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INTRODUCERE

Hipotermia controlatd (HC) a fost introdusa
in arsenalul terapeutic uman dupd Indelungi obser-
vatii empirice si stiintifice. Se cunosc persoane care
au supravietuit dupa ce au fost ingropate in avalange
de zdpadd si care au putut fi readuse la viatd in
ciuda mediului de asfixie si rdcire corporald Tndelun-
gatd. In plus, pistrarea organelor in vederea trans-
plantérilor chirurgicale se bazeazd pe HC. Evident,
aplicarea HC in diferite specialitdti medicochirur-
gicale implicd cunoasterea in profunzime a efectelor
temperaturilor joase la nivel celular. Perfectionarea
metodelor de anestezie si terapie intensivd a permis
ca HC si devina o metoda eficientd pentru prote-
jarea unor organe vitale (cord, sistem nervos central-
SNC etc.). Reducerea programatd a temperaturii
corporale atrage dupd sine diminuarea metabolis-
mului celular. Odatd cu scdderea consumului de
oxigen se previne hipoxia si anoxia, principalii factori
care apar in toate stirile de agresiune la care poate
fi supus organismul uman (1-13).

Introducerea HC a determinat demararea unor
studii aprofundate cu privire la indicatii, gradul si
célzire, complicatii etc. Cu toate cd s-au obtinut re-
zultate importante, HC continud sa fie o problema
care isi asteaptd rdspunsuri adecvate la un numéir
important de Intrebdri. Problematica se extinde de
la Intelegerea modului de rdspuns al organismului
uman la temperaturi joase moderate, medii sau pro-
funde pana la readucerea acestora la valori normale
(14-21).

Datele cu privire la utilizarea HC in chirurgia
cardiotoracicd, neurochirurgie si in tratamentul
traumatismelor cranio-cerebrale sunt relativ bine
cunoscute. S-a utilizat HC si in atacul cerebrovasc-
ular (ACV) (22-26).

Studiile din ultimii 15 ani cu privire la intelegerea
proceselor ischemice si hemoragice cerebrale si la
mecanismele de reperfuzie sugereaza faptul ca
hipotermia poate fi o modalitate terapeutica

importantd. Desi existenta dificultitilor de scddere
a temperaturii corpului uman limiteaza aplicarea HC,
totusi recentele succese tehnice faciliteazd desfa-
surarea studiilor clinice de hipotermie terapeutica
pentru pacientii cu ACV (27-29).

DEFINITII

Hipotermia este conditia produsi de ricirea cor-
pului prin metode externe sau prin pierderea meca-
nismelor de reglare a temperaturii corporale. Starea
hipotermica poate fi: a) hipotermia moderatd (32°-
35°C); b) hipotermia medie (25°-31°C); c) hipo-
termia profunda (0°-24°C); d) inghetarea (0°-8°C).
Durata hipotermiei poate fi: a) acutd (citeva ore);
b) indelungatd (mai multe ore); c) cronicd (zile sau
sdptdmani). Tehnicile de ricire corporala pot fi: a)
externe; b) interne (28,29,29 a).

TERMOREGLAREA

Termoreglarea efectivd implicd prezenta senzo-
rilor termici (reglarea centrald si rdspunsurile auto-
nome de mentinere a temperaturii corpului). Rés-
punsurile la cdldurd (transpiratia si vasodilatatia ac-
tivd) sunt declansate la un prag de 0,2°C mai mare
decat pentru apdrarea la frig (vasoconstrictie). Limi-
tele termoregldrii sunt afectate de varsta, insd nu
de sex (29).

Apdrarea Tmpotriva hipotermiei include vaso-
constrictie §i tremurdturi. Vasoconstrictia cutanatd
apare in sunturile arteriovenoase sunt localizate cu
deosebire la nivelul degetelor. Aceste sunturi sunt
controlate de receptori al adrenergici centrali. Totusi,
vasoconstructia poate fi augmentatd in conditiile
hipotermiei locale si prin receptori adrenergici o2.
Tremuriturile produc cildurd prin contractii repe-
titive ale muschilor agonisti si antagonisti (29).

Numeroase preparate altereazd controlul termo-
reglator, inclusiv cele mai multe anestezice si narco-
tice. Astfel, anestezicele volatile si propofolul inhiba
termoreglarea mai mult decat opioidele, care sunt
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mai active decit sedativele minore. Meperidina este
cel mai relevant anestezic care inhibd rdspunsurile
termoreglatorii. Pragul antitremorigen la meperidind
scade de doud ori mai repede decat pragul vaso-
constrictor. De asemenea, busiprona reduce pragul
tremorigen. Ambele preparate produc o sedare
minimd si o depresie respiratorie nesemnificativa.
Mai recent, dexmedetomidina s-a dovedit a deter-
mina efecte sedative, hipotensoare si respiratorii
minore, insa inhibd semnificativ rdspunsurile ter-
moreglatorii (29-37).

EFECTELE GENERALE ALE HC

HC determind o mare varietate de modificari ne-
uroprotectoare cerebrale. Astfel s-au descris: a) re-
ducerea eliberdrii de glutamat; b) limitarea influxu-
lui ionilor de calciu; c) reducerea rdaspunsurilor infla-
matorii; d) limitarea formérii edemului; e) sciderea
ratei metabolismului; f) suspendarea formarii spe-
ciilor reactive de oxigen; g) intreruperea procesului
necrozd/apoptozd celulard; h) limitarea producerii
de acid lactic; i) reducerea consumului de oxigen
si glucozd; j) Incetinirea prabusirii ATP-ului; k) redu-
cerea transvazdrii produsilor prin bariera hemato-
encefalicd; 1) suprimarea activdrii caspazei-3; m) con-
servarea activitdtii protein-kinazei C (38-51).

De subliniat faptul important cd scdderea tem-
peraturii corpului cu maximum 5°C (pana la 32°C)
produce modificérile neuroprotectoare cerebrale
amintite. Tot Tn aceste conditii, debitul sanguin cere-
bral regional nu se modifica. La valori ale HC cor-
porale sub 32°C, efectele neuroprotectoare cere-
brale dispar, iar debitul sanguin cerebral regional
diminud foarte mult, cu efecte secundare majore
(52-65).

EFECTELE HC iN ATACURILE ISCHEMICE
CEREBRALE FOCALE

Managementul corect al HC in ACV poate
constitui un beneficiu substantial terapeutic §i ne-
uroprotector. HC in ACV are doui obiective ma-
jore: scdderea presiunii intracraniene si neuropro-
tectia. Studiile HC asupra atacurilor ischemice cere-
brale acute atdt In patologia umand, cét si in pato-
logia experimentald prezintd rezultate favorabile,
cu unele rezerve (66-68).

Rezultatele experimentale ale HC in ACV sunt
mai bune decat cele clinice. HC dupa ocluzia per-
manenti a arterei cerebrale medii (ACM) are efecte
limitate. Volumul infarctului cerebral (IC) s-a redus
dupd 6 ore de HC. Aceasta trebuie insd aplicatd nu
mai tarziu de o ord de la debut. Alte studii au

demonstrat Tnsd lipsa neuroprotectiei in conditiile
ocluziei permanente a ACM (69-77).

Dupa ocluzia temporald a ACM, rezultatele apli-
cdrii HC sunt mult mai bune. Scidderea temperaturii
corpului pand la 32°C a determinat reducerea evi-
dentd a volumului zonei de ischemie cerebrald. Ex-
perimental, scdderea temperaturii corpului pand la
29°C a prevenit instalarea zonei de ischemie cere-
brald. Rezultatele favorabile au fost obtinute chiar
in conditiile intarzierii HC peste o ord de la debutul
experimentului. Autorii au constatat ca rezultatele
sunt cu atit mai bune, cu ciat HC este aplicatd mai
mult timp (pand la 24 ore) (78-86).

HC péna la 32°C la 2 ore dupa ocluzia ACM a
ameliorat parametrii cerebrali obtinuti prin rezo-
nantid magneticd Tn sensul reducerii evidente a ede-
mului cerebral si a volumului IC. Rezultatele favo-
rabile nu au mai fost remarcate dacd HC a fost apli-
catd dupd 2 ore de la producerea ocluziei ACM. La
pacientii cu IC, aplicarea HC 1n primele 2 ore de la
debut a determinat mentinerea scidderii volumului
zonei infarctizate si la 30 zile. In anumite centre s-a
aplicat o terapie combinatd (HC+hemicraniectomie)
la pacientii cu infarcte cerebrale maligne, cu rezul-
tate Tncurajatoare (87-97).

Cu referire la HC 1n ACV, datele publicate au
demonstrat faptul cd hipotermia de 33°C timp de
48-72 ore aplicatd la 14+7 ore dupd debut a deter-
minat reducerea mortalitdtii si cresterea proportiei
pacientilor cu scor neurologic favorabil. S-au cons-
tatat totusi efecte secundare (trombocitopenie,
pneumonie, pancreatitd, hipotensiune, coagulopatie
severd, insuficientd cardiacd, bradicardie). Multi
pacienti care nu sunt in comd suportd greu hipoter-
mia, motiv pentru care sunt anesteziati. in plus, HC
poate fi asociatd cu administrarea unor preparate
1n vederea obtinerii celor mai bune rezultate (98-111).

EFECTELE HCiN ISCHEMIA CEREBRALA
GLOBALA

Experimental, HC aplicatd la o ora dupa pro-
ducerea ischemiei cerebrale globale (ICG) a deter-
minat reducerea evidentd atit a sechelelor corticale,
cit si a structurilor cerebrale profunde. Aplicarea
HC inainte de inducerea anoxiei/ischemiei cerebrale
determind rezultate mai bune decét dacd se aplica
dupa instalarea leziunilor cerebrale. Se considera
faptul ca HC are efecte favorabile mai bune deciat
alte metode terapeutice aplicate. Astfel, sechelele
cerebrale au fost de mai micd importantd daci s-a
aplicat HC dupd stop cardiac. Rata de supravietuire
a crescut de la 45% la 59%, iar sechelele neuro-
logice au scizut de la 55% la 39% (112-115).
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EFECTELE HC iN TROMBOLIZA

In vitro, efectele activatorului de plasminogen
tisular recombinat (AP-tr) sunt dependente de tem-
peraturd. Astfel, la o temperaturd de 30-33°C, se
produce o sciddere a activitdtii AP- tr asupra lizei
chiagului de sange. Conform datelor producéto-
rului, activitatea AP-tr scade cu 50% daci tem-
peratura chiagului scade de la 40°C la 30°C. Trebuie
insd sa tinem seama de faptul cd HC are efecte
asupra intregului lant de fenomene ale coagulirii,
context in care notdm limitarea agregarii trombo-
citare in microcirculatie. Intr-un studiu clinic s-a
putut demonstra faptul ca HC nu a influentat efectele
AP-tr administrat Tn primele 3 ore de la debutul ACV
(116-120).

EFECTELE HC iN HEMORAGIILE CEREBRALE

Studii clinice si experimentale au demonstrat
faptul cd HC a determinat reducerea edemului ce-
rebral, cit si sciderea mortalitdtii, dupd hemoragie
cerebrala (121-124).

EFECTELE HC iN HEMORAGIILE
SUBARAHNOIDIENE

Un numdr important de studii clinice si experi-
mentale au ardtat cd HC a avut efecte favorabile
asupra hemoragiilor subarahnoidiene prin redu-
cerea spasmului vascular atat la loturi tratati medi-
camentos, cit si la cei care au fost supusi tratamen-
tului neurochirurgical pentru anevrisme cerebrale
rupte. In hemoragiile subarahnoidiene, introducerea
rapidd a HC este benefica chiar la pacientii cu stare
clinica gravd. Deteriorarea cerebrald apédrutd dupa
operatii pentru inlaturarea anevrismelor cerebrale
la pacientii cu hemoragii subarahnoidiene este mai
putin severd si mai rar intdlnitd in HC, decat in
normatermie (125-129).

ASPECTE TEHNICE ALE HC

In conditiile ricirii corporale la suprafati se utili-
zeazd urmatoarele metode: a) cuverturi speciale ra-
cite cu aer; b) saltele cu apa rece; ¢) Imbdieri in alcool;
d) Tmpachetdri cu gheatid. Aceste metode au incon-
venientul cd: a) realizeazd réciri lente; b) tintele de
temperaturd nu sunt usor de atins; c) controlul
nesigur al temperaturii propuse; d) administrarea

este stanjenitoare pentru pacientii constienti. Ad-
ministrarea intravenoasd de meperidind pare sa
limiteze aceste neajunsuri. In plus, se impune si
amintim producerea vasoconstrictiei tegumentelor
cu redistributia singelui 1n interiorul corpului si
limitarea schimbului de caldurd. Temperaturile
corpului sub 33°C constituie un factor de risc im-
portant pentru aparitia complicatiilor cardiace sau
de altd natura. Récirea corporald internd prin infuzii
de solutii reci constituie o metodd care incearcid sa
inlature inconvenientele récirii corporale externe.
Aceastd metodd reuseste sd reducd rapid tempe-
ratura corpului la pacienti anesteziati, Tnsd necesitd
cantitati mari de solutii perfuzabile. Ritmul de récire
este de 1,4+0,6°C/ord. Ambele metode determina
aproximativ aceleasi complicatii (130-153).

REINCALZIREA CORPORALA

O problemd majora a ambelor metode de récire
este reprezentatd de reincdlzirea corporald. Rein-
cdlzirea dupd HC la pacientii SA reprezintd un punct
crucial deoarece Tn aceastd perioadd presiunea in-
tracraniand poate creste brusc cu efecte dezas-
truoase. Reincalzirea post HC trebuie efectuatd lent
progresiv, intr-un interval de aproximativ 12 ore,
sub un control strict al parametrilor functionali cere-
brali si extracerebrali, cu deosebire presiunea intra-
craniand si complicatiile infectioase (154, 155).

PROBLEME ALE HC CARE iSI ASTEAPTA
REZOLVAREA

Studiile viitoare ale HC trebuie sd dea raspunsuri
cat mai precise la urmdtoarele Intrebdri: a) care este
nivelul optim de rdcire Tn vederea obtinerii celor
mai bune efecte ale HC asupra ACV; b) nivelul optim
de rdcire este acelasi pentru infarctul cerebral ca si
pentru hemoragia cerebrald sau hemoragia sub-
arahnoidiand; c) care este durata optimd de ricire;
d) care este timpul optim de aplicare a HC dupa
debutul ACV; e) care sunt metodele cele mai bune
pentru obtinerea HC si pentru reincdlzirea corpului;
f) care este durata optimd de reincélzire a corpului;
g) poate HC si reduci tendinta de transformare he-
moragicd a infarctului cerebral; h) poate HC sa
reduca riscurile trombolizei; i) care sunt combina-
tille medicamentoase care se pot asocia HC pentru
obtinerea celor mai bune rezultate in tratamentul
ACV (66-68, 156-161).
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