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ARTIGO DE REVISAOQ

Monitorizag¢iao do sistema nervoso auténomo em

ambiente de cuidados intensivos como ferramenta

de prognéstico. Revisao sistemadtica

Autonomic nervous system monitoring in intensive care as a

prognostic tool. Systematic review

RESUMO

Objetivo: Apresentar uma revisiao
sistemdtica do uso da monitorizagio do
sistema nervoso autbnomo como fer-
ramenta de progndstico, verificando a
variabilidade da frequéncia cardfaca nas
unidades de cuidados intensivos.

Métodos: Revisio de literatura pu-
blicada até julho de 2016 na PubMed/
MEDLINE de estudos realizados em
unidades de cuidados intensivos, sobre
a monitorizacio do sistema nervoso au-
tonomo, por meio da andlise da varia-
bilidade da frequéncia cardfaca, como
ferramenta de progndstico - estudo da
mortalidade. Foram utilizados os seguin-
tes termos em inglés no campo de pes-
quisa: (“autonomic nervous system” OR
“heart rate variability”) AND (“intensive
care” OR “critical care’” OR “emergency
care” OR “ICU”) AND (“prognosis” OR
“prognoses” OR “mortality”).

Resultados: A probabilidade de
morte nos doentes aumentou com a di-
minui¢io da variabilidade da frequéncia

cardiaca, estudada por meio da varidncia
da frequéncia cardiaca, desacoplamen-
to cardfaco, volatilidade da frequéncia
cardiaca, integer heart rate variability,
desvio padrio de todos os intervalos
RR normais, raiz quadrada da média do
quadrado das diferencas entre interva-
los RR adjacentes, poder total, compo-
nente de baixa frequéncia, componente
de muito baixa frequéncia, razao entre
o componente de baixa frequéncia e o
componente de alta frequéncia), razio
entre expoentes fractais de curto e lon-
go prazo, entropia de Shannon, entropia
multiescalar e entropia aproximada.

Conclusao: Nos doentes internados
em unidades de cuidados intensivos,
independentemente da patologia que
motivou o internamento, a variabilida-
de da frequéncia cardiaca varia de forma
inversa com a gravidade clinica e com o
prognostico.

Descritores: Sistema nervoso autd-
nomo; Variabilidade da frequéncia car-
diaca; Cuidados intensivos; Progndstico

INTRODUCAO

Desde a década de 1970, com a introducio do cateter de Swan-Ganz,
tem-se assistido a um progresso significativo na capacidade da monitorizagio
hemodinimica invasiva e nio invasiva nas unidades de cuidados intensivos
(UCI), bem como a uma melhoria da perce¢ao dos fendmenos fisiopatolégicos
responséveis pela instabilidade hemodinimica dos doentes criticos.

Apesar destes progressos assinaldveis, nao existe unanimidade sobre quais os
objetivos terapéuticos a alcangar nos doentes com instabilidade hemodinamica
internados nas UCL"® mantendo-nos de momento com uma atitude terapéuti-
ca individual e orientada, nao por um dado de monitoriza¢io hemodinimica,
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mas pela integracio das diferentes varidveis que podemos
obter dos multiplos métodos de monitorizagao.

Tal fato resulta de uma sobrevalorizagio da nossa vi-
sio do sistema cardiovascular pelos principios da fisica,
a0 invés de um olhar sobre a capacidade e a adequagio
da resposta em tempo real do doente critico as modifica-
coes fisiopatoldgicas induzidas pela doenga e impostas por
nossas atitudes terapéuticas, quer farmacoldgicas ou nio.
Mais importante que a “normaliza¢io” de um determina-
do parimetro, é sua adequagao temporal.

Em publica¢des recentes®™ sio descriminados diver-
sos métodos de monitorizacio hemodinimica, desde os
mais invasivos, como o préprio cateter de Swan-Ganz,
até os menos invasivos, métodos de bioimpedancia e
bioreatancia. Porém, apesar do sistema nervoso autbnomo
(SNA) ser o corresponsdvel pela homeostasia do sistema
cardiocirculatério, por meio do balango entre a atividade
do sistema nervoso autdnomo simpdtico e parassimpitico,
nao ¢é aqui apresentada qualquer referéncia a monitoriza-
¢io da sua atividade e/ou de seu balango nos doentes in-
ternados nas UCI.

A variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) traduz
as oscilacdes da duragio dos intervalos entre batimentos
cardfacos consecutivos (intervalos RR) (Figura 1) e estd
relacionada com as influéncias do sistema nervoso autd-
nomo sobre o nédulo sinusal, traduzindo a capacidade
do corac¢io responder os multiplos estimulos fisiolégicos
e ambientais, como, por exemplo, a respiragio, o exerci-
cio fisico, as alteragbes hemodinimicas e metabélicas, o
ortostatismo, bem como a resposta ao estresse induzido
pelas doengas. Ainda, o estudo da VFC do sistema nervoso
autdbnomo s6 é possivel na presenca de ritmo sinusal.

Este trabalho teve como objetivo apresentar uma revi-
sdo sistemdtica dos estudos que envolvam monitorizagio
do sistema nervoso autbnomo dos doentes adultos inter-
nados em unidades de cuidados intensivos, por meio da
andlise da associagao dos multiplos indices da avalia¢io da

variabilidade da frequéncia cardiaca com o desfecho do
internamento. Foram englobados os estudos randomiza-
dos controlados ou de coorte, prospectivos e retrospectivos.

METODOS

Nesta revisao sistemdtica, foi utilizada a lista de verifi-
cagio Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA)© como guia para atingir os pa-
droes aceitos nas revisdes sistemdticas.

Procedeu-se 4 revisio da literatura, dos estudos de-
senvolvidos em ambiente de cuidados intensivos, sobre a
monitoriza¢do do sistema nervoso autdnomo, por meio
da pesquisa de todos os indices descritos referentes aos
métodos para o estudo da VFC (Tabelas 1 e 2) como fer-
ramenta de progndstico, estudo da mortalidade, com data
de publica¢io até julho de 2016, inclusive, utilizando, na
base de dados PubMed/MEDLINE, os seguintes termos
em inglés no campo de pesquisa: (‘autonomic nervous
system” OR “heart rate variability”) AND (“intensive care’
OR “critical care” OR “emergency care” OR “ICU’) AND
(“prognosis” OR “prognoses” OR “mortality”), tendo-se ob-
tido uma selegao de 421 artigos.

Ap6s aplicacio dos filtros para limitar a pesquisa a es-
pécie humana e a idade superior a 19 anos, sem restri¢ao
de lingua, foram excluidos 193 artigos.

Dos 228 estudos selecionados, passou-se a leitura do
abstract, tendo sido excluidos 180 artigos: 11 referentes a
monitoriza¢io de doentes em idade pedidtrica, 16 realiza-
dos fora do ambiente de cuidados intensivos, 119 nao se
referiam 4 monitorizagio do sistema nervoso autbnomo, 4
nao estudaram a VFC, 28 nio se centraram no progndsti-
co e 2 estudos de revisao.

Os 48 artigos selecionados foram agrupados e catalo-
gados no EndNote®, tendo sido feita sua leitura integral.
Apés, foram excluidos 32 artigos: 21 por nao se referirem
a estudo de doentes internados em UCI (11 realizados no
Servigo de Urgéncia, 5 no pré-hospitalar, 2 no Servico de
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Figura 1 - Tocograma com duracéo de 10 segundos demonstrando a variabilidade da frequéncia cardiaca.
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Tabela 1 - Métodos para o estudo da variabilidade da frequéncia cardiaca™

1. Métodos lineares - dominio do tempo
a. Indices estatisticos
i. SDNN - Desvio padrao de todos os intervalos RR normais
ii. SDANN - Desvio padréo das médias dos intervalos RR normais calculados em intervalos de 5 minutos
jii. SDNNi - Média dos desvios padrdo dos intervalos RR normais calculados em intervalos de 5 minutos
iv. ’MSSD - Raiz quadrada da soma das diferencas sucessivas entre intervalos RR normais adjacentes ao quadrado
v. SDSD - Desvio padréo das diferengas entre intervalos RR normais adjacentes
vi. NN50 - Nimero de pares de intervalos RR normais adjacentes que diferem em mais de 50 milissegundos
vii. pNN50 - Porcentagem de intervalos RR normais que diferem em mais de 50 milissegundos do seu adjacente
b. indices geométricos
i. Indice triangular
ii. TINN - Interpolac&o triangular de histograma de intervalos RR normais
iii. indice diferencial
iv. Indice logarftmico
2. Métodos lineares - dominio da frequéncia
a. Andlise de curta duragéo (5 minuto)
i. Poder total
ii. VLF - Muito baixa frequéncia
jii. LF - Baixa frequéncia
iv. LFn - Baixa frequéncia em unidades normalizadas
v. HF - Alta frequéncia
vi. HFn - Alta frequéncia em unidades normalizadas
vii. LF/HF - Razao baixa frequéncia/alta frequéncia
b. Andlise de longa duracéo (24 horas)
i. Poder total
i. ULF - Ultrabaixa frequéncia
jii. VLF - Muito baixa frequéncia
iv. LF - Baixa frequéncia
v. HF - Alta frequéncia
vi. a - Inclinagéo da interpolagéo linear do espectro em uma escala logaritmica
3. Métodos de anélise no dominio tempo-frequéncia
a. Modelos paramétricos variaveis no tempo
i. Modelos de autorregressao
b. Métodos ndo paramétricos
i. Transforma de Fourier por janelas (STFT)
ii. Transformada de Wavelet (WT)
iii. Transformada de Hilbert-Huang
iv. Transformada de Wigner-Ville
4. Métodos nao lineares
a. Andlise de flutuacao depuradas de tendéncias (DTA total, al, 02 e al/a2)
b. Fungéo de correlacao
c. Expoente de Hurst
d. Dimensao fractal
e. Expoente de Lyapunov
f. Entropia da amostra
g. Entropia multiescalar

h. Entropia aproximada (ApEn)

i. Entropia de Shannon
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Tabela 2 - Definicao dos indices para o estudo da variabilidade da frequéncia
cardiaca no dominio do tempo'”

indice  Unidade Definicao
SDNN ms

Standard deviation of all normal NN intervals
Desvio padrao de todos os intervalos RR normais

SDNNi ms Standard deviation of NN intervals for 5 minutes
Média dos desvios padrao dos intervalos RR normais

calculados em intervalos de 5 minutos

SDANN ms Standard deviation of the average NN interval
Desvio padrdo das médias dos intervalos RR normais

calculados em intervalos de 5 minutos

rMSSD ms Root mean square of the successive NN interval difference
Raiz quadrada da soma das diferencas sucessivas entre

intervalos RR normais adjacentes ao quadrado

pNN50 % Normal-to-normal NN intervals whose difference exceeds
50 milliseconds
Intervalos RR normais que diferem em mais de

50 milissegundos de seu adjacente

Cirurgia Cardiotoricica, 2 no Servico de Cardiologia e
1 estudo durante periodo anestésico) e 11 por nio apre-
sentarem dados de mortalidade.

Dos 16 artigos selecionados, foi igualmente revista sua
bibliografia e, sempre que existia referéncia a um novo es-
tudo, este era avaliado; no final do processo de revisio,
foram selecionados 18 artigos (Figura 2).

Resultado de pesquisa na
PubMed: 421 artigos

193 artigos excluidos apés aplicagéo de
filtros para restringir os estudos a espécie

humana e idade superior a 19 anos
228 artigos selecionados

180 artigos excluidos apés leitura do abstract:
11 - idade especifica
16 - fora do ambiente de cuidados intensivos
119 - nao se referem a monitorizacao do SNA
4 - ndo estudam a VFC
28 - ndo estudam a implicag@o no prognéstico
2 - artigos de revisao

48 artigos selecionados

21 artigos excluidos por nao serem realizados na UCI:
11 - Servigo de Urgéncia
5 - Pré-hospitalar
— 2 - Servigo de Cirurgia Cardiotoracica
2 - Servigo de Cardiologia
1 - Durante a indugao anestésica
11 artigos excluidos por néo referirem o impacto na mortalidade

16 artigos selecionados

2 artigos introduzidos
apos leitura das —
bibliografias

L—| 18 artigos selecionados

Figura 2 - Protocolo de selegao dos artigos.® VFc - variabilidade da frequéncia cardiaca;
UCI - unidade de cuidados intensivos.
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A qualidade da evidéncia de cada estudo seleciona-
do foi avaliada pela ferramenta Methodological Index for
Non-Randomized Studies (MINORS).1?

A revisao dos artigos (extragio dos dados, bem como a
qualidade da evidéncia) foi realizada por um autor, sendo
posteriormente a informagao verificada de forma indepen-
dente por outros dois.

Na tabela 3 sdo apresentadas as caracteristicas dos estu-
dos selecionados.

RESULTADOS

Os 18 estudos selecionados apresentam-se na tabela 3.
Séo discriminados o tipo de estudo, a populagio estudada,
o ntmero de doentes incluidos, as varidveis da VFC estu-
dadas na monitoriza¢io do sistema nervoso autbnomo, as
conclusoes mais relevantes e a qualidade da evidéncia.

Todos os estudos avaliados sdo de coorte, prospectivos
ou retrospectivos. A dimensao da amostra ¢ muito hetero-
génea, variando entre 18" ¢ 2.178 doentes;"? sua dimen-
s30 nao foi calculada previamente em nenhum deles. A
patologia mais estudada foi o trauma, principalmente o de
cranio, com total de nove estudos,"*?” sendo igualmente
estudados doentes com sepse grave e choque séptico,”
com sindrome de disfungio multiorginica,*>** submeti-
dos a hipotermia terapéutica pds-parada cardiaca,"” com
acidente vascular cerebral®” e neurocirtrgicos,”” e trés
estudos incidiram na populacio geral admitida na UCI,
sem discriminar o motivo de admissao.??® As conclusoes
de todos os estudos foram obtidas pela comparagao dos
grupos em fungio do desfecho avaliado, concretamente a
mortalidade.

Dos resultados apresentados, salienta-se o aumento da
mortalidade associada a redugao da VFC (entorpia 0,65
+ 0,24 versus 0,84 + 0,26; p < 0,05), reducao do baror-
reflexo (funcio de transferéncia 0,43 + 0,29 versus 1,11
+ 0,74, p < 0,05) e uma redugio sustentada da razio en-
tre o componente de baixa frequéncia e o componente de
alta frequéncia (razao LF/HF 0,22 + 0,29 wversus 0,62 +
0,28; p < 0,01);"® redugao da VFC com odds ratio (OR)
de 1,031 e de 1,035 - 1,052;1” perda da volatilidade da
frequéncia cardiaca durante as primeiras 24 horas de in-
ternamento, traduzida por coeficiente de 0,05 no mode-
lo de regressao logistica (intervalo de confianca de 95%
- 1C95% 1.033 - 1.071);"® integer heart rate variability
(HRVi), com sensibilidade de 67% e especificidade de
91 - 100% para predizer a mortalidade hospitalar"® ou
OR de 1,04;"9 reducio da VFC nos doentes admitidos
na UCI pés-parada cardiaca e submetidos a hipotermia



Tabela 3 - Caracteristicas dos estudos selecionados
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Autor Caracteristicas Desfechos avaliados Resultados MINORS
(escore/total)
Pfeifer et al.!" Estudo coorte prospetivo Mortalidade aos 28 dias Existe redugéo mais acentuada da VFC 15/24
Doentes admitidos na UCI p6s-parada imediatamente ap6s a fase de reaquecimento
cardiaca, submetidos a hipotermia nos doentes que faleceram, quando comparados
terapéutica com os sobreviventes (SDNN 10,9 versus 40,2,
N =18 entropia de Shannon 2,2 versus 3,7)
Riordan et al."? Estudo de coorte retrospectivo Risco de morte nos subgrupos A redugéo da MSE foi associada de forma 10/24
Doentes politraumatizados admitidos ~ baseados na localizagdo e mecanismo  significativa com 0 aumento da mortalidade,
na UCI do trauma e na probabilidade de sendo um fator independente de probabilidade
N=2178 sobrevida de sobrevida na analise multivariada com OR
0,87 - 0,94. Diferenca da mediana da HR MSE
entre os sobreviventes e ndo sobreviventes foi
a maior (15,9 versus 5,9) quando o mecanismo
primario do trauma foi penetrante
Kahraman et al."? Estudo de coorte prospectivo Capacidade para predizer hipertensdo ~ HRVi* pode predizer a mortalidade intra- 15/24
Doentes admitidos na UCI com intracraniana, hipoperfusao cerebral, hospitalar com sensibilidade de 67% e
traumatismo craniano com escala de  mortalidade intra-hospitalar ou especificidade de 91 - 100%
coma de Glasgow < 9 e necessidade  desfecho funcional
de monitorizacao de PIC
N =25
Mowery et al.™ Estudo de coorte retrospectivo Hipertens&o intracraniana e Existe relagdo entre o aumento da porcentagem 15/24
Doentes com trauma de cranio e mortalidade da PIC e do desacoplamento cardiaco com a
monitorizagéo de PIC mortalidade. Cada aumento porcentual tem
N = 145 um aumento de risco de morte de 1,04 e 1,03
respetivamente
Norris et al.!" Estudo de coorte retrospectivo Mortalidade hospitalar Existe uma redugéo da VFC (aumento do HRVi¥) 12/24
Doentes com trauma internados na OR 1,04 + 0,01 e da MSE OR 0,88 + 0,03 nos
ucl doentes falecidos
N = 285
Papaioannou et al."®  Estudo de coorte prospectivo Disfungao neurolégica Estd associada a: aumento da mortalidade, 17/24
Traumatismo de cranio Mortalidade na UCI reducao da variabilidade da frequéncia cardiaca,
N =20 reducao da sensibilidade do barorreflexo e
reducao sustentada da razao LF/HF
Norris et al.""” Estudo de coorte retrospectivo Mortalidade 0 desacoplamento cardiaco esta associado ao 13/24
Doente com trauma internados na UCI aumento da mortalidade OR 1,035 - 1,052
N = 2088
Grogan et al.""® Estudo de coorte retrospectivo Mortalidade na UCI Os doentes com perda da volatilidade da 10/24
Doentes com trauma admitidos na frequéncia cardiaca durante as primeiras
ucl 24 horas de internamento apresentam
N =923 probabilidade de morte mais elevada
Rapenne et al.""? Estudo de coorte prospectivo Morte cerebral No primeiro dia pds-trauma, um aumento do 17/24
Traumatismo de cranio grave Recuperacdo neuroldgica (escalade  ténus parassimpético (rMSSD e TP) pode estar
N =20 coma de Glasgow) associado a morte cerebral eminente
Winchell et al.® Estudo de coorte retrospectivo Primdrios: mortalidade hospitalar e Uma VFC baixa esta associada a um aumento 16/24
Doentes com trauma de cranio grave  probabilidade de alta para o domicilio  da mortalidade. Os doentes com predominio
N =80 Secundérios: PPC e PIC da atividade simpatica, com uma razao HF/LF
baixo, tém melhoria da sobrevida
Brown et al.?! Estudo de coorte prospectivo Desfecho primdrio: suspensao das A razao entre expoentes fractais de curto e 18/24
Doentes admitidos na UCI com sepse  aminas vasoativas nas primeiras 24 longo prazo esta associada com a mortalidade
grave ou choque séptico horas de admissao na UCI aos 28 dias. Todos os doentes que faleceram
N =48 Desfecho secundério: mortalidade tinham razdo < 0,75
aos 28 dias
Schmidt et al.? Estudo de coorte prospectivo Anélise de sobrevida aos 180 e 365 InVLF" com ponto de corte de 3,9 é um forte 18/24
Doentes com sindrome de disfuncédo  dias preditor da mortalidade aos 28 dias e aos 2
multiorgénica meses nos doentes com sindrome de disfungéo
N =90 multiorganica
Continua...
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... continuacao

Autor Caracteristicas Desfechos avaliados Resultados MINORS
(escore/total)
Schmidt et al.® Estudo de coorte prospectivo Mortalidade aos 28 dias InVLF" com ponto de corte de 3,9 é um forte 20/24
Doentes com sindrome de disfuncao preditor de mortalidade aos 28 dias
multiorganica
N =90
Gujjar et al.? Estudo de coorte prospectivo Mortalidade na UCI LFn é um fator preditor independente para 19/24

Acidente vascular cerebral agudo
N =25

Estudo de coorte prospectivo
Doentes neurocirtrgicos com escala
de coma de Glasgow <13

N =29

Papaioannou et al.”  Estudo de coorte prospectivo
Populagéo geral da UCI
N =53

Haji-Michael et al.?

Mortalidade na UCI

Yien et al.?” Estudo de coorte prospectivo Mortalidade
Populagéo geral admitida por causa
nao cardiaca
N =52

Winchell et al. Estudo de coorte prospectivo Mortalidade

Populagéo geral UCI
N = 742

Desfecho aos 3 meses

a sobrevivéncia, com um coeficiente de
regressao de -6,73 e um OR de 0,002

Os doentes falecidos apresentam uma reducao 18/24
da VFC, do razao LF/HF e uma reducao da
sensibilidade do barorreflexo

0 valor da ApEn minima correlaciona-se com a 16/24
mortalidade (r = 0,41; p = 0,01)

Os doentes falecidos apresentavam redugéo do 16/24
poder das bandas VLF e LF
0 risco relativo de morte dos doentes com 19/24

VFC baixa é de 7,4 e com um racio HF/LF
aumentado de 4,55

MINORS - Methodological Index for Non-Randomized Studies; UCI - unidade de cuidados intensivos; VFC - variabilidade da frequéncia cardiaca; MSE - entropia multiescalar (multiscale
entropy); OR - odds ratio; HR - hazard ratio; HRVi - integer heart rate variability; PIC - presséo intracraniana; LF/HF- razao entre o componente de baixa frequéncia e o componente de alta
frequéncia; PPC - presséo de perfusao cerebral. * Célculo do desvio padrao do sinal de eletrocardiograma coletado cada 1-4 segundos durante intervalo de 5 minutos; ' logaritmo natural VLF.

terapéutica, com um desvio padrao de todos os intervalos
RR normaisde (10,9 + 4,1 versus 40,2 + 19,5; p = 0,01)
e uma entropia de Shannon de 2,2 + 0,4 versus 3,7 + 0,6
(p = 0,008) referentes aos doentes falecidos versus sobrevi-
ventes no periodo de reaquecimento. Resultados concor-
dantes foram observados no periodo pré-hipotermia."”
Houve ainda aumento do ténus parassimpdtico, avaliado
pela raiz quadrada da média do quadrado das diferengas
entre intervalos RR adjacentes (34,07 + 6,54 versus 15,51
+ 3,90; p = 0,01) em doentes com traumatismo de cranio
grave;"? redu¢do do poder da banda baixa frequéncia (bai-
xa frequéncia em unidades normalizadas nos doentes com
acidente vascular cerebral grave 18,90 + 1,36 versus 49,66
+ 2,105 p = 0,02; na populagao geral p < 0,05 com a andli-
se de Scheffé);**?” reducio do logaritmo natural da banda
muito baixa frequéncia (InVLF £ 3,9 com OR 2,9; na po-
pulagio geral p < 0,05 com a andlise de Scheft¢);*2>27:2%
reducio da razio entre expoentes fractais de curto e longo
prazo. Todos os doentes admitidos na UCI em sepse grave
ou choque séptico que faleceram tinham razio inferior a
0,75 (p = 0,04).%" Ainda foram encontrados: redugio da
entropia multiescalar nos doentes com trauma (8,9 versus
16,6; p < 0,0001; 7,5 versus 11,2, p < 0,001 nos doentes
com probabilidade de sobrevida < 0,25; 7,7 versus 12,8,
p < 0,01 naqueles com probabilidade de sobrevida entre
0,25 ¢ 0,50; 9,4 versus 15,0, p < 0,001 nos doentes com
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probabilidade de sobrevida entre 0,50 e 0,75; 9,9 versus
16,1, p < 0,001 entre aqueles com probabilidade de sobre-
vida 2 0,75).0%" Redugao da entropia aproximada (ApEn
médio 0,53 + 0,25 wversus 0,62 + 0,28; p = 0,04; ApEn
minimo 0,24 + 0,23 versus 0,48 + 0,23, p=0,01), com seu
valor minimo em um coeficiente de Pearson de 0,41 (p =
0,01) também foi um achado.®®

Assim, estes estudos mostraram que, nos doentes inter-
nados em ambiente de cuidados intensivos, independente-
mente da patologia que motivou o internamento, a VFC
variou de forma inversa com a gravidade clinica e com o
progndstico.®”

DISCUSSAO

O controle do sistema cardiovascular é assegurado pelo
balanco da atividade do sistema nervoso auténomo sim-
patico, que enerva todo o miocdrdio, ¢ o sistema nervoso
autdnomo parassimpdtico, que enerva o nédulo sinusal, o
miocdrdio auricular e o nédulo auriculoventricular.®” A
influéncia do sistema nervoso autbnomo sobre o coragao
depende da informagao que recebe dos barorreceptores,
quimiorreceptores, receptores auriculares, receptores ven-
triculares, modificagdes do sistema respiratdrio, do siste-
ma vasomotor, do sistema renina-angiotensina-aldostero-
na e do sistema termorregulador.®? Todas estas influéncias
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condicionam a VFC, tendo sido publicadas em 1996 as
normas para sua medi¢ao, interpretagio fisiolégica e apli-
cabilidade.”

A anilise da VFC pode ser realizada por meio de dife-
rentes métodos, sendo os métodos lineares os mais utiliza-
dos na pritica clinica.

A andlise no dominio do tempo ¢ feita por meio de
vérios indices e estuda a variagao da duragdo dos intervalos
R-R resultantes da despolarizagao do nédulo sinusal.

A andlise no dominio da frequéncia decompée a VFC
na banda alta frequéncia, com variagio de 0,15 a 0,4Hz,
e corresponde 2 modulagio respiratéria, traduzindo a ati-
vidade parassimpdtica; banda baixa frequéncia, com varia-
¢ao entre 0,04 a 0,15Hz, e corresponde a atividade simpa-
tica e parassimpdtica; banda muito baixa frequéncia, com
variagdo entre 0,003 ¢ 0,04Hz, e que refletem os ciclos
de termorregulacio; e componentes de ultra baixa frequ-
éncia, com variacdo inferior a 0,003Hz, modulada pelo
ritmo circadiano e eixos neuroenddcrinos.

A relagao inversa entra a muito baixa frequéncia e o
prognéstico foi pela primeira vez descrita na década de
1960,%? quando se observou que a redugio do intervalo
R-R precedia o sofrimento fetal.

Em 1996 foi publicado o primeiro estudo numa UCI
em que se concluiu que uma redugio VFC estava relaciona-
da com um aumento da mortalidade.®® Desde entio, todos
os trabalhos desenvolvidos nas UCI centram-se, quase ex-
clusivamente, na avaliacio da VFC, variando esta de forma
inversa com a gravidade clinica e com o prognéstico.”

Outras condicoes clinicas em que a VFC tem valor pre-
ditivo na sobrevida dos doentes sao, por exemplo, diabe-
tes,®® neoplasias,* insuficiéncia cardfaca,®” enfarte agudo
do miocdrdio,®® acidente vascular cerebral,®” epilepsia,®®
doenca de Parkinson®” e insuficiéncia renal“” entre outras.

Nos doentes internados em ambiente de cuidados
intensivos, para além da utilizagio como ferramenta de
prognéstico, a VFC foi igualmente descrita como fer-
ramenta de triagem para doentes politraumatizados,“”
ferramenta de monitorizacio individual de disfuncio de
6rgao,? ferramenta nao invasiva para a monitorizagio da
dor, fator preditor independente para o prolongamen-
to do tempo de internamento nos doentes submetidos a
cirurgia cardfaca,” tendo sido utilizada como ferramenta
para a decisio de extuba¢io bem-sucedida.>4%

Dos estudos avaliados, identificamos algumas limita-
coes. Por um lado, nio existe uniformidade das varidveis
estudadas para a avaliagio da VFC, apesar de serem con-
cordantes nas conclusoes apresentadas; e, a qualidade da
evidéncia ¢ baixa, devido fundamentalmente a serem es-
tudos de coorte.

CONCLUSAO

A variabilidade da frequéncia cardiaca ocorre de forma
inversa a gravidade clinica e ao prognéstico. A dificuldade
da introdugao da monitorizagao do sistema nervoso aut6-
nomo na prdtica didria das unidades de cuidados inten-
sivos deve-se 4 limitacio de seu uso como ferramenta de
progndstico e, sobretudo, a dificuldade de se proceder a
sua monitoriza¢io continua e dinimica, e a dificuldade da
interpretacdo e aplicabilidade de seus resultados.

O sucesso de sua implementacio depende de passar de
uma ferramenta de progndstico para um instrumento de
monitorizagio em tempo real, de maneira a ter utilidade
na orientagao terapéutica, como, por exemplo, guia da te-
rapéutica com fluidos por meio da andlise do componente
alta frequéncia e da terapéutica com aminas vasoativas,
com a andlise da razao entre o componente de baixa frequ-
éncia e o componente de alta frequéncia.

ABSTRACT

Objective: To present a systematic review of the use of
autonomic nervous system monitoring as a prognostic tool in
intensive care units by assessing heart rate variability.

Methods: Literature review of studies published until July
2016 listed in PubMed/Medline and conducted in intensive care
units, on autonomic nervous system monitoring, via analysis
of heart rate variability as a prognostic tool (mortality study).
The following English terms were entered in the search field:
(“autonomic nervous system” OR “heart rate variability”) AND
(“intensive care” OR “critical care” OR “emergency care” OR
“ICU”) AND (“prognosis” OR “prognoses” OR “mortality”).

Results: There was an increased likelihood of death in
patients who had a decrease in heart rate variability as analyzed
via heart rate variance, cardiac uncoupling, heart rate volatility,
integer heart rate variability, standard deviation of NN intervals,
root mean square of successive differences, total power, low
frequency, very low frequency, low frequency/high frequency
ratio, ratio of short-term to long-term fractal exponents,
Shannon entropy, multiscale entropy and approximate entropy.

Conclusion: In patients admitted to intensive care units,
regardless of the pathology, heart rate variability varies inversely
with clinical severity and prognosis.

Keywords: Autonomic nervous system; Heart rate
variability; Intensive care; Prognosis
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