Arg Neuropsiquiatr 2000;58(3-B):877-882

HEMOMETABOLISMO CEREBRAL
VARIACOES NA FASE AGUDA DO COMA TRAUMATICO
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RESUMO -Objetivo: avaliar as interrelagfes entre as alteragdes hemometabdlicas cerebrais e sistémicas em
pacientes com traumatismo craniencefalico (TCE) grave submetidos a um protocolo terapéutico padronizado.
Desenho:estudo prospectivo, intervencionista em pacientes com coma traurhatieb.uma UTI geral em

hospital universitarid®?acientes e métodognte e sete pacientes (21M e 6F), idade 14-58 anos, com TCE grave,
com trés a oito pontos na escala de coma de Glasgow, foram avaliados prospectivamente segundo um protocolo
cumulativo padronizado para tratamento da hipertensao intracraniana aguda, o qual incluia medidas rotineiras da
presséo intracraniana (PIC) e da extragdo cerebral de oxigénig)(EF@Eam analisadas as interrelagbes
hemometabolicas envolvendo: presséo arterial média (PAM), PIC, pressado parcial de gas carbdnico arterial
(PaCQ), ECQ, pressédo de perfuséo cerebral (PPC) e extragdo sistémica de oxigénjo IfE&®@encdes:

apenas as padronizadas no protocolo terapé&esultadosnéo houve correlagéo entre a E@G PPC (r = -

0,07; p = 0,41). Houve correlagéo inversa entre a Pe&ECQ(r = -0,24; p = 0,005) e direta entre a E8O
aECQ(r=0,24; p=0,01). A mortalidade geral dos pacientes foi de 25,9% (Cf2Tlusdo:1l) a PPC néo se
correlaciona com a EC@m quaisquer niveis de PIC; 2) a E@5ta estreitamente relacionada aos diferentes
niveis de PaCQ e 3) durante a hiperventilagéo otimizada existe um acoplamento entre, a 8£3D,.

PALAVRAS-CHAVE: traumatismo craniencefalico; extragcéo cerebral de oxigénio; pressao intracraniana;
pressao de perfusédo cerebral; fluxo sangliineo cerebral.

Cerebral hemometabolism: variability in the acute phase of traumatic coma

ABSTRACT - Objective:to evaluate the interrelationships between cerebral and systemic hemometabolic
alterations in patients with severe traumatic brain injury managed according to a standardized therapeutic protocol.
Design:prospective, interventional study in patients with traumatic c8etting:a general Intensive Care Unit

in a teaching hospitaPatients and methodswenty-seven patients (21M e 6F), aging 14-58 years, with severe
acute brain trauma, presenting with three to eight points on the Glasgow Coma Scale, were prospectively evaluated
according to a cumulative protocol for the management of acute intracranial hypertension, where intracranial
pressure (ICP) and cerebral extraction of oxygen (JB@re routinely measured. Hemometabolic
interrelationships involving mean arterial pressure (MAP), ICP, arterial carbon dioxide tension)(RzEQ),

cerebral perfusion pressure (CPP) and systemic extraction of oxygey) (&E©analyzednterventionsroutine
therapeutic procedureResults:no correlation was found between CEd CPP (r = -0.07; p = 0.41). There

was a significant negative correlation between Pgg®@ CEQ(r = -0.24; p = 0.005) and a positive correlation
between SEQand CEQ(r = 0.24; p = 0.01). The mortality rate in this group of patients was 25.9% (7/27).
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Conclusion:1) CPP and CEQare unrelated; 2) CE@nd PaCQare closely related; 3) during optimized
hyperventilation, CEQand SEQare coupled.

KEY WORDS: traumatic brain injury; cerebral extraction of oxygen; intracranial pressure; cerebral
perfusion pressure; cerebral blood flow.

Como parte do tratamento intensivo de pacientes com traumatismo craniencefalico (TCE)
grave, na fase aguda, temos hoje nos preocupado ndo somente com os valores da pressao intracraniana
(PIC) e hemodinamica sistémiéamas também como esta, por exemplo, o consumo de oxigénio,
de glicose, producéo de lactato ou como o tratamento pode interferir neste aspecto. Para o controle
da PIC tém surgido orienta¢6es terapéuticas em que se aplicam altos valores de pressédo de perfusédo
cerebral (PPC)ou a hiperventilagdo controlada com a extragéo cerebral de oxigénig){E&0O
final, os alvos terapéuticos tém como objetivo principal manter uma boa oxigenacéo tecidual e,
portanto, temos que avaliar os métodos de que dispomos para julgar a inclusdo de novos recursos.

O presente estudo teve como objetivo examinar a inter-relagéo entre alteraces, #ECO
presséo parcial de gas carbonico arterial (Ba@@PPC e da extragéo sistémica de oxigénio JESO
em pacientes com TCE grave submetidos a um protocolo terapéutico padronizado onde se inclui a
mensuragao rotineira dessas variaveis.

METODO

Vinte e sete pacientes com TCE grave, sendo 21 do sexo masculino e seis do sexo feminino, com idade
variando entre 14 e 58 anos, admitidos na Unidade de Terapia Intensiva do Hospital das Clinicas da Universidade
Estadual de Campinas (UTI-HC-UNICAMP) nos anos de 1995 e 1996, foram estudados. Cada paciente foi
classificado de acordo com a Escala de Coma de Glasgow BBl na admissdo. Todos os pacientes
apresentavam ECG menor ou igual a 8. A tomografia computadorizada de cabega foi realizada na admisséao e
repetida de acordo com a evolucéo.

Apos reanimacéo, investigagao e avaliagdo neurocirlrgica, os pacientes foram tratados de acordo com
protocolo que incluia sedacéo hipno-analgésica, ventilacdo mecéanica, medida continua da PIC, avaliagédo
intermitente da ECQ(saturag&o da oxi-hemoglobina arterial menos saturagéo da oxihemoglobina do sangue
colhido de um cateter posicionado em bulbo da veia jugular interna) e d4sa&@acéo da oxi-hemoglobina
arterial menos a saturacao da oxi-hemoglobina de amostra sangulinea colhida de um cateter posicionado em veia
cava superior), e avaliagdo continua da PPC [a diferenga entre a presséo arterial média (PAM) e a PIC]. As
posi¢cbes adequadas dos cateteres de bulbo venoso jugular e de veia cava superior (cateter venoso central) foram
certificadas através de controle radiologico.

Foram analisados simultaneamente e de modo intermitente parametros metabdlicos, cogp@HPaCO
arterial, saturagéo da oxi-hemoglobina, presséo parcial de oxigénio arterig| (Ra@idos de oxigénio do
sangue arterial, do sangue da veia cava superior e do sangue venoso do bulbo da veia jugular intema, a ESO
ECO, Pardmetros hemodinamicos, tais como a presséo venosa central (PVC), PAM, PIC e PPC, também foram
avaliados simultaneamente. A monitorizagdo hemodinamica invasiva com o cateter de Swan-Ganz nao foi instituida
em nenhum dos pacientes, uma vez que ndo faz parte do protocolo de manuseio do TCE em nosso servico, e,
especificamente nestes casos relatados, ndo houve indicagao clinica para tal.

Estas medidas ou célculos foram obtidos a beira do leito pela equipe médica, de enfermagem e de fisioterapia
todas as vezes que ocorressem alteragdes nas condigdes hemodinamicas ou metabdlicas dos pacientes. Quando a
PIC era menor que 20mmHg, o tratamento era cabeceira elevada a trinta graus, sedacéo hipno-analgésica com
midazolam associado a fentanil (75 mg de midazolam e 0,5mg de fentanil diluidos em soro glicosado a 5% - 250 ml)
em doses que variaram de acordo com a evolugao e resposta clinica do paciente, hiperventilagdo otimizada mantendo
a ECQ entre 24% e 42% e evitando saturagéo venosa jugular menor que 55% e manutengéo da PPC acima de 60
mmHg. Quando a PIC era maior que 20 mmHg, o tratamento era: cabeceira elevada a trinta graus, aprofundamento
da sedagdo hipno-analgésica com base na resposta clinica do paciente, hiperventilagéo otimizada mangendo a ECO
entre 24% e 42%, e manitol a 20%, 0,5g/kg de peso, em infus&o intravenosa rapida. Quando as medidas anteriores
nao surtiam efeito para normalizar a PIC abaixo de 20 mmHg, os pacientes eram sedados com tiopental sédico (1 a
2 mgl/kg/hora). Em situacdes de hipertenséo intracraniana refrataria a todas as medidas citadas anteriormente,
craniotomia descompressiva era considerada. Em todos os pacientes procurou-se manter a PPC acima de 60mmHg.
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Este foi um estudo prospectivo, intervencionista em pacientes
com TCE grave. Os pacientes ndo foram submetidos a nenhum outro
procedimento que néo os constantes no protocolo clinico de manuseio
do TCE grave padronizado na UTI-HC-UNICAMP.

Anédlise estatisticaalém dos resultados percentuais da
populagéo estudada, foram analisadas as correlagdes entre,@RaCO
ECO, entre a ECQe a ESQ e entre a PPC e a ECO coeficiente
de correlacdo de Pearstwi utilizado para esta analise. Um valor
probabilistico (p) menor que 0,05 foi considerado estatisticamente
significativo.

ECO, (%)

80

RESULTADOS

A distribuicdo dos pacientes por faixa etaria foi: oito

o 99 pacientes entre 14 e 20 anos (29,6%); 18 entre 21 a 40 anos
0 : (66,6%) e um paciente com 58 anos. Dos sete pacientes que
faleceram, a pontuacdo na ECG estava entre 3 e 4 pontos em
cinco deles e 6 pontos nos outros dois. As causas encontradas
foram: quedas (11,1%), acidentes automobilisticos (18,5%),
Fig 1. Correlagéio entre a EC®@ a PPC Etropelamientos (37%) e acidentes 'm.otociclisticos~ (33,3%):
na fase aguda do coma traumatico.EM relacdo aos achados tomogréficos, as Iegoes fogals
ECO, extrac&o cerebral de oxigénio; OCOIreram em 51,8% dos casos. A taxa de mortalidade foi de
PPC, pressdo de perfusio cerebmal; 25,9% (7/27 pacientes).

coeficiente de correlacdo de Pearson; ~ ~
n, ndmero de vezes em que o ?r B Observamos que néo houve correlagéo entre a&EPPC

parametros correlacionados foram ob- 0,07 ; p = 0,41) (Fig 1), masiwve uma correlacéo inversa

tidos simultaneamente em 27 pacientegntre a PaCe a ECQ (r = - 0,24 ; p =0,005) (Fig 2) e uma
correlacdo direta entre a E30a ECQ(r = 0,24 ; p = 0,01) (Fig 3).
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Fig 2. Correlagéo entre a PaC@ a ECQ

na fase aguda do coma traumatico. PaCO Fig 3. Correlagéo entre a EC@ a ESQna
presséo parcial de gas carbdnico no san- fase aguda do coma traumatico. ECextra-
gue arterial;, ECQ: extracéo cerebral de ¢do cerebral de oxigénio, ESCextracéo
oxigénio; r, coeficiente de correlacao de sistémica de oxigénig;coeficiente de correla-
Pearson;n, nimero de vezes em que os ¢do de Pearsom, nimero de vezes em que 0s
parametros correlacionados foram obtidos parametros correlacionados foram obtidos si-

simultaneamente em 27 pacientes. multaneamente em 27 pacientes.
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DISCUSSAO
Presséo de perfusdo cerebral

Analisando a correlacéo entre a PPC e HEQ 1), notamos que para qualquer valor de PPC
- mesmo os valores que estiveram espontaneamente acima de 100 mmHg - ndo houve correlagéo
com a ECQ Como a ECQnos fornece indiretamente a relagéo entre o fluxo sanguineo cerebral
(FSC) e o consumo cerebral dg @fato de néo haver correlacéo entre a PPC g, Eigd@fica que
o FSC foi independente da PPC, o que entra em discordancia com os postulados de Rosner &
Daughtoi , e corrobora os achados de Cruz €.c6han e col, estudando pacientes com TCE
grave, também nao observaram beneficio fisiolégico no aumento da PPC.

Alguns autores defendem a idéia de manter a PAM elevada com o intuito de elevar a PPC
(inclusive utilizando drogas vasoativas). Esta técnica provocaria um efeito vasoconstrictor cerebral,
diminuindo o volume sangiiineo cerebral e, conseqiientemente, os valore$ EatRI€&peculagdo
fisiopatoldgica foi recentemente refutada por Cruz & galque néo se encontrou correlagdo entre a
PPC normal ou alta e 0 FSC ou parametros do metabolismo cerebral de oxigénio. Em nossos resultados,
o fato de n&o haver correlagéo entre a PPC e g d&00ta que o FSC foi independente da PPC.

Ao analisarmos a férmula do FSC (FSC = PPC/RVC, onde RVC é a resisténcia vascular
cerebral em mmHg/ml/100g/min), esperavamos que o0 aumento da PPC acarretasse em aumento do
FSC ou diminuicdo da EC(e tal fato n&o ocorreu. Para explicar este resultado, reportamo-nos ao
trabalho de Cruz e cbél, um estudo pioneiro sobre a correlagdo entre FSC, RVC e metabolismo
cerebral de oxigénio, no qual observou-se que a PPC, ao variar espontaneamente entre 60 e 130
mmHg, ndo se associou a mudancas no FSC. Portanto, ndo se constatou através deste trabalho as
propostas “cascata vasoconstrictora” ou “cascata vasodilatadora” especuladas por Rosner &
Daughtoi. Por essa razdo, até a presente data, nés evitamos que a PPC esteja abaixo de 60mmHg,
e nao induzimos aumentos da PAM por meios farmacoldgicos para alcangar altos valores da PPC
com a intengdo de controlar a hipertensao intracraniana.

Hiperventilagdo otimizada versus indiscriminada

Em nossos resultados, observamos uma correlagéo negativa entre, & B0, (Fig 2).
Estes achados podem ser explicados com base em dados de literatura em que se estudou o0 FSC e a
RVC. A queda da PaC@ausa aumento da RVC e, de modo inverso, diminuicdo significativa do
FSC, com concomitante aumento da ECBode-se assim inferir, com o uso da EG® o FSC
esté normal, baixo ou elevado em relacao a necessidade metabdlica de oxigénio para aquele momento
da evolucao do paciente com TCE agudo.

Podemos observar que temos diferentes valores da,Pa@@al néo tem, portanto, valores
estaticos. O valor ideal do nivel de Pg@€(portanto, dindmico, dependente da PIC e da,ECO

Na fase aguda do TCE grave, hiperfluxo absoluto ou relativo pode ocorrer (“perfuséo de
luxo”), isto &, o FSC esta excessivo em relagdo ao consumo cerebral de oxigénio. Estas alteragGes
foram demonstradas estudando-se o FSC ou as variagbes da diferenca artério-verfgsa de O
Geralmente, o hiperfluxo sangtiineo cerebral ocorre em jovens e esta associado a um aumento da
PICY Se o FSC esta abaixo das necessidades metabdlicas, a hiperventilagdo pode reduzi-lo de
forma mais acentuada, chegando aos niveis de limiar teoricamente isquémicos em condi¢es de
fisiologia normal (FSC < 18 ml/100g/mift) Entretanto, em coma agudo traumatico, com
hipometabolismo concomitante, limiares isquémicos para o FSC parecem ser bem mai$-Haixos

Estudos publicados nos anos 1960 ja chamavam a atencéo para a possibilidade de haver dano
isquémico cerebral por intermédio da queda da Paqueda da PaC@ode causar uma diminuigéo
da PQ cértico-cerebral e ser prejudicial ao metabolismo. Tem como principal mecanismo uma
progressiva vasoconstriccao de pequenas arteriolas cerebrais diminuinéfoldip&itixo sangliineo
cerebral pode ser eventualmente encontrado em aproximadamente 30% dos TCE, se analisados em
fase precoce’ Muizelaar e col’ observaram efeitos adversos da hiperventilagdo prolongada em
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pacientes com TCE grave (hiperventilagao indiscriminada). S&o estes dados que nos levaram a utilizar
a ECQpara prevenir hipoxia oliguémica cerebral durante a fase aguda do coma traumatico.

A nossa orientacdo, evitando hiperventilar empiricamente os pacientes, realizando apenas a
hiperventilagdo otimizada com base nos valores da PIC e dg E@ém é fundamentada em
estudos bem controlados em que se registra que os pacientes que apresentam hiperemia (hiperfluxc
absoluto ou relativo) na fase aguda do TCE apresentam pior evolugdo neuropsicolégica em relagéo
ao grupo com baixo FST

Em coma agudo traumatico (ECG menor ou igual a 8), o consumo cerebral de oxigénio esta
muito baixo e, a medida em que o nivel de consciéncia melhora, o consumo aumenta tendendo a
normalidade®. Observando a Figura 2, podemos notar valores de, BE@ro dos limites da
normalidade (24% a 42%), valores abaixo de 24% e valores dade{daa de 42%. Estes valores
aumentados da EGfodem ser interpretados como FSC reduzido em relagdo ao consumo, fazendo
o tecido cerebral extrair mais oxigénio.

Em nossa experiéncia, o valor ideal da PaC4uele que mantém a PIC abaixo de 20mmHg,
mantendo a ECQentre 24 % e 42% (ventilagdo otimizada). O valor da BaZ@inamico
dependente da fase do TCE, devendo-se dar prioridade & manutencéo de uma adeqgpada ECO
evitar isquemia cerebral.

Repercussao sistémica da hiperventilagao

Cruz observou que durante a hipocapnia otimizada, isto &, hiperventilagdo para ajustar a
ECQ, em direcéo aos limites da normalidade, ocorre um aumento daeEalt®racéo da ESO
dentro dos limites da normalidade. Neste estudo, Cruz introduziu o indice sistémico-cerebral de
oxigenacdo (ISCO), obtido dividindo-se a ESf@la ECQ (valor normal = 0,65). Durante o
tratamento, deveriamos manter essa razéo dentro do normal.

Kety & Schmidt®, em 1946, observaram mudanca significativa do débito cardiaco no grupo
de pacientes com hiperventilagdo passiva (ventilagdo mecénica) por diminui¢édo do volume de ejecéo
cardiaco. Foi sugerido que durante a inspiragdo por pressdo positiva ocorre uma diminui¢cdo do
débito cardiaco, ndo compensado pela taquicardia, devido a diminuigdo do retorno venoso ao atrio
direito. O rapido retorno do débito cardiaco ao normal mostrou que o fator mecanico, antes do fator
bioquimico, é o maior responséavel por estas mudancas. Analisando os resultados (Fig 3), poderiamos
explicar o aumento da ES@oncomitante ao aumento da EQr provavel diminuigéo do débito
cardiacé. Assim, existe a necessidade de se estudar mais especificamente tais dados, incluindo os
seus reflexos no volume minuto, volume sistélico, freqiiéncia cardiaca, resisténcia vascular pulmonar
e sistémica e mudancgas nas pressdes pleurais, para analisar com mais propriedade estas repercussd
sistémicas durante a fase aguda do TCE.

Esta nova variavel, o ISCO, nos permite avaliar a adequacao de novos tratamentos com atencéo
para repercussdes extracerebrais. Caso uma conduta terapéutica ocasione diminui¢do importante dc
débito cardiaco, a ES@ o ISCO aumentar&o, mostrando uma inadequagéo.

Procuramos durante o tratamento evitar valores de pH arterial elexatié}, por causa do
efeito Bohf°. Este desvio da curva da dissociacéo da hemoglobina para a esquerda pode dificultar a
liberac@o de oxigénio aos tecidos. Atualmente (dados ainda ndo publicados), estamos avaliando as
mudancas do 2,3-DPG durante a hiperventilacdo no TCE grave, pois seu aumento poderia, ao desvial
a curva de dissociacao para a direita, facilitar a liberacao de oxigénio para os tecidos.

No protocolo atual, que inclui a monitoriza¢éo da PIC e a oximetria do sangue do bulbo da
veia jugular interna, ndo podemos deixar de destacar que a mortalidade foi de 25,9%, a qual foi
menor que em nosso estudo prospectivo publicado previgmemeque somente utilizamos as
medidas da PIC (a mortalidade foi de 38%). €rdemonstrou em um estudo prospectivo que, em
pacientes com trauma de cranio grave e hipertenséo intracraniana associada a comprometimento
dos espacos liquoricos, a monitorizagéo e o controle da fEDhiperventilagéo otimizada, em
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conjunto com a manutencdo de adequada PPC, resultaram em uma evolucdo significativamente
melhor quando comparada com a do grupo em que houve apenas o controle da PPC.

Em concluséo, o presente estudo mostra algumas variagdes dos parametros fisiolégicos nos
pacientes com TCE grave. A PPC néo se correlacionou com g BETQ esteve estreita e
inversamente relacionada aos niveis de BaC@urante a hiperventilagéo, houve um acoplamento
entre a ECQe a ESQ Desta forma, percebemos como a Pa@®PC e a PIC podem interferir no
hemometabolismo cerebral e, portanto, evitamos tratamento empirico, procurando sempre nos basear
em valores hemodinamicos e metabdlicos.
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