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DIRETRIZES PARA O MANE)O DE PACIENTES
COM HEMORRAGIA INTRAPARENQUIMATOSA

CEREBRAL ESPONTANEA
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Resumo - A hemorragia intraparenquimatosa cerebral (HIC) é o subtipo de AVC de pior prognéstico e com
tratamento ainda controverso em diversos aspectos. O comité executivo da Sociedade Brasileira de Doengas
Cerebrovasculares, através de uma revisao ampla dos artigos publicados em revistas indexadas, elaborou
sugestoes e recomendagdes que sao aqui descritas com suas respectivas classificagoes de niveis de evidéncia.
Estas diretrizes foram elaboradas com o objetivo de prover o leitor de um racional para o manejo apropriado
dos pacientes com HIC, baseado em evidéncias clinicas.
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Brazilian guidelines for the manegement of intracerebral hemorrhage

Abstract — Among the stroke subtypes, intracerebral hemorrhage (ICH) has the worst prognosis and still lacks
a specific treatment. The present manuscript contains the Brazilian guidelines for the management of ICH. It
was elaborated by the executive committee of the Brazilian Cerebrovascular Diseases Society and was based
on a broad review of articles about the theme. The text aims to provide a rational for the management of

patients with an acute ICH, with the diagnostic and therapeutic resources that are available in Brazil.
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As doencas cerebrovasculares sao a segunda causa de
mortalidade no mundo, tendo sido responsaveis por 9,7%
dos 6bitos em 2004'. Estimativas recentes da Organizagao
Mundial da Satide (OMS) revelam uma tendéncia ao au-
mento progressivo do nimero de dbitos atribuidos as do-
encas cerebrovasculares, que provavelmente alcancarao
12,1% da mortalidade mundial até 2030". No Brasil, onde
existe uma alarmante desinformacgao sobre seu tratamen-
to, o acidente vascular cerebral (AVC) é principal causa de
6bito, ultrapassando as doencgas coronarianas™*.

Dentre as doencas cerebrovasculares, o AVC hemorra-

gico é causado pela ruptura espontanea (nao traumatica)
de um vaso, com extravasamento de sangue para o interior
do cérebro (hemorragia intraparenquimatosa), para o siste-
ma ventricular (hemorragia intraventricular) e/ou espago
subaracnéideo (hemorragia subaracndide). A hemorragia
intraparenquimatosa cerebral (HIC) é o subtipo de AVC de
pior prognéstico, com até 65% de mortalidade em 1ano®®.

Estas diretrizes foram elaboradas através de uma revi-
sao ampla dos artigos publicados em revistas indexadas
com o objetivo de prover o leitor de um racional para o
manejo apropriado dos pacientes com hemorragia intra-
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cerebral (HIC) espontanea, baseado em evidéncias clini-
cas. As recomendagdes que foram elaboradas pelo painel
de especialistas da Sociedade Brasileira de Doencas Ce-
rebrovasculares seguiram a classificagao de niveis de evi-
déncia, como especificadas no Anexo .

EPIDEMIOLOGIA

A HIC é uma doenga comum, responsavel por 10-20%
dos acidentes vasculares encefalicos. A incidéncia média
anual varia entre 10 e 20 casos por 100.000 habitantes”®.
Além de mais incidente em idosos e individuos do géne-
ro masculino, é também influenciada por fatores raciais,
sendo mais frequente em afro-descendentes, hispanicos,
latinos e asiaticos, quando comparados a populagao cau-
casiana’. Em registros japoneses, a incidéncia anual de HIC
chega a 55 por 100.000 habitantes™. Em geral, a mortali-
dade em 30 dias dos pacientes com HIC varia entre 30 e
454 % e a mortalidade em 1 ano é de até 63,6%".

No Brasil, como as doengas cerebrovasculares nao sao
consideradas agravos de notificacdo compulséria, a maio-
ria dos dados de morbidade e mortalidade é proveniente
de registros hospitalares ou do processamento dos formu-
larios de autorizacao de internagao hospitalar de hospi-
tais publicos e privados conveniados ao Sistema Unico de
Saude. Estudos populacionais realizados em Joinville/SC
e Matao/SP observaram que casos de HIC foram respon-
saveis por 12 e 19% dos casos de AVC, com uma incidéncia
ajustada de 15 a 20 por 100.000 habitantes™™.

FATORES DE RISCO

Nao-modificaveis

Os fatores de risco nao modificaveis mais conhecidos
para HIC sao: idade avancada, raga negra, orientais e gé-
nero masculino”.

Modificaveis

Hipertensdo arterial - A hipertensao arterial sistémica
(HAS) é o principal fator de risco para HIC, estando pre-
sente em 70 a 80% dos pacientes com este tipo de AVC".
O tratamento anti-hipertensivo é capaz de levar a uma re-
ducao de aproximadamente 41% do risco relativo de AVC
(incluindo HIC) para uma redugao de apenas 10 mmHg da
pressao arterial sistélica ou 5 mmHg da diastélica®.

Angiopatia amiléide - A angiopatia amiléide cerebral se
deve ao depésito de proteina beta-amildide na parede das
artérias cerebrais de pequeno e médio calibre, localizadas,
sobretudo, na superficie cortical e leptomeningea. Sua in-
cidéncia aumenta com a idade e esta presente em 80 a
98% das necropsias de individuos com doenca de Alzhei-
mer', A angiopatia amiléide é um fator de risco para HIC
lobar, sobretudo nos lobos parietal e occipital, particular-
mente nos pacientes com idade superior a setenta anos.

Tabagismo - O risco de AVC, incluindo HIC, é aproxima-
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Tabela 1. Fatores etioldgicos para hemorragia intracerebral.

Primaria
 Hipertensao arterial cronica
» Angiopatia amiléide cerebral

Secundaria

Malformacgédes vasculares

* Malformacao arteriovenosa
o Telangiectasia

¢ Angioma cavernoso

¢ Angioma venoso

Aneurismas (saculares, infecciosos, traumaticos, neoplasicos)

Coagulopatias

o Coagulopatias primarias: hemofilia A e B, doenga de Von Wil-
lebrand, afibrinogenemia.

o Coagulopatias secundarias: purpura trombocitopénica idiopa-
tica, coagulagao intravascular disseminada, purpura trombo-
citopénica trombética, sindrome HELLP, trombocitopenia em
sindromes mieloprolliferativas, mieloma mdiltiplo.

e Farmacos antitrombéticos: antiagregantes, anticoagulantes,
tromboliticos

Tumores cerebrais primarios ou metastaticos

Vasculopatias

o Vasculites sistémicas

» Vasculite isolada do sistema nervoso central

e Outras: sarcoidose, doenga de Behget, doenga de Moya-Moya,
disseccao arterial, vasculite infecciosa, anemia falciforme.

Relacionadas a variagdes bruscas da pressao arterial ou do flu-
xo sanguineo cerebral

e Farmacos ou drogas com efeito simpatomimético (anfetami-
nas, efedrina, descongestionantes nasais, cocaina, etc).

e Eclampsia

e Exposicao ao frio

e Apés estimulagao do nervo trigémeo

e Apds picada de escorpiao

e Apos endarterecetomia ou angioplastia para estenose caro-
tidea critica

e Apds intervencao cirdrgica para cardiopatia congénita

o Apds procedimentos cirdrgicos em fossa posterior

e Apbds transplante cardiaco

o Apds eletroconvulsoterapia

Outras

¢ Trombose venosa cerebral

e Transformagao hemorragica de infarto isquémico
¢ Migranea

e Endometriose cerebral

¢ Intoxicagao por metanol

¢ Sindrome de Zieve

Adaptada de Qureshi Al et al., 2001".
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damente duas e meia vezes maior em tabagistas do que
em individuos que ndo fumam™,

Alcool - Diversos estudos indicam que o consumo de
alcool & um dos principais fatores de risco para HIC"*.
Um episédio de sangramento intracraniano espontaneo
também parece ser precipitado pelo consumo de quanti-
dades moderadas ou grandes de alcool nas 24 horas que
antecedem ao ictus®?.

Coagulopatias — Diversas coagulopatias primarias e se-
cundarias aumentam o risco de HIC (Tabelal). Com a ne-
cessidade crescente do uso de antiagregantes e anticoa-
gulantes orais para prevencao de eventos aterotrombéti-
cos e tromboemboélicos, tem sido observado um aumento
dos casos de HIC secundarias a estas medicacdes. O uso
de anticoagulantes orais aumenta o risco de HIC cerca de
8 a 10 vezes em relagdo a pacientes de mesma idade nao
submetidos & anticoagulacdo®?. Adicionalmente, o uso
prévio de drogas antiplaquetarias também esta associa-
do, de forma independente, ao aumento do risco de HIC
e ao crescimento do hematoma intracerebral, medido na
tomografia controle no segundo dia de hospitalizacao®.
O uso de tromboliticos para o tratamento de AVC isqué-
mico agudo ou infarto agudo do miocardio (IAM) também
esta associado a um aumento do risco de HIC®.

Simpaticomiméticos - O uso de farmacos ou drogas com
atividade simpaticomimética, tais como fenilpropanola-
mina, cocaina, anfetaminas ou efedrina, também aumen-
ta o risco de HIC"™®,

Outros — Outros fatores, menos estabelecidos, também
foram apontados como relevantes para o risco de HIC.
Dentre estes, sao citados: obesidade, perfil lipidico e fa-
tores genéticos, tais como a mutacdo no gene que codi-
fica a subunidade o do fator XlII da coagulacao™. O real
efeito do perfil lipidico sérico sobre o risco de HIC ainda
é controverso e necessita de melhor avaliacao por meio
de estudos com desenho mais apropriado®.

ETIOLOGIA

De acordo com a etiologia do sangramento, a HIC
pode ser classificada como primaria (80—-85% dos casos)
ou secundaria (15-25% dos casos). Denomina-se HIC pri-
maria quando esta resulta da ruptura de pequenos vasos
cronicamente danificados pela HAS, ou esta associada a
angiopatia amiléide®. Em contrapartida, a HIC é consi-
derada secundaria quando esta relacionada a ruptura de
aneurismas ou malformagdes arteriovenosas cerebrais, a
anticoagulagao oral, drogas antiplaquetarias, coagulopa-
tias, cirrose hepatica, neoplasias, vasculites, trauma, do-
enca de Moya-Moya, trombose venosa cerebral, eclamp-
sia, entre outras causas.

MANIFESTAGOES CLINICAS
O sangramento dentro do parénquima cerebral é in-
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dolor. Portanto, a HIC usualmente se apresenta como sur-
gimento rapido de um déficit neuroldgico focal (hemipa-
resia, hipoestesia unilateral, hemianopsia, afasia, etc.) de
inicio brusco e que progride nos minutos a horas seguin-
tes. Os sintomas dependem da regido cerebral acometi-
da”. Embora freqiiente, cefaléia ndo é um sintoma presen-
te em todos os casos e costuma estar presente quando a
HIC se acompanha de irritagdo meningea por hemorragia
subaracndide associada, ou por aumento da pressao intra-
craniana. Vomito é um sintoma tipico de HIC, geralmente
relacionado ao aumento da pressao intracraniana ou dis-
torcao de estruturas cerebrais. Apesar das diversas ten-
tativas de diferenciar clinicamente hemorragia supraten-
torial de AVC isquémico, esta distingao nao é confiavel e
um exame de neuroimagem é fundamental para a confir-
macéo do diagnéstico®®*°. Idealmente os pacientes com
HIC devem ser avaliados através de escalas clinicas padro-
nizadas como a escala de coma de Glasgow e a escala de
AVC do National Institutes of Heath (NIH)*"*.

NEUROIMAGEM

Tomografia computadorizada

A confirmacgao do diagnéstico é geralmente obtida
pela tomografia computadorizada (TC) de cranio, cuja
elevada sensibilidade para o diagnéstico de HIC ja foi de-
monstrada em diversos estudos*.

Em linhas gerais, a TC de cranio permite a diferencia-
Gao entre trés grandes grupos de HIC: lobares, profundas
e de fossa posterior. Alguns achados tomograficos podem
sugerir a etiologia do sangramento. Por exemplo, hema-
toma hipertensivo é o diagndstico mais provavel quando
a hemorragia esta localizada nos nucleos da base; suspei-
ta-se de angiopatia amiléide quando existe um ou mais
hematomas lobares associados a leucoaraiose; ruptura de
aneurisma é sugerida pela presenca de sangue no espago
subaracndideo; uma HIC por coagulopatia pode se acom-
panhar de niveis de fluidos dentro do hematoma e, nas
hemorragias traumaticas, costumam-se encontrar contu-
sdes e fraturas dsseas associadas®®.

O volume da hemorragia é o principal fator prognés-
tico em pacientes com HIC. Este pode ser estimado atra-
vés da TC de cranio pelo método ABC/2**. Este método,
desenvolvido por Khotari et al., baseia-se no fato de que
a maioria das HIC se apresenta de forma aproximadamen-
te arredondada, e extrapola o calculo do volume do he-
matoma pelo calculo do volume do elipséide (ryr,r;49/3).
Este método esta exemplificado na Figura.

Ressonancia magnética

A ressonancia magnética (RM) tem sensibilidade e es-
pecificidade comparaveis as da TC para o diagndstico de
HIC na fase aguda, porém, devido ao custo mais eleva-
do, é geralmente reservada para acompanhamento dos
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C=1+1+1+0=3

Volume =A xBxC =4,6x2,4 x3 =16,6 cm®
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Figura. Método ABC/2.49 Primeiramente de-
termina-se o corte tomogrdfico em que o he-
matoma a aparece com maior drea (corte in-
dice). Neste corte indice, A é o maior didme-
tro do hematoma e B é o maior diametro per-
pendicular a A, ambos medidos em centime-
tros. C é o niimero de cortes de 10 mm em que
o0 hematoma aparece. Entretanto, conforme
proposto por Kothari et al., é necessdrio um
ajuste para determinar o valor de C. Para isso
utiliza-se como parametro a imagem do cor-
te indice que recebe o valor de 1. Os demais
cortes de 10 mm que apresentem hematomas
com drea 275% da drea do corte indice tam-
bém recebem valor de 1. Os préximos cortes
de 10 mm com drea do hematoma entre 25 a
75% da drea do corte indice recebem valor de
0,5; e os corte com hematoma de drea menor
que 25% da drea do hematoma no corte indice
ndo sdo computados. Os valores atribuidos a
cada corte sdo somados para obtencdo do va-
lor de C. Finalmente, os valores de A, B e C sdo
multiplicados entre si e divididos por 2, assim
temos o volume do hematoma em cm’. Neste
exemplo, A=4,6 cm; B=2,4 cm forma medidos
no corte indice Y; para o cdlculo de C, os cor-
tes sequenciais X, Y e W receberam valor igual
ale o corte Z recebeu valor O; portanto, C=3.
Os valores de A, B e C sdo multiplicados en-

2 2

tre si e divididos por 2, resultando em um vo-
lume de 16,6 cm?’.

pacientes, ou realizada quando ha suspeita de etiolo-
gia nao hipertensiva (cavernomas, angiopatia amildide,
neoplasias)®.

O aspecto do sangramento na RM depende de diver-
sas variaveis técnicas e bioldgicas, tais como: intensida-
de do campo magnético, sequéncias utilizadas (T1, T2, e
T2* eco-gradiente) e idade do hematoma®. Como regra
geral, o hematoma hiperagudo é isointenso em T1, hipe-
rintenso em T2 e hipointenso em T2*. Apés o sétimo dia,
ocorre degradagao de hemoglobina em metahemoglobi-
na que aparece hiperintensa em T1 e T2. Na fase créni-
ca, o sinal baixo da hemossiderina é mais bem visualiza-
do em T2 ou T2*.

Angiografia

Pacientes com HIC de localizagéo atipica ou com ida-
de abaixo de 45 anos (independentemente da presenca de
HAS) devem ser submetidos ao estudo angiografico para
investigacdo de causas secundarias como MAV, aneuris-
mas, fistulas, trombose de seio venoso e vasculites. A an-
giografia por cateter é o método de escolha para identi-
ficacdo de malformacoes arteriais de alto fluxo, quando o
hematoma pode atrapalhar a identificacao pela angiogra-
fia por TC*®. Angiografia por TC ou RM com uso de gado-

linio sdo alternativas menos invasivas com boa sensibilida-
de quando comparadas a angiografia convencional. Estas
técnicas sao usualmente escolhidas para investigagao de
trombose de seio venoso como causa de HIC**®.

EVOLUGAO E PROGNOSTICO

Evolucao pré-hospitalar e intrahospitalar

Deterioragao neuroldgica é frequente em pacientes
com HIC. Em estudo que avaliou 98 pacientes com HIC,
Moon et al. observaram que 22% dos pacientes apresen-
taram piora média de seis pontos na escala de coma de
Glasgow, ainda durante o atendimento pré-hospitalar®.
Deterioragcao neuroldgica intra-hospitalar ocorre em até
um terco dos pacientes com HIC que nao estdo comato-
sos no momento da admissao®.

Prognéstico a curto prazo

Apesar dos avancos diagndsticos e terapéuticos alcan-
cados nas ultimas décadas em relagao as doencas cere-
brovasculares, o prognéstico da HIC continua sendo dra-
matico, com elevadas taxas de mortalidade e incapacida-
de. De fato, estima-se que 35 a 52% dos pacientes com HIC
evoluam para o 6bito ao final do primeiro més, sobretu-
do nos primeiros dias**°.
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Os fatores que mais reconhecidamente conferem
progndstico ruim para os pacientes com HIC sao: volu-
me inicial da hemorragia maior que 30 cm’, rebaixamen-
to do nivel de consciéncia a admissao, sangramento intra-
ventricular, idade avancada e localizacao primariamente
infratentorial®"®2. O crescimento precoce do hematoma
também se associa de forma independente a uma maior
mortalidade e pior prognéstico funcional®. Nao obstan-
te, ainda é controverso se o uso prévio de farmacos anti-
trombéticos pode estar associado a um maior crescimen-
to do hematoma e maior mortalidade®.

Dentre as diversas escalas criadas para estimar o prog-
ndstico precoce dos pacientes com hemorragia cerebral, o
escore de HIC é a mais utilizada, devido a sua grande pra-
ticidade e facil aplicagdo. Esta escala estratifica o risco de
mortalidade em 30 dias com uma pontuagao que se situa
entre zero e seis®’. No estudo original, a mortalidade em
30 dias do grupo que recebeu escore zero foi de 0%, e au-
mentou progressivamente com o nimero de pontos. Pa-
cientes com pontuagao maior ou igual a quatro apresen-
taram praticamente 100% de mortalidade em 30 dias®*®".

Em estudo realizado na cidade de Sao Paulo, Valiente
et al. encontraram uma correlagao entre o progndstico a
curto prazo e o intervalo entre o inicio dos sintomas e a
admissao na emergéncia. Neste estudo, pacientes admiti-
dos nas primeiras 3 horas do inicio dos sintomas, apresen-
taram niveis pressoricos mais elevados na admissao, maior
pontuagao na escala do NIH e no escore de HIC, menor
pontuagao na escala de coma de Glasgow e maior mor-
talidade em comparagao com pacientes admitidos apos
3 horas do inicio dos sintomas®.

Prognéstico a longo prazo

A mortalidade da HIC alcanca 60 a 80% dos casos em
até dois anos apds o evento e somente 20% dos pacientes
recuperam a independéncia funcional em seis meses®. Os
principais fatores preditivos de mortalidade passados os
primeiros dias sao: rebaixamento do nivel de consciéncia
na admissao, gravidade do déficit neuroldgico, idade avan-
cada, localizagéo e volume do sangramento™.

TRATAMENTO

Nao existe ainda um tratamento especifico para HIC. A
abordagem pré-hospitalar e na sala de emergéncia de um
paciente com AVC hemorragico nao difere daquela dis-
pensada ao paciente com AVC isquémico e deve ser di-
recionada para: avaliagao das vias aéreas, dos parametros
respiratorios e hemodinamicos, temperatura e detecgao
de sinais neurolégicos focais Deve-se atentar para sinais
externos de trauma e suas complicacées, além da verifi-
cacao da glicemia capilar.

Idealmente, apds a realizacdo do exame de neuroima-
gem, os pacientes com HIC devem ser rapidamente enca-
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minhados para leitos monitorizados em uma unidade de
AVC ou em leitos de terapia intensiva pela gravidade e ins-
tabilidade desta condicao, elevada frequéncia de hiper-
tensao intracraniana, emergéncias hipertensivas e neces-
sidade de suporte ventilatério invasivo. Um estudo ob-
servacional recente sugere que a admissdo de pacientes
com HIC em unidades de terapia intensiva neuroldgicas
esta associada a uma menor letalidade da doenga quando
comparadas a unidades convencionais’. O estado neuro-
légico do paciente deve ser seguido e reavaliado em in-
tervalos curtos utilizando escalas neuroldgicas padroniza-
das, como a escala de AVC do NIH (NIHSS, do inglés Na-
tional Institutes of Heath Stroke Scale), a escala de coma
de Glasgow e escore de HIC®%7>7,

Pressdo arterial

HAS é comum na fase aguda de HIC e esta associada
com alto risco de piora clinica, morte ou incapacidade™””.
A monitorizacdo da pressao arterial (PA) pode ser realiza-
da de forma nao invasiva e intermitente com um dispositi-
vo de insuflagdo automatica. Entretanto, a monitorizagao
invasiva intra-arterial é sugerida quando a infuséo conti-
nua de medicagdes anti-hipertensivas for necessaria. Em
linhas gerais, o tratamento da HAS deve ser mais agres-
sivo do que no AVC isquémico e deve ser instituido tao
logo que possivel, com o objetivo tedrico de evitar a ex-
pansao do sangramento’®. Entretanto, a redugdo excessiva
dos niveis pressoricos pode acarretar diminuicao da pres-
sao de perfusao cerebral (PPC). Portanto, o tratamento da
HAS deve ser implementado de acordo com caracteristi-
cas individuais de cada paciente, considerando a presen-
ca de antecedente de HAS crénica, aumento da PIC, ida-
de, causa provavel da hemorragia e intervalo de tempo
decorrido desde inicio dos sintomas.

Ensaios clinicos randomizados com o objetivo de ava-
liar se o tratamento com reducao mais agressiva da PA (ou
seja, objetivando manter a PA média abaixo de 110 mmHg
ou a PA sist6lica abaixo de 140 mmHg) traz beneficio ao
paciente na fase aguda de HIC estdo em andamento’®”.
Até que estas evidéncias estejam disponiveis, sugere-se
que o tratamento para valores de PA sistélica acima de180
e PA média (PAM) acima de 130 mmHg, visando a atingir
uma PA préxima de 16090 mmHg (ou PAM inferior a 110
mmHg). Nos pacientes com hipertensao intracraniana, a PA
sistolica deve ser mantida acima de 90 mmHg e, idealmen-
te, deve-se utilizar a monitorizagao da PIC para manter a
PPC (PPC=PAM-PIC) acima de 60—80 mmHg (Tabela 2).

Algumas medicagdes comumente usadas para o trata-
mento anti-hipertensivo na fase aguda de HIC sdo meto-
prolol, diltiazen ou esmolol, ja que o labetalol e nicardi-
pina nao sao disponiveis para uso no Brasil (Tabela 3). Para
casos mais graves ou refratarios, pode-se utilizar a infusao
intravenosa de nitroprussiato de sédio, com atencéao para
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Tabela 2. Recomendacgées para controle da pressdo arterial na hemorragia intracerebral.

Pressao arterial

Conduta recomendada

PA sistolica >200 mmHg ou PAM >150 mmHg
(duas leituras com intervalo de 5 minutos)

PA sistélica >180 mmHg
PAM >130 mmHg
Suspeita de aumento da PIC

PA sistélica >180 mmHg
PAM >130 mmHg

Iniciar redugao agressiva da PA por infusdao continua de anti-hipertensivo
intravenoso com monitorizagao da PA a cada 5 minutos.

Considerar monitorizagao da PIC. Iniciar redugao da PA por infusdo continua ou
intermitente de anti-hipertensivo intravenoso com monitorizagao da PA a cada
5 minutos. Manter PPC >60-80 mmHg.

Iniciar reducao moderada da PA por infusao continua ou intermitente de anti-
hipertensivo intravenoso com monitorizacao da PA a cada 15 minutos (PA alvo

Sem suspeita de aumento da PIC

PA sistolica < 90 mmHg

160/90 mmHg ou PAM alvo 110 mmHg).

Expansao com cristaldides por via intravenosa e infusao de aminas vasoativas:

Dopamina 2-20 pg/kg/min.
Noradrenalina 0.05-0.2 ug/kg/min.

PA: pressio arterial; PAM: pressao arterial média; PIC: pressio intracraniana; PPC: pressio de perfusdo cerebral. Adaptado de Broderick J et al., 2007%.

Tabela 3. Medicacoes anti-hipertensivas usadas para hemorragia intracerebral.

Droga Mecanismo

Dose intravenosa

Contra-indicacdes

Metoprolol Antagonista seletivo do

receptor 31 adrenérgico

Enalapril Inibidor da enzima 0,625-1,25mgem 5
conversora de angiotensina  min a cada 6 hs.
Diltiazen Antagonista de

canal de calcio

Nitroprussiato Vasodilatador

arterial e venoso

Esmolol Antagonista seletivo do

receptor 31 adrenérgico

5mga1mL/min acada 10
min, até o maximo de 20 min.

0,25-0,35 mg/kg em 10 min
Infusao 5-15 mg/h.

0,25-10 ug/kg/min.

250 a 500 pg/Kg/min em bolus
a cada 10 min ou infusao.

IC grave, DPOC, asma,
hipotensao, bradicardia.

Queda subita da PA em estados de aumento
da renina. IRA se estenose da artéria renal.

Doenca do né sinusal ou né
atrioventricular. IC grave.

Potencial aumento da PIC, resposta variavel,
intoxicagao por cianeto e tiocianeto.

IC grave, DPOC, asma,
hipotensao, bradicardia.

25-300 ig/Kg/min.

IC: insuficiéncia cardiaca; IRA: insuficiéncia renal aguda; DPOC: doenga pulmonar obstrutiva crénica; PA: pressao arterial; PIC: pressdo intracraniana'®.

um potencial aumento da PIC por esta medicacao. Os me-
dicamentos anti-hipertensivos por via oral devem ser ins-
tituidos e titulados assim que possivel”*.

Hipertensao intracraniana

A frequiéncia exata de aumento sintomatico da PIC em
pacientes com HIC é desconhecida. Pacientes com hemor-
ragias pequenas provavelmente ndo necessitam de medi-
das especificas para controle da PIC. Por outro lado, pa-
cientes comatosos com sinais de hipertensao intracrania-
na podem se beneficiar de medidas, como elevagao da ca-
beceira a 30 graus, analgesia, sedacdo, doses moderadas
de manitol a 20%, solugao salina hipertonica e hiperventi-
lacdo para atingir PaCO, entre 28 e 32 mmHg. Entretanto,
nao ha evidéncias definitivas sobre o beneficio do uso des-
tas terapias para pacientes com HIC até o momento®®.
Um estudo que avaliou o uso de corticosterdides (dexa-

metasona) em pacientes com HIC ndo mostrou beneficios
e revelou um aumento no risco de infecgoes®.

Terapia hemostatica

O fator VIl ativado recombinante (rFVlla) € um poten-
te ativador da cascata da coagulacdo que tem sido utiliza-
do em pacientes com hemofilia grave resistentes a terapia
com fator VIII. Em um estudo de fase lll, randomizado, du-
plo-cego e placebo-controlado, que incluiu 841 pacientes
com HIC, a administracao de rFVlla, nas primeiras quatro
horas do inicio dos sintomas, na dose de 80 ug/kg, dimi-
nuiu a expansao do hematoma cerebral em 3,8 mL quan-
do comparado ao placebo (11% versus 26%). Entretanto, a
evolugao clinica dos pacientes foi discretamente pior no
grupo tratado, achados que foram atribuidos, entre outros
motivos, a maior presenga de hemorragia intraventricular
no grupo tratado do que no grupo placebo®. Apesar des-
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te resultado negativo, é provavel que outros estudos se-
jam elaborados nos préximos anos com o objetivo de ex-
plorar o efeito hemostatico do rFVila¥.

Reverséao da anticoagulagéo oral

A terapia anticoagulante com antagonistas da vitami-
na K (warfarina) aumenta em 5 a 10 vezes o risco de HIC %.
De fato, aproximadamente 15% das HIC estao associadas
com o uso de anticoagulantes”. Pacientes com HIC em
uso de warfarina devem receber imediatamente plasma
fresco congelado (PFC) ou concentrado de complexo pro-
trombinico (CCP) e vitamina K, para normalizagao do tem-
po de protrombina aferido por meio da razdo normatiza-
da internacional ou INR (do inglés, International Norma-
lized Ratio) para valores menores que 1,4. Este tratamento
nao deve ser adiado até a chegada dos resultados dos tes-
tes laboratoriais da coagulagao. O CCP é um concentrado
de fatores da coagulagao vitamina K-dependentes (I, VI,
IX e X), que parece normalizar o INR mais rapidamente do
que o PFC e pode ser utilizado em menores volumes®. O
rFVlla pode ser usado para reverter a anticoagulacao com
warfarina em pacientes com HIC, antes de procedimento
cirurgico, ja que uma unica dose desta medicagao parece
ser capaz de normalizar rapidamente o INR¥™",

Drogas antiepilépticas

Cerca de 8% dos pacientes com HIC apresentam crises
epilépticas nos primeiros 30 dias do ictus; sao principal-
mente casos com hematomas lobares. Estado de mal epi-
léptico acontece em 1a 2% dos casos de HIC®?, Dentre os
pacientes torporosos e comatosos, até 28% apresentam
crises subclinicas ou estado de mal epiléptico nao-convul-
sivo na monitorizagao eletroencefalografica continua; de
fato, esta atividade ictal esta associada com deterioracao
neurolégica”. O tratamento de crises epilépticas ou esta-
do de mal epiléptico por HIC deve ser prontamente insti-
tuido com medicagdes intravenosas, de forma semelhan-
te a do estado de mal epiléptico por outras etiologias.

A despeito da falta de evidéncia por estudos rando-
mizados, recomenda-se o tratamento profilatico com an-
ticonvulsivantes em pacientes torporosos e comatosos,
em pacientes com hemorragias lobares e naqueles em
que existam sinais de hipertensao intracraniana. As dro-
gas mais recomendadas para este fim sao fenitoina e fe-
nobarbital, que devem ser mantidas em niveis séricos te-
rapéuticos durante um més e, posteriormente, retiradas
de forma gradual®

Controle da temperatura

A temperatura corporal deve ser mantida em niveis
normais. Febre é comum em pacientes com HIC, principal-
mente quando ha hemorragia intraventricular, e deve ser
investigada e tratada agressivamente®. Embora nao exis-
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tam estudos randomizados que avaliaram especificamente
o controle da temperatura em pacientes com HIC, sugere-
se usualmente a utilizagdo de acetaminofeno ou dipirona.
Em casos mais refratarios, pode ser necessaria a associa-
Gao de antiinflamatdrios nao esteroidais, métodos fisicos
externos e resfriamento ativo interno (cateteres intravas-
culares de resfriamento), embora tais métodos ainda nao
tenham sido investigados adequadamente quanto a sua
eficacia e seguranga nesta condigao clinica®.

Profilaxia de trombose venosa profunda

Pacientes com AVC hemorragico estao sob elevado
risco de trombose venosa profunda (TVP) e tromboem-
bolismo pulmonar. Idealmente, dispositivos de compres-
sao pneumatica de membros inferiores devem ser utiliza-
dos desde a admissio”. O uso da heparina nao fracionada
subcutanea profilatica (5000 unidades trés vezes ao dia)
parece ser seguro apos 48 horas do evento vascular cere-
bral em um pequeno estudo prospectivo®. A enoxapari-
na na dose de 40 mg/dia parece uma alternativa compa-
ravel, mas ainda nao estudada™”". A decisao de manter a
terapia antitrombética profilatica prolongada deve ser pe-
sada em relagao ao risco de novo sangramento e individu-
alizada de acordo com a idade do paciente, causa da he-
morragia (angiopatia amildide tem maiores taxas de recor-
réncia precoce), controle da hipertenséo arterial e condi-
¢oes associadas (por exemplo, fibrilagao atrial).

Tratamento cirdrgico

As indicagbes de tratamento cirdrgico para drenagem
do hematoma intracerebral ainda sao divergentes entre
varios centros de referéncia. Recentemente, um estudo
multicéntrico randomizado que incluiu 1033 pacientes
com HIC nao mostrou beneficio no tratamento cirurgi-
co nas primeiras 72 horas, em relacdo ao tratamento cli-
nico®®. Em sua maioria, estes pacientes devem ser trata-
dos clinicamente e encaminhados a cirurgia, caso apre-
sentem deterioragao do quadro neuroldgico. Pacientes jo-
vens com pontuacao na escala de coma de Glasgow entre
nove e doze, com hematomas lobares volumosos e em até
1cm da superficie do cértex cerebral, sdo aparentemen-
te mais beneficiados por uma intervencao cirargica pre-
coce”. Ademais, em pacientes com hemorragia cerebelar
de volume superior a 3 cm, que apresentem deterioracao
neurolégica, sinais de herniagdo, compressao do tronco
encefalico ou hidrocefalia, a craniectomia descompres-
siva de fossa posterior e drenagem do hematoma devem
ser realizadas o mais brevemente possivel®.

Além do efeito de massa pelo hematoma, a presenca
de hidrocefalia pode contribuir substancialmente para o
aumento da PIC em pacientes com AVC hemorragico. As-
sim, uma derivacao ventricular externa pode ser necessa-
ria durante o periodo critico de elevagao da PIC, ndo de-
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vendo esta exceder sete dias devido ao risco de infeccao.
Nao existem, entretanto, estudos que comparem diferen-
tes tipos de drenagem entre si, ou com o tratamento con-
servador para a hidrocefalia relacionada a HIC”.

Outros procedimentos clinicos e cirdrgicos para HIC
estdo sendo atualmente testados em estudos multicén-
tricos, tais como: craniectomia descompressiva e hipo-
termia (HyDeH trial), cirurgia minimamente invasiva (MIS-
TIE Trial), drenagem precoce de hematoma lobar (STICH II
trial), drenagem da hemorragia intraventricular por infu-
sdo continua de TPA (CLEARIVH trial), entre outros. E pro-
vavel que nos préximos anos, com o desenvolvimento das
técnicas neurocirurgicas e com a possibilidade de inter-
vengao cirdrgica ainda mais precoce, a aplicabilidade do
tratamento neurocirlrgico seja revista'®.

RESUMO DAS RECOMENDAQ()ES

E NiVEIS DE EVIDENCIA

1) Para o diagnéstico de uma hemorragia intraparen-
quimatosa cerebral é necessaria a realizagao de um exame
de neuroimagem por tomografia computadorizada ou res-
sonancia magnética de cranio (Nivel de evidéncia 1, grau
de recomendagao A).

2) Sugere-se que pacientes na fase aguda de HIC se-
jam internados em leitos monitorizados em unidades de
AVC ou unidades de terapia intensiva, idealmente em uni-
dades de terapia intensiva neuroldgica (Nivel de evidén-
cia 2, grau de recomendacao B).

3) Sugere-se o uso de drogas antiepilépticas de roti-
na apenas em pacientes com HIC que apresentam evidén-
cias clinicas ou eletroencefalograficas de crises epilépti-
cas (Nivel de evidéncia 2, grau de recomendacao B).

4) Sugere-se a utilizagao profilatica de droga anti-epi-
léptica por um periodo curto em pacientes com hemorra-
gia lobar (Nivel de evidéncia 4, grau de recomendagao C).

5) Sugere-se manter a glicemia < 140 mg/dL na fase
aguda da HIC com cuidado para evitar hipoglicemia (Ni-
vel de evidéncia 5, grau de recomendagao D).

6) Sugere-se que a hipertermia (temperatura axilar
>37,5°C) seja tratada na fase aguda da HIC (Nivel de evi-
déncia 4, grau de recomendacao C).

7) Mobilizagao e reabilitagao precoce sao recomen-
dadas para pacientes com HIC (Nivel de evidéncia 1, grau
recomendacao C).

8) Sugerimos que o tratamento inicial da hipertensao
intracraniana incluia medidas simples como elevagao da
cabeceira, analgesia e sedagao (Nivel de evidéncia 3, grau
de recomendacao C). Adicionalmente, em casos selecio-
nados podem ser empregados agentes osmaoticos (mani-
tol, salina hipertonica, etc.), drenagem liquérica por cate-
ter ventricular, bloqueio neuromuscular e hiperventilagao
(Nivel de evidéncia 4, grau de recomendacao C).

9) Baseados em dados limitados, na fase aguda de
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HIC, sugere-se o tratamento para redugao da pressao ar-
terial nos seguintes casos (Nivel de evidéncia 3, grau de
recomendacao C):

a) Em pacientes com pressao arterial sistélica acima
de 180 mmHg ou PAM acima de 130 mmHg, sem
evidéncia de hipertensao intracraniana; proceder
reducdo da pressao arterial para niveis préximos a
160/90 mmHg (PAM em torno de 110 mmHg).

b) Em pacientes com evidéncia de hipertensao intra-
craniana; considerar a monitorizacao da PIC e evi-
tar redugao da pressao de perfusdo cerebral abai-
xo de 70 mmHg.

c) Evitar redugao brusca da pressao arterial média e
hipotensao especialmente em pacientes previa-
mente hipertensos e com evidéncias de hiperten-
sao intracraniana.

10) Nao recomendamos o uso de Fator VIl ativado em
pacientes com HIC espontanea (Nivel de evidéncia 1, grau
de recomendacio A).

11) Em pacientes com HIC restrito ao leito, sugerimos
a instituicao de dispositivos de compressao pneumatica
intermitente dos membros o mais breve possivel, para a
profilaxia de trombose venosa profunda. (Nivel de evidén-
cia 2, grau de recomendacao B).

12) Apos as primeiras 48 horas e apds a documen-
tacdo da estabilidade do volume do hematoma, sugeri-
mos considerar o uso de profilaxia para trombose venosa
profunda com heparina subcutanea ou heparina de baixo
peso molecular deve ser considerada (Nivel de evidéncia
3, grau de recomendagao B).

13) Em pacientes com HIC associada ao uso de hepa-
rina, sugerimos que sulfato de protamina deve ser utiliza-
do para reverter o efeito da heparina (Nivel de evidéncia
2, grau de recomendagao B).

14) Em pacientes com HIC associada ao uso de anti-
coagulantes orais, sugerimos o uso de plasma fresco con-
gelado associado a vitamina K para reverter o efeito do
cumarinico, até normalizacao do INR (nivel de evidéncia
2, grau de recomendacao B). Alternativamente, o com-
plexo protrombinico e o fator VIl ativado podem ser uti-
lizados neste contexto (Nivel de evidéncia 4, grau de re-
comendacao C).

15) Em pacientes com HIC sintomatica associada ao
uso de tromboliticos, sugerimos a administragao de plas-
ma fresco congelado, crioprecipitado e plaquetas (Nivel
de evidéncia 4, grau de recomendagao C).

16) Pacientes com hematoma cerebelar >3 cm de di-
ametro com alteracdo do nivel de consciéncia, que este-
jam evoluindo com deterioragao neuroldgica ou que apre-
sentem sinais de compressao de tronco cerebral ou hidro-
cefalia sintomatica ndo comunicante devem ser subme-
tidos a evacuacgao cirurgica o mais rapido possivel (Nivel
de evidéncia 2, grau de recomendagao B).
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17) A evacuacao cirdrgica de hematomas supratento-

riais através de craniotomia convencional nas primeiras
96 horas do inicio dos sintomas nao deve ser indicada de
rotina (Nivel de evidéncia 1, grau de recomendacao A),
podendo ser considerada em pacientes jovens com Glas-
gow entre 9 e 12, com hematomas lobares volumosos até
1cm da superficie do cortex cerebral (Nivel de evidéncia
2, grau de recomendagao B).

18) Sugerimos que a escolha sobre o reinicio dos an-

titrombéticos apds uma HIC deve ser individualizada de
acordo com o risco de hemorragia recorrente e o risco de
eventos tromboembalicos subsequientes (Nivel de evidén-

cia
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4, grau de recomendacao C).

REFERENCIAS

World Health Oganization. World Health Statistics 2008;31-36.
Pontes-Neto OM, Silva GS, Feitosa MR, et al. Stroke awareness in Brazil:
alarming results in a community-based study. Stroke 2008;39:292-296.
Lotufo PA, Goulart AC, Bensenor IM. Race, gender and stroke subtypes
mortality in Sao Paulo, Brazil. Arq Neuropsiquiatr 2007;65:752-757.
Mansur AP, de Souza MF, Timerman A, Avakian SD, Aldrighi JM, Ra-
mires JA. Trends in the risk of death from cardiovascular, cerebrovascu-
lar and ischemic diseases in thirteen States of Brazil from 1980 to 1998.
Arq Bras Cardiol 2006;87:641-648.

Dennis MS, Burn JP, Sandercock PA, Bamford JM, Wade DT, Warlow
CP. Long-term survival after first-ever stroke: the Oxfordshire Commu-
nity Stroke Project. Stroke 1993,24:796-800.

Flaherty ML, Haverbusch M, Sekar P, et al. Long-term mortality after
intracerebral hemorrhage. Neurology 2006;66:1182-1186.

Broderick JP, Brott T, Tomsick T, Huster G, Miller R. The risk of suba-
rachnoid and intracerebral hemorrhages in blacks as compared with
whites. N Engl ] Med 1992;326:733-736.

Gebel JM, Broderick JP. Intracerebral hemorrhage. Neurol Clin
2000;18:419-438.

Sacco RL, Boden-Albala B, Gan R, et al. Stroke incidence among whi-
te, black, and Hispanic residents of an urban community: the Northern
Manhattan Stroke Study. Am J Epidemiol 1998;147:259-268.

Kagan A, Harris BR, Winkelstein W, Jr,, et al. Epidemiologic studies of
coronary heart disease and stroke in Japanese men living in Japan, Ha-
waii and California: demographic, physical, dietary and biochemical
characteristics. ] Chronic Dis 1974;27:345-364.

Qureshi Al, Tuhrim S, Broderick JP, Batjer HH, Hondo H, Hanley DF.
Spontaneous intracerebral hemorrhage. N Engl ] Med 2001;344:1450-1460.
Cabral N, Goncalves A, Longo A, et al. Incidence of stroke subtypes,
prognosis and prevalence of risk factors in Joinville, Brazil: a two-year,
community- based study. ] Neurol Neurosurg Psychiatry 2009; In press.
Minelli C, Fen LE, Minelli DP. Stroke incidence, prognosis, 30-day, and
1-year case fatality rates in Matao, Brazil: a population-based prospec-
tive study. Stroke 2007;38:2906-2911.

Cabral NL, Longo AL, Moro CH, Amaral CH, Kiss HC. [Epidemiolo-
gy of cerebrovascular disease in Joinville, Brazil. An institutional stu-
dy]. Arq Neuropsiquiatr 1997;55:357-363.

Law MR, Morris JK, Wald NJ. Use of blood pressure lowering drugs in
the prevention of cardiovascular disease: meta-analysis of 147 rando-
mised trials in the context of expectations from prospective epidemio-
logical studies. BMJ 2009;338:665.

Jellinger KA. Alzheimer disease and cerebrovascular pathology: an
update. J Neural Transm 2002;109:813-836.

Abbott RD, Yin Y, Reed DM, Yano K. Risk of stroke in male cigarette
smokers. N Engl ] Med 1986,315:717-720.

Kurth T, Kase CS, Berger K, Gaziano JM, Cook NR, Buring JE. Smoking
and risk of hemorrhagic stroke in women. Stroke 2003;34:2792-2795.
Calandre L, Arnal C, Ortega JF, et al. Risk factors for spontaneous ce-
rebral hematomas. Case-control study. Stroke 1986;17:1126-1128.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

Arq Neuropsiquiatr 2009;67(3-B)

Klatsky AL, Armstrong MA, Friedman GD. Alcohol use and subsequent
cerebrovascular disease hospitalizations. Stroke 1989;20:741-746.
Gorelick PB. The status of alcohol as a risk factor for stroke. Stroke
1989;20:1607-1610.

Camargo CA, Jr. Moderate alcohol consumption and stroke. The epi-
demiologic evidence. Stroke 1989;20:1611-1626.

Monforte R, Estruch R, Graus F, Nicolas JM, Urbano-Marquez A. High
ethanol consumption as risk factor for intracerebral hemorrhage in
young and middle-aged people. Stroke 1990;21:1529-1532.

Gill JS, Shipley MJ, Tsementzis SA, et al. Alcohol consumption--a
risk factor for hemorrhagic and non-hemorrhagic stroke. Am | Med
1991;90:489-497.

Juvela S, Hillbom M, Palomaki H. Risk factors for spontaneous intra-
cerebral hemorrhage. Stroke 1995;26:1558-1564.

Hillbom M, Haapaniemi H, Juvela S, Palomaki H, Numminen H, Kas-
te M. Recent alcohol consumption, cigarette smoking, and cerebral in-
farction in young adults. Stroke 1995;26:40-45.

Rosand J, Hylek EM, O'Donnell HC, Greenberg SM. Warfarin-associa-
ted hemorrhage and cerebral amyloid angiopathy: a genetic and patho-
logic study. Neurology 2000;55:947-951.

Hart RG, Boop BS, Anderson DC. Oral anticoagulants and intracranial
hemorrhage. Facts and hypotheses. Stroke 1995;26:1471-1477.

Toyoda K, Okada Y, Minematsu K, et al. Antiplatelet therapy contri-
butes to acute deterioration of intracerebral hemorrhage. Neurology
2005;65:1000-1004.

The GUSTO Angiographic Investigators. The effects of tissue plasmino-
gen activator, streptokinase, or both on coronary-artery patency, ventri-
cular function, and survival after acute myocardial infarction. N Engl
] Med 1993;329:1615-1622.

Lake CR, Gallant S, Masson E, Miller P. Adverse drug effects attribu-
ted to phenylpropanolamine: a review of 142 case reports. Am ] Med
1990;89:195-208.

Kase CS, Foster TE, Reed JE, Spatz EL, Girgis GN. Intracerebral hemor-
rhage and phenylpropanolamine use. Neurology 1987;37:399-404.
Kernan WN, Viscoli CM, Brass LM, et al. Phenylpropanolamine and
the risk of hemorrhagic stroke. N Engl ] Med 2000;343:1826-1832.
Catto AJ, Kohler HP, Bannan S, Stickland M, Carter A, Grant PJ. Factor
XIII Val 34 Leu: a novel association with primary intracerebral hemor-
rhage. Stroke 1998;29:813-816.

Goldstein LB, Amarenco P, Szarek M, et al. Hemorrhagic stroke in the
stroke prevention by aggressive reduction in cholesterol levels study.
Neurology 2008;70:2364-2370.

Greenberg SM, Briggs ME, Hyman BT, et al. Apolipoprotein E epsilon
4 is associated with the presence and earlier onset of hemorrhage in ce-
rebral amyloid angiopathy. Stroke 1996,27:1333-1337.

Caplan LR. Acute stroke: seeing the full picture. Hosp Pract (Minneap)
2000;35:65-71.

Poungvarin N, Viriyavejakul A, Komontri C. Siriraj stroke score and va-
lidation study to distinguish supratentorial intracerebral haemorrhage
from infarction. BMJ 1991;302:1565-1567.

Weir CJ, Murray GD, Adams FG, Muir KW, Grosset DG, Lees KR. Poor
accuracy of stroke scoring systems for differential clinical diagnosis of
intracranial haemorrhage and infarction. Lancet 1994;344:999-1002.
Massaro AR, Sacco RL, Mohr JP, et al. Clinical discriminators of lo-
bar and deep hemorrhages: the Stroke Data Bank. Neurology 1991;41:
1881-1885.

Brott T, Adams HP Jr., Olinger CP, et al, . Measurements of acute cere-
bral infarction: a clinical examination scale. Stroke 1989;20:864-870.
Lyden PD, Lau GT. A critical appraisal of stroke evaluation and rating
scales. Stroke 1991;22:1345-1352.

Goldstein LB, Bertels C, Davis JN. Interrater reliability of the NIH stroke
scale. Arch Neurol 1989;46:660-662.

Goldstein LB, Chilukuri V. Retrospective assessment of initial stroke se-
verity with the Canadian Neurological Scale. Stroke 1997;28:1181-1184.
Smith EE, Rosand ], Greenberg SM. Hemorrhagic stroke. Neuroima-
ging Clin N Am 2005;15:259-272.

Broderick JP, Brott TG, Tomsick T, Barsan W, Spilker J. Ultra-early eva-
luation of intracerebral hemorrhage. ] Neurosurg 1990;72:195-199.



Arq Neuropsiquiatr 2009;67(3-B)

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

Weisberg LA. Computerized tomography in intracranial hemorrhage.
Arch Neurol 1979;36:422-426.

Laissy JB, Normand G, Monroc M, Duchateau C, Alibert F, Thiebot J. Spon-
taneous intracerebral hematomas from vascular causes. Predictive va-
lue of CT compared with angiography. Neuroradiology 1991;33:291-295.
Kothari RU, Brott T, Broderick JP, et al. The ABCs of measuring intra-
cerebral hemorrhage volumes. Stroke 1996;27:1304-1305.

Gebel JM, Sila CA, Sloan MA, et al. Comparison of the ABC/2 esti-
mation technique to computer-assisted volumetric analysis of intrapa-
renchymal and subdural hematomas complicating the GUSTO-1 trial.
Stroke 1998;29:1799-1801.

Kidwell CS, Chalela JA, Saver JL, et al. Comparison of MRI and CT for
detection of acute intracerebral hemorrhage. JAMA 2004;292:1823-1830.
Gomori JM, Grossman RI. Mechanisms responsible for the MR appe-
arance and evolution of intracranial hemorrhage. Radiographics
1988;8:427-440.

van Straaten EC, Scheltens P, Barkhof F. MRI and CT in the diagnosis
of vascular dementia. ] Neurol Sci 2004;226:9-12.

Uysal E, Yanbuloglu B, Erturk M, Kilinc BM, Basak M. Spiral CT angio-
graphy in diagnosis of cerebral aneurysms of cases with acute subara-
chnoid hemorrhage. Diagn Interv Radiol 2005;11:77-82.

Kouskouras C, Charitanti A, Giavroglou C, et al. Intracranial aneurys-
ms: evaluation using CTA and MRA. Correlation with DSA and intra-
operative findings. Neuroradiology 2004;46:842-850.

Dammert S, Krings T, Moller-Hartmann W, et al. Detection of intracra-
nial aneurysms with multislice CT: comparison with conventional an-
giography. Neuroradiology 2004;46:427-434.

Moon S, Janjua N, Ahmed S, et al. Prehospital neurologic deterioration in
patients with intracerebral hemorrhage. Crit Care Med 2008;36:172-175.
Mayer SA, Sacco RL, Shi T, Mohr JP. Neurologic deterioration in non-
comatose patients with supratentorial intracerebral hemorrhage. Neu-
rology 1994;44:1379-1384.

Broderick JP, Brott TG, Duldner JE, Tomsick T, Huster G. Volume of in-
tracerebral hemorrhage. A powerful and easy-to-use predictor of 30-
day mortality. Stroke 1993;24:987-993.

Anderson CS, Chakera TM, Stewart-Wynne EG, Jamrozik KD. Spec-
trum of primary intracerebral haemorrhage in Perth, Western Austra-
lia, 1989-90: incidence and outcome. ] Neurol Neurosurg Psychiatry
1994;57:936-940.

Broderick J, Brott T, Tomsick T, Leach A. Lobar hemorrhage in the elder-
ly. The undiminishing importance of hypertension. Stroke 1993;24:49-51.
Hemphill JC III, Bonovich DC, Besmertis L, Manley GT, Johnston SC.
The ICH score: a simple, reliable grading scale for intracerebral hemor-
rhage. Stroke 2001;32:891-897.

Davis SM, Broderick J, Hennerici M, et al. Hematoma growth is a de-
terminant of mortality and poor outcome after intracerebral hemorrha-
ge. Neurology 2006;66:1175-1181.

Saloheimo P, Ahonen M, Juvela S, Pyhtinen J, Savolainen ER, Hillbom
M. Regular aspirin-use preceding the onset of primary intracerebral he-
morrhage is an independent predictor for death. Stroke 2006;37:129-133.
Cheung RT, Zou LY. Use of the original, modified, or new intracerebral
hemorrhage score to predict mortality and morbidity after intracerebral
hemorrhage. Stroke 2003;34:1717-1722.

Godoy DA, Boccio A. ICH score in a rural village in the Republic of Ar-
gentina. Stroke 2003;34:150-151.

Jamora RD, Kishi-Generao EM Jr., Bitanga ES, Gan RN, Apaga NE, San
Jose MC. The ICH score: predicting mortality and functional outcome
in an Asian population. Stroke 2003;34:6-7.

Valiente RA, de Miranda-Alves MA, Silva GS, et al. Clinical features
associated with early hospital arrival after acute intracerebral hemor-
rhage: challenges for new trials. Cerebrovasc Dis 2008;26:404-408.
Mayer SA, Rincon F. Treatment of intracerebral haemorrhage. Lancet
Neurol 2005;4:662-672.

Franke CL, van Swieten JC, Algra A, van GJ. Prognostic factors in pa-
tients with intracerebral haematoma. ] Neurol Neurosurg Psychiatry
1992;55:653-657.

Diringer MN, Edwards DF. Admission to a neurologic/neurosurgical
intensive care unit is associated with reduced mortality rate after in-
tracerebral hemorrhage. Crit Care Med 2001;29:635-640.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

9L

92.

Intracerebral hemorrhage: Brazilian guidelines
Pontes-Neto et al.

. Cincura C, Pontes-Neto OM, Neville IS, et al. Validation of the Natio-

nal Institutes of Health Stroke Scale, modified Rankin Scale and Bar-
thel Index in Brazil: the role of cultural adaptation and structured in-
terviewing. Cerebrovasc Dis 2009;27:119-122.

Steiner T, Kaste M, Forsting M, et al. Recommendations for the mana-
gement of intracranial haemorrhage - part I: spontaneous intracerebral
haemorrhage. The European Stroke Initiative Writing Committee and
the Writing Committee for the EUSI Executive Committee. Cerebrovasc
Dis 2006;22:294-316.

Willmot M, Leonardi-Bee J, Bath PM. High blood pressure in acute
stroke and subsequent outcome: a systematic review. Hypertension
2004;43:18-24.

Terayama Y, Tanahashi N, Fukuuchi Y, Gotoh E. Prognostic value of ad-
mission blood pressure in patients with intracerebral hemorrhage. Keio
Cooperative Stroke Study. Stroke 1997;28:1185-1188.

Fogelholm R, Avikainen S, Murros K. Prognostic value and determi-
nants of first-day mean arterial pressure in spontaneous supratentorial
intracerebral hemorrhage. Stroke 1997;28:1396-1400.

Dandapani BK, Suzuki S, Kelley RE, Reyes-Iglesias Y, Duncan RC. Re-
lation between blood pressure and outcome in intracerebral hemorrha-
ge. Stroke 1995;26:21-24.

Qureshi AL Antihypertensive treatment of acute cerebral hemorrhage
(ATACH): rationale and design. Neurocrit Care 2007;6:56-66.
Anderson CS, Huang Y, Wang JG, et al. Intensive blood pressure reduc-
tion in acute cerebral haemorrhage trial INTERACT): a randomised pi-
lot trial. Lancet Neurol 2008;7:391-399.

Broderick J, Connolly S, Feldmann E, et al. Guidelines for the manage-
ment of spontaneous intracerebral hemorrhage in adults: 2007 upda-
te: a guideline from the American Heart Association/ American Stroke
Association Stroke Council, High Blood Pressure Research Council,
and the Quality of Care and Outcomes in Research Interdisciplinary
Working Group. Circulation 2007;116:391-413.

Bereczki D, Fekete I, Prado GF, Liu M. Mannitol for acute stroke. Co-
chrane Database Syst Rev 2007CD001153.

Garcia-Morales EJ, Cariappa R, Parvin CA, Scott MG, Diringer MN. Os-
mole gap in neurologic-neurosurgical intensive care unit: Its normal va-
lue, calculation, and relationship with mannitol serum concentrations.
Crit Care Med 2004;32:986-991.

Gondim FA, Aiyagari V, Shackleford A, Diringer MN. Osmolality not
predictive of mannitol-induced acute renal insufficiency. ] Neurosurg
2005;103:444-447.

Bell BA, Smith MA, Kean DM, et al. Brain water measured by magne-
tic resonance imaging. Correlation with direct estimation and changes
after mannitol and dexamethasone. Lancet 1987;1:66-69.

Poungvarin N, Bhoopat W, Viriyavejakul A, et al. Effects of dexame-
thasone in primary supratentorial intracerebral hemorrhage. N Engl |
Med 1987;316:1229-1233.

Mayer SA, Brun NC, Begtrup K, et al. Efficacy and safety of recombi-
nant activated factor VII for acute intracerebral hemorrhage. N Engl |
Med 2008;358:2127-2137.

Tuhrim S. Intracerebral hemorrhage--improving outcome by reducing
volume? N Engl ] Med 2008;358:2174-2176.

Wintzen AR, de JH, Loeliger EA, Bots GT. The risk of intracerebral he-
morrhage during oral anticoagulant treatment: a population study. Ann
Neurol 1984;16:553-558.

Sorensen B, Johansen P, Nielsen GL, Sorensen JC, Ingerslev J. Reversal
of the International Normalized Ratio with recombinant activated fac-
tor VI in central nervous system bleeding during warfarin thrombo-
prophylaxis: clinical and biochemical aspects. Blood Coagul Fibrinoly-
sis 2003;14:469-477.

Erhardtsen E, Nony P, Dechavanne M, Ffrench P, Boissel JF, Hedner U.
The effect of recombinant factor VIla (NovoSeven) in healthy volunte-
ers receiving acenocoumarol to an International Normalized Ratio abo-
ve 2.0. Blood Coagul Fibrinolysis 1998;9:741-748.

Freeman WD, Brott TG, Barrett KM, et al. Recombinant factor Vlla for
rapid reversal of warfarin anticoagulation in acute intracranial hemor-
rhage. Mayo Clin Proc 2004;79:1495-1500.

Passero S, Rocchi R, Rossi S, Ulivelli M, Vatti G. Seizures after spontaneous
supratentorial intracerebral hemorrhage. Epilepsia 2002;43:1175-1180.

949



Intracerebral hemorrhage: Brazilian guidelines
Pontes-Neto et al.

93.

94.

95.

96.

97.

Vespa PM, O’Phelan K, Shah M, et al. Acute seizures after intracerebral
hemorrhage: a factor in progressive midline shift and outcome. Neuro-
logy 2003;60:1441-1446.

Commichau C, Scarmeas N, Mayer SA. Risk factors for fever in the neu-
rologic intensive care unit. Neurology 2003;60:837-841.

Andre C, de Freitas GR, Fukujima MM. Prevention of deep venous
thrombosis and pulmonary embolism following stroke: a systematic
review of published articles. Eur ] Neurol 2007;14:21-32.

Boeer A, Voth E, Henze T, Prange HW. Early heparin therapy in pa-
tients with spontaneous intracerebral haemorrhage. ] Neurol Neuro-
surg Psychiatry 1991;54:466-467.

Freitas GR de, Nagayama M. Deep venous thrombosis after intracere-
bral hemorrhage, gender and ethnicity: a challenge for therapeutic ap-
proaches. Cerebrovasc Dis 2009;27:320-321.

98.

99.

100.

101.

Arq Neuropsiquiatr 2009;67(3-B)

Mendelow AD, Gregson BA, Fernandes HM, et al. Early surgery ver-
sus initial conservative treatment in patients with spontaneous supra-
tentorial intracerebral haematomas in the International Surgical Trial
in Intracerebral Haemorrhage (STICH): a randomised trial. Lancet
2005;365:387-397.

Kirollos RW, Tyagi AK, Ross SA, van Hille PT, Marks PV. Management
of spontaneous cerebellar hematomas: a prospective treatment proto-
col. Neurosurgery 2001;49:1378-1386.

Mendelow AD, Unterberg A. Surgical treatment of intracerebral hae-
morrhage. Curr Opin Crit Care 2007;13:169-174.

Oates JA, Brown NJ. Antihypertensive agents and the drug treatment
of hypertension. In: Hardman JG, Limbird LE, Gilman AG (eds). Goo-
dman & Gilman’s The Pharmacological Basis of Therapeutics. 10. New
York: McGrall-Hill, 2001;871-900.

Classificacao de niveis de evidéncia e graus de recomendacéo

Niveis de evidéncia

1. Ensaio cinico randomizado (ECR) ou revisdo sistematica (RS) de ECRs com desfechos clinicos.

2. ECR ou RS de ECR de menor qualidade:
¢ com desfechos substitutos validados.

e com analise de subgrupos ou de hipéteses a posteriori.
» com desfechos clinicos, mas de menor rigor metodolégico.

3. ECR com desfechos substitutos nao validados.
Estudos de caso-controle.

4. Estudo com desfecho clinico, mas com maior potencial de viés (tal como experimento nao-comparado e

demais estudos observacionais).

5. Férum representativo ou opinido de especialista sem evidéncias dos niveis supracitados.

Graus de recomendacéo

A. Revisao sistematica (com homogeneidade) de ensaios clinicos controlados e randomizados; ou
Ensaio clinico controlado e randomizado com intervalo de confianga estreito; ou
Resultados terapéuticos do tipo “tudo ou nada”.

B. Revisdo sistematica (com homogeneidade) de estudos de coorte; ou
Estudo de coorte e ensaio clinico randomizado de menor qualidade; ou
Observacao de resultados terapéuticos (outcomes research) ou estudo ecoldgico; ou
Revisdo sistematica (com homogeneidade) de estudos caso-controle; ou

Estudo caso-controle.

C. Relato de casos (incluindo coorte ou caso-controle de menor qualidade).

D. Opiniao de especialista sem avaliagao critica.

Baseado em estudo fisioldgico ou com animais.
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