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RESUMO

A hipotermia terapéutica (HT) vem sendo
utilizada como um grande aliado em
pacientes que sofreram parada
cardiorrespiratéria (PCR) no intuito de
prevenir tanto a morte quanto as sequelas
das lesdes neuronais. Motivados pelos
elevada

pequenos avangos e a

mortalidade, este  trabalho  faz-se
necessario para o esclarecimento dos
profissionais da area da salde em especial
aos dos servigos de terapia intensiva

acerca dos beneficios da HT. Trata-se de
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uma revisdo de literatura. Os artigos
analisados demonstraram que a técnica
estd pouco difundida no meio médico,
embora venha obtendo resultados
satisfatorios, atribuidos a reducdo da
demanda metabdlica cerebral. O uso da
HT na ultima década, aponta para um
melhor progndstico as vitimas, porém
ainda carece ser mais estudado.

Descritores: hipotermia induzida, parada

cardiaca, hipdxia- isquemia encefalica
ABSTRACT

Therapeutic hypothermia (HT) has been
used as a great ally in patients who have
suffered cardiopulmonary arrest (PCR) in
order to prevent both death and the
consequences  of  neuronal injury.

Motivated by small advances and high
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mortality, this article is necessary to
clarify the health professionals, especially
those that are in intensive care services
about the benefits of HT. This is a
literature review. The articles analyzed
showed that the technique is little known
in medical circles, although it has
obtained satisfactory results, attributed to
reduced cerebral metabolic demand. The
use of HT in the last decade, points to a
better prognosis for victims, but still

needs to be more studied.

Descriptors:  induced  hypothermia,

cardiac arrest, brain hypoxia ischemia

RESUMEN

La hipotermia terapéutica (HT) esta
siendo utilizada como un gran aliado en
los pacientes que han sufrido paro cardio
respiratorio (PCR) con la intencion de
prevenir la muerte y las secuelas de las
lesiones neuronales. Motivados por los
pequeiios avanzos y la elevada
mortalidad, el articulo se hace necesario
para aclaracion de los profesionales de la
salud en especial a aquellos de terapia
intensiva acerca de los beneficios de la
HT. Es una revision de la literatura. Los
articulos analizados demostraron que la

técnica es poco difundida entre los

médicos, aunque venga obteniendo
resultados satisfactorios, atribuidos a la
reduccion de la demanda metabdlica
cerebral. El uso de la HT en la ultima
década, indica para un mejor pronostico a
las victimas, sin embargo aln carece ser
maés estudiado.

Descriptores: la hipotermia inducida |,

paro cardiaco , hipoxia isquemia cerebral

INTRODUCAO

A parada cardiorrespiratoria
(PCR) é a via final de vaérias patologias, é
definida como o subito cessar da
atividade miocéardica ventricular til,
associada a auséncia de respiragdo,
causando danos em todo o organismo®.

Um grupo de doencas que
geralmente levam a esse fenémeno sao as
doencas cardiovasculares, que hoje
encontra-se entre as maiores causas de
morte no mundo ocidental. Os danos
decorrentes da PCR sdo arrasadores,
resultando em hipdxia generalizada dos
sistemas, dentre os quais o0 nobre Sistema
Nervos Central®.

A resisténcia dos diversos tecidos
a hipoxia varia, porém, caso a PCR ndo

seja  revertida, indubitavelmente o
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paciente ira a 6Obito. Nesse sentido, nos
ultimos anos diversas técnicas tem sido
aperfeicoadas para tentar dar melhor
prognostico aos sobreviventes, dentre as
medidas tomadas, estdo as medidas
farmacoldgicas, suporte ventilatorio e o
uso da hipotermia terapéutica (HT) que
vem sendo incorporada como mais um
instrumento nessa batalha pela vida,
mostrando-se eficaz na redugcdo da
mortalidade e das sequelas neuroldgicas

nos sobreviventes®.

Segundo dados do ministério da
satde do Brasil durante o ano de 2011, as
doencas do aparelho circulatério
representaram 335.213 mortes em todo o
pais. No total de doencas desse sistema,
em primeiro lugar estavam as doencas
isquémicas do coracdo (30,87%) e as
cerebrovasculares (30,05%), sendo todas
estas capazes de levar a uma PCR*. Na
lista das principais causas de doencas
circulatérias estd a hipertensdo arterial,
dislipidemias e o diabetes”.

Motivados pelos pequenos
avancos, a elevada mortalidade e diversos
graus de sequelas neurolégicas nos
pacientes acometidos por PCR, este
trabalho faz-se necessario para o0

esclarecimento dos profissionais da area

da satde em especial aos dos servicos de
terapia intensiva acerca dos beneficios da
HT.

OBJETIVOS

O presente estudo tem por
objetivo apresentar a técnica da HT seus
beneficios e possiveis riscos associados
ao procedimento, segundo estudos

publicados nos ultimos 10 anos.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo de
literatura de artigos cientificos nos bancos
de dados da Bireme e Scielo, através das
fontes Lilacs e Medline; além da base de
dados do Ministério da Saude do Brasil
realizada entre 0os meses de agosto a
outubro de 2013.

A busca nos bancos de dados foi
realizada utilizando as terminologias
cadastradas nos Descritores em Ciéncias
da Saude criados pela Biblioteca Virtual
em Saude hipotermia induzida, parada
cardiaca, hipdxia- isquemia enceféalica.
Foram encontrados para os descritores
hipotermia induzida LILACS 131,
MEDLINE 13.872. Parada cardiaca
LILACS 424 MEDLINE 20.645,

Hipoxia- isquemia encefalica LILACS
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62, MEDLINE 3.728. Foram utilizados
17 artigos, de maior relevancia

publicados entre os anos de 2003 a 2013.

RESULTADOS
A técnica HT

O controle fisiolégico da
temperatura € realizado por um sistema
de termorreceptores centrais e periféricos.
No hipotdlamo situa-se o sistema de
controle central termostato que regula a
temperatura do corpo ao integrar oS
impulsos térmicos provenientes de quase
todos os tecidos do organismo. Quando o
impulso integrado excede ou fica abaixo
da faixa limiar de temperatura, ocorrem
respostas termorreguladoras autonémicas,
que mantém a temperatura do corpo em
valor adequado definida geralmente entre
36,7° a 37,1°C, na qual ndo ha resposta
efetora®.

A HT  promove indugdo
intencional de uma temperatura corporal
mais baixa que o normal com fins
terapéuticos, seguida da manutencédo
desta temperatura por um tempo
determinado, e um reaquecimento
gradual. Isso é alcancado através de
medidas invasivas ou ndo, com o objetivo

de preservar 0s tecidos da leséo

secundaria, que é ocasionada por periodos
de isquemia, seguida novamente de
perfusdo, através da influéncia na cascata
inflamatdria, proporcionando a reducao
do metabolismo e consequentemente a
diminuicdo da demanda de oxigénio’.

O registro do uso da técnica HT
remonta pelo menos 200 anos, e SO a
partir das décadas de 40 e 50 do século
XX, utilizando os modelos caninos,
McBirnie Bigelow, publicou um estudo
relatando o efeito benéfico da HT para o
cérebro e o coragdo durante a cirurgia
cardiaca®.

Porétm seu uso ndo foi
difundido, devido a

estruturais/operacionais

amplamente
dificuldades
(dominio da técnica) e potenciais riscos
associados, como  coagulopatia e
infecgdo, além do fato da promessa dos
tratamentos farmacoldgicos que surgiram
no século passado. Contudo os avancos
alcancados durante esse periodo ndo
foram, tdo satisfatorios. Por isso, a partir
dos anos 90 uso da HT voltou aos centros
de emergéncia. Sendo usada atualmente
em sobreviventes de parada cardiaca e em
casos de encefalopatia hipoxica neonatal,

onde h& evidéncias que justificam seu
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emprego para minimizar a morbidade
neurolégica’.

Complicagbes  potenciais  da
hipotermia sdo: infeccdo, a instabilidade

do ritmo cardiaco (em particular as

bradidisritmias), a coagulopatia, as lesdes
cutaneas de pressdo e as queimaduras do
frio, bem como a hiperglicemia e a

hipomagnesemia®.

ldentificar pacientes
Verificar critérios de
inclusdo e exclusao

Instalar linha arterial

Induzir hipotermia
entre 32°C e 34°C.

Medir temperatura
com termémetro
esofagico ou cateter
de Swan Ganz

Instalar analgesia,
sedacdo e blogueio
neuromuscular

Controlar tremores
agressivamente

Administrar soro gelado
30mliKg, pacotes de
gelo e mantas térmicas

Coletar exames
de laboratério a
cada 6 horas

Manter
nomoventilagdo

Manter resfriamento
por 24 horas

Interromper hipotermia
em caso de
sangramento, arritmias
graves ou despertar

M&o alimentar
paciente

Controlar glicemia

Parar infusdes de
eletrdlitos ao iniciar
reaquecimento

Reaguecer lentamente,
com velocidade entre
0.2°C e 0,4°C

Interromper sedagao
ao atingir 35°C

Figura 1-Fluxograma de atendimento ao paciente com hipotermia®.
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Lesdo isquémica e mecanismos de
prevencao a danos neuronais

Alguns minutos ap6s a PCR nos
sobreviventes ocorrem, uma sequéncia de
eventos conhecida por sindrome pdés
ressuscitacdo e esta compreende, a
faléncia de perfusédo cerebral, com
diminuicdo do aporte de oxigénio para o
cérebro; seguida de uma reoxigenacgdo
cerebral, o que determina a lesdo pela
ativacdo de uma cascata de eventos
bioguimicos, como o influxo intracelular
de célcio, acidose latica tecidual e
aumento da concentracdo de éacidos
graxos livres, radicais livres e
aminoacidos excitatorios como glutamato
e aspartato™® 1,

Ocorrem anormalidades extra-
cerebrais, ou  seja, hipertermia,
hipoxemia, hipercapnia, distirbios do
metabolismo &cido-bésico, insuficiéncia
renal e hepética, e translocacdo bacteriana
da parede intestinal comprometida por
isquemia. Por fim, as anormalidades
sanguineas secundarias a estase, como
agregados de leucdcitos
polimorfonucleares e macrofagos que
podem liberar radicais livres, lesar o

endotélio vascular e obstruir capilares

sangiifneos ocasionando microinfartos™*.

A hipotermia  tem acéo
neuroprotetora contra varios mecanismos
bioquimicos deletérios, seus mecanismos
de acdo ja esclarecidos até o momento,
reportam o fato da reducdo da demanda
metabolica cerebral, embora ndo seja o
(nico mecanismo de protecéo da HT.

O metabolismo cerebral reduz de
6 a 10% para cada 1°C na queda da
temperatura. Quando a temperatura cai a
32°C, a taxa metabdlica cerebral diminui
para aproximadamente 50% do normal e
0 consumo de O2 e a producdo de CO2
acompanham proporcionalmente essa
queda®®.

A falta de oxigenacdo ¢€
responsavel por modificacdes funcionais
da bomba de s6dio e potassio e disfungédo
mitocondrial, alteracdes elétricas de
membranas, liberacdo de glutamato, e
altos niveis de lactato, que levam ao
edema  citotoxico  resultando  em
desenvolvimento de hipertenséo
intracraniana. A hipotermia é capaz de
diminuir a permeabilidade vascular,

reduzindo o edema cerebral**,

O dano oxidativo gerado por

radicais livres a célula pode ser diminuido
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sob condicbes de hipotermia. Em
conjunto ao dano oxidativo ha também
um desequilibrio na liberacdo dos
mediadores pré- inflamatdrios, os quais
também sdo minimizados quando as
temperaturas sdo diminuidas™.

Outro mecanismo envolvido na
neuroprotecdo por meio da hipotermia
parece ser a estimulagdo de efeitos
anticoagulantes. A ativagdo  da
coagulacdo, forma fibrina e bloqueia a
microcirculacao, portanto, possui
importante fun¢do no desenvolvimento da
injuria de isquemia-perfusdo. A HT
interfere  ainda na liberagdo de
vasoconstritores e agregantes
plaquetarios, como por exemplo a
endotelina e tromboxano A2,

Mais um dos efeitos benéficos da
hipotermia no caso de falta de suprimento
de oxigénio no cérebro é a extingdo da
atividade epilética, haja visto que as
crises convulsivas ou ndo, geram aumento
do consumo de oxigénio pelo cérebro™.

O tratamento e a recuperagao
neuroldgica da PCR utilizando-se a HT é
recomendado pelo Advanced Life Support
Task Force ofthe International Liaison
Committee on Resuscitation (ILCOR),

além de fazer parte do protocolo das

diretrizes do Advanced Cardiovascular
Life Support (ACLS) de 2005 para
pacientes adultos que sofreram PCR por
fibrilacdo ventricular, similar a realizada
pelo ILCOR".

O uso da HT deve ser considerada
em todos os pacientes nos quais haja
indicacdo  para  tratamento  ativo,
independentemente do ritmo cardiaco da
PCR sempre que ndo houver contra-

indicacao®.

DISCUSSAO

Para Pinto o uso moderno da HT
tem como marco o estudo feito na
Inglaterra  em 2002, que trouxe
novamente o0 tema da hipotermia
convencendo o ILCOR- International
Liaison Comitte on Ressuscitation
(composto por diversas organizacdes
dentre, outros, a AHA American Heart
Association e 0o  ERC-European
Ressuscitation Council ) a produzir
recomendacgdes formais para 0 uso da
hipotermia  terapéutica como uma
modalidade de tratamento para pacientes
comatosos ap0Os parada cardiaca fora do
hospital**.

Ravetti e colaboradores citam

estudos realizados na Australia e Europa,
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onde se observou beneficio na inducéo de
hipotermia durante 12 a 24 horas, em
pacientes que permaneceram em coma
apos retorno a circulacdo espontanea.
Nestes estudos, publicados em 2002, foi
comparada a indugdo de hipotermia com
normotermia pés-PCR*®,

Seus efeitos neuroprotetores tém
sido demonstrados em situagfes de
isquemia, sendo eficaz em reduzir o dano
isquémico cerebral por diferentes insultos
neurolégicos, como no traumatismo
craniano, nos acidentes vasculares ce-
rebrais, na hemorragia subaracndide e na
anoxia induzida pela parada cardiaca.
Apesar de ser um procedimento associado
com reducdo de mortalidade nesses
pacientes, a hipotermia ainda é um
tratamento subutilizado no manejo da
sindrome pos-ressuscitacdo™®.

Em Belo Horizonte-MG entre 0s
anos 2007-2008 Ravetti e colaboradores™
submeteram 26 pacientes p6s-PCR a HT,
0 tempo de hipotermia foi em média 22,0
+ 6,0 horas. Nove pacientes tiveram alta
do UTI e, destes, cinco tiveram alta
hospitalar, dois foram transferidos a
outras instituicdes e dois permanecem
internados no apartamento. Catorze

pacientes evoluiram a oObito na UTI,

representando uma mortalidade de 54%
intra UTI, e trés pacientes tiveram o
mesmo desfecho durante internagéo,
representando uma mortalidade intra-
hospitalar ~ de  66%™.

consideravel, tendo em vista que apenas 7

NuUmero

e 10% dos pacientes que sdo inicialmente
ressuscitados apos PCR extra-hospitalar
de causa cardiaca sobrevivem e recebem
alta hospitalar com bom resultado
neuroldgico e 18% apds PCR intra-
hospitalar, sem uso da HT.

Quando comparado aos dados de
outros estudos na série de casos de
Ravetti e colaboradores®® a mortalidade
intra-hospitalar observada foi de 66%,
coincidindo com dados relatados na
Inglaterra por Nolan e colaboradores®’.
No Canada, em trabalho realizado por
Keenan e colaboradores®®, também em
UTIs, observou-se mortalidade de 66,5%.

Rech e Vieira® também citam o
marco na HT depois da publicacdo em
2002 de dois estudos que consolidaram o
uso da HT, ao randomizarem pacientes
comatosos sobreviventes pos-PCR fora
do hospital, mantidos num periodo de
hipotermia leve (entre 32°C e 34° C)
durante 12 a 24 horas. Estes tiveram

menor mortalidade e maior taxa de
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desfechos neurolégicos  favoraveis
guando comparados aos pacientes
normotermicos.

Aralljo e colaboradores™ em suas
consideragcbes  finais em  trabalho
publicado em 2005 também chegaram ao
ponto comum semelhante aos autores ja
descritos acima. Com a finalidade de
proteger 0 cérebro dos insultos
isquémicos, o resfriamento cerebral é a
conduta terapéutica promissora em
reduzir danos cerebrais.

Além de toda a evidéncia
disponivel em termos de melhora dos
desfechos clinicos finais de paciente
tratados com a HT, um estudo, de
Merchant e colaboradores®® , foi
conduzido para se avaliar especificamente
o fator econbmico, ou seja, 0 custo
beneficio de se implementar a HT nos
EUA. Concluiu-se que a HT melhora os
desfechos finais com um custo-beneficio
comparavel a muitas outras intervencdes
de cuidados em salde economicamente
aceitaveis nos Estados Unidos. De fato a
hipotermia evita ou atenua muitas das
alteracbes fisioldgicas presentes na
sindrome pos-PCR, relativas a lesdo

cerebral isquémica™.

Estudos randomizados  tem
demonstrado o valor da hipotermia na
melhora do desfecho pés-ressuscitagdo®’.
A hipotermia terapéutica e o controle das
variaveis fisioldgicas, com otimizacédo da
perfusdo cerebral, podem melhorar o seu

progndstico®.

CONCLUSAO

As doencas cardiovasculares estdo
entre as maiores causas de PCR, as taxas
de mortalidade permanecem elevadas,
guando néo ¢ fatal, os danos causados aos
sobreviventes podem ser drasticos,
mesmo quando tratados de forma
adequada.

Ficou evidente nesta revisao que
os cuidados p6s-PCR pela hipotermia
terapéutica podem reduzir a mortalidade
precoce, danos  neuroldgicos, a
instabilidade hemodinamica e disfuncéo
organica mdltipla.

Apesar disso, sua implementagéo
tem sido lenta em varias partes do mundo,
realidade esta que deve ser mudada
devido ao seu grande potencial
terapéutico.

A HT representa hoje mais um
instrumento no tratamento de pacientes

pos PCR, objetivando sempre evitar
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maiores danos neuroldgicos. Ainda que
tenha demonstrado resultados
satisfatorios e animadores, a realidade
constatada é que esse tratamento ainda
ndo esta incluso nos procedimentos da
maioria dos hospitais brasileiros.

Os resultados obtidos por HT na
ultima década, indicam um melhor
prognostico as vitimas, porém ainda
carece ser mais estudado e divulgado no

meio médico.
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