na força muscular durante uma contração máxima
sustentada foi verificado pela investigação. A produção de força muscular é o resultado de
vários sistemas de função motora: entrada neural inicia a contração muscular, a taxa e a
amplitude da produção de força são determinadas pelas propriedades das fibras musculares
[14, 23]. O estudo de Stewart et al. envolveu 37 indivíduos que completaram uma atividade
isométrica simples utilizando um dinamómetro durante uma sessão de HBO a 2,5 ATA. Uma
semana mais tarde repetiu-se o protocolo com a utilização de ar normobárico. De acordo com
os resultados, a força gerada para a primeira e segunda repetições, bem como para todo o
esforço de um minuto durante a sessão de OHB, aumentou significativamente. (83)
Com o mesmo objetivo, Shimoda et al. (84) examinaram os efeitos da HBO na força muscular e
na exaustão. Neste estudo realizaram um teste de fadiga de 50 flexões plantares isométricas
unilaterais máximas, a ativação voluntária e as propriedades contráteis do twitch foram
avaliadas com estímulos do nervo tibial cutâneo antes e depois dos exercícios. Sendo que o
grupo submetido a OHB apresentou uma menor diminuição de força ao longo do exercício, sem
alteração de função. Estes resultados implicam que a OHB suprime o desenvolvimento do
cansaço muscular, o que ajuda na criação de força ao longo do tempo. A HBO parece ser capaz
de abrandar o ritmo a que os músculos ficam fatigados durante os exercícios isométricos. Ao
regular a atividade das enzimas antioxidantes, a OHB pode contrariar os efeitos negativos da
distenção no músculo esquelético, ajudar na recuperação muscular pós-isquémica e manter a
capacidade de contração dos músculos.

Relativamente ao impacto desta terapia sobre a função cardíaca há também relatos positivos,
destacando-se os seguintes. Um estudo concluiu que a administração de OHB repetida (60
sessões diárias a 2,0 ATA) melhorou a função sistólica do ventrículo esquerdo e direito dos
participantes e o desempenho cardíaco, em indivíduos saudáveis (85) Um outro estudo em
ratos com pré-diabetes, o tratamento com HBO diminuiu a gravidade da insuficiência cardíaca
ao reduzir o stress oxidativo, a inflamação, a apoptose, o mau funcionamento das mitocôndrias
e os défices metabólicos e autofágicos. (86)

15



Oxigenoterapia Hiperbárica no Contexto da Medicina Desportiva

Na investigação de Wunderlich et al. (87) foram monitorizadas as alterações na função
diastólica do miocárdio e a dilatação mediada pelo fluxo (DMF) em participantes humanos
saudáveis jovens e idosos, antes e depois da exposição à HBO. Conclui-se que em ambos os
grupos houve uma diminuição da DMF, no entanto esta foi mais evidente nos indivíduos com
idade superior, possivelmente devido à redução de compliance vascular pré-existente. Por outro
lado, a bradicardia induzida pela hiperóxia, originou efeitos mais significativos nos indivíduos
jovens provocando uma melhoria da função diastólica nestes participantes. Outros estudos
mostraram que a combinação de sessões intermitentes de sessões intermitentes de OHB com
exercícios num programa de treino físico tem efeitos benéficos na aptidão cardiorrespiratória,
em comparação com o treino físico sem suporte adicional de oxigénio (88). Por último, de notar
que foi demonstrado que o tratamento com moderado com OHB pode parar o declínio da
função cardíaca relacionado com a idade. (89,90)

Visando os possíveis efeitos da oxigenoterapia hiperbárica nas funções neurocognitivas e
aplicabilidade em atletas, sabe-se que nos seres humanos, o cérebro utiliza 20% de todo o
oxigénio disponível e 25% de toda a glicose disponível (89). Da mesma forma, a investigação
indica que as alterações na reatividade do oxigénio podem estar relacionadas com o declínio da
função cognitiva (90-94). Por sua vez, a OHB aumenta o fluxo sanguíneo cerebral regional,
culminando em alterações cognitivas na memória, atenção,funcionamento executivo e
velocidade de processamento da informação (93) Em virtude da vasoconstrição hiperóxica, esta
técnica poderá indiretamente induzir a reparação de vasos sanguineos, melhorar a
microcirculação e permitir a regeneração de axónios. (94)

Neste contexto, Rosario et al. realizou um estudo em que submeteu doentes que sofreram um
AVC isquémico a 40 sessões de OHB a 2,0 ATA com 100% de oxigénio. Após terapia, os pacientes
apresentaram melhorias nas capacidades cognitivas e físicas, para além de melhor qualidade de
vida e sono. (95) Um outro estudo conclui que após apenas 15 sessões de HBO a 2,5 ATA, havia
diminuição nos tempos de reação e que este efeito se manteve durante 21 dias após a terapia,
com apenas um ligeiro declínio ao longo do tempo. (96) Foram também registadas alterações
de biomarcadores de inflamação e cicatrização neuronal em pacientes após OHB (95) ademais,
outros estudos concluíram que esta técnica tem um efeito positivo na neuroplasticidade.
(97,98).

Conclusão

Considerando a segurança e os potenciais benefícios da oxigenoterapia hiperbárica, é plausível
admitir que mais atenção deveria ser dada a este tópico.Em vários estudos, a localização da
lesão pareceu influenciar a eficácia do tratamento sendo que, após exposição, áreas de
perfusão reduzida como as junções músculo-tendinosas e ligamentos parecem ter maior
benefício.

A OHB actua de múltiplas formas para melhorar o processo de cicatrização e tanto os
mecanismos primários como os secundários estão associados aos seus efeitos terapêuticos
vantajosos. Durante o processo de regeneração após lesão, tanto os processos dependentes
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de hipóxia como os dependentes de oxigénio são essenciais para obter um processo de
cicatrização bem sucedida, assim sessões intermitentes de OHB favorecem um período de
elevados níveis de oxigénio seguidos de períodos de hipóxia relativa assegurando que todas as
fases da cicatrização ocorrem adequadamente. Os efeitos terapêuticos primários contemplam
diminuição de embolos gasosos por aumento da pressão e o aumento da pressão parcial de
oxigénio, independente do transporte por hemoglobina. Secundariamente, induzem o aumento
da síntese de fatores de crescimento, mobilização de células progenitoras da medula óssea,
ativação de neutrófilos, β-actina e S-nitrosilação, diminuição da síntese de quimiocinas por
monócitos e mudanças no pré-condicionamento isquémico, resultando numa diminuição da
inflamação patológica e edema, atenuação dos efeitos da lesão de isquemia/reperfusão,
aumento da produção e a deposição de colagénio e ainda estimulação da neovascularização e
neoangiogénese.

A eficácia da OHB justifica a sua utilização como tratamento adjuvante em várias patologias,
nomeadamente embolia gasosa, doença de descompressão, cicatrização de feridas, infeções
entre outras. No contexto desportivo, esta terapia é utilizada, não só como técnica de
recuperação de variadas lesões, como também é uma técnica de recuperação passiva pós
esforço e possivelmente melhoria da performance, no entanto, os estudos sobre a sua real
aplicabilidade em lesões desportivas são ainda incipientes. Existem vários entraves ao
estabelecimento de indicações precisas, sistematizadas e baseadas na evidência científica,
havendo não só uma grande heterogeneidade da qualidade dos estudos publicados, como
também uma grande variedade dos parâmetros de tratamento, seja relativamente à pressão
utilizada, ao número e duração das sessões a que é submetido o doente e no intervalo de
tempo em que estas são aplicadas.

Com base nos conhecimentos atuais, a OHB tem um grande potencial para ser utilizada no
tratamento de lesões desportivas como forma de reduzir o tempo de recuperação, a taxa de
complicações e promover uma melhoria do funcionamento psicomotor. Contudo, condições
ideais de tratamento, tais como a frequência e a duração das sessões/tratamento e a pressão
adequada de exposição, ainda não foram estabelecidas e apesar da utilização generalizada da
OHB entre os atletas, há necessidade de amostras maiores, ensaios clínicos randomizados,
controlados em modelos humanos e animais. Globalmente, a OHB é uma modalidade
promissora de tratamento adjuvante, sendo necessário mais investigação e da otimização dos
protocolos que visem a utilização desta terapia associada ao contexto desportivo.
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