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As cardiopatias estão entre os defeitos congênitos
mais comuns ao nascimento, ocorrendo em cerca de 7 em
cada 1.000 nascidos vivos 1. É muito provável que esse
número seja bem superior, se considerarmos que os pe-
quenos defeitos do septo interatrial e a valva aórtica bi-
cúspide acabam sendo diagnosticados mais tardiamente.
Nesse caso, índices de 20 cardiopatas em cada 1.000 nascidos
vivos, como sugerem alguns autores, são mais reais 2.

Cerca de 50% destes cardiopatas necessitam ser
operados ainda no 1º ano de vida, muitos dos quais com
a utilização de circulação extracorpórea (CEC), indispen-
sável para a correção de defeitos intracardíacos, que
mantém a perfusão dos vários órgãos, enquanto o coração
parado é reparado 1.

Antes do aparecimento do CEC, a hipotermia
profunda  constituía-se em técnica de proteção ao
cérebro, rins e demais órgãos à isquemia provocada pela
parada, ainda que rápida, do coração. Com a CEC, a
partir dos anos 50, a hipotermia deixou de ser o único
fator de proteção à isquemia, pois era possível manter a
perfusão orgânica independentemente dos batimentos
cardíacos.

Com relação à realização da cirurgia, observou-se
que os resultados obtidos em crianças muito pequenas era
inferior aos de pacientes de maior idade e peso 3. Isto era
devido, em grande parte, às alterações provocadas pela
CEC, mais sentidas nas crianças menores. Como opção
passou-se a empregar a correção em dois ou mais
estágios, sendo inicialmente realizado um procedimento
paliativo, sem CEC (por exemplo, cirurgia de Blalock-
Taussig, cerclagem da artéria pulmonar) e, mais tarde,
aos 4 ou 5 anos de idade, a correção definitiva 3. Somente
nos anos 70, iniciaram-se os primeiros relatos clínicos
com correção em um único estágio em crianças pequenas
e de baixo peso 4,5,.

A obtenção de melhores resultados foi observada
através do tempo nas várias doenças. Serve como
exemplo o tratamento da interrupção do arco aórtico, cuja
mortalidade era de 80% nos anos 70, diminuindo para
cerca de 10% em 1990, ou na dupla via de entrada do
ventrículo esquerdo que apresentava  mortalidade de 30%
em 1985 e, atualmente, cerca de 5% 6,7.
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Com a melhora dos resultados, passou-se a enfocar
mais a morbidade do procedimento, onde estão incluídas
as seqüelas decorrentes da CEC nas crianças operadas 8.
Entre elas a lesão cerebral é uma complicação séria, e
está relacionada a diversos fatores, tais como tipo de
oxigenador utilizado, filtros arteriais, temperatura
corpórea, utilização ou não da parada circulatória total,
equilíbrio ácido-básico durante a hipotermia e outros.
Acrescenta-se a isto o fato de que as lesões cardíacas, por
si só estão associadas a um mal desenvolvimento cerebral
e são responsáveis pelas lesões hipóxicas-isquêmicas
induzidas, mesmo no cardiopata não operado.

A incidência dos vários graus de lesão cerebral, após
a cirurgia cardíaca pediátrica, é de difícil avaliação pois
depende muito da sensibilidade do método diagnóstico
empregado, ocorrendo entre 1% a 25% 8. Clinicamente
a lesão do encéfalo pode se manifestar de algumas
formas, mais comumente encontradas como convulsões,
retardo mental, paralisia cerebral e distúrbios de fala e
aprendizado.

Mecanismos de lesão cerebral

Alguns mecanismos relacionados à CEC são
considerados potencialmente responsáveis pelo
desenvolvimento de lesões cerebrais. Dentre eles estão a
formação de microêmbolos, o fluxo sangüíneo de
perfusão e alterações bioquímicas 9,10.

Quanto à presença de microêmbolos, tanto de origem
gasosa, quanto por partículas de microagregados celulares
durante a CEC, está bem documentada, e vários estudos
têm demonstrado a importância da utilização de filtros
arteriais na redução da ocorrência destas embolias 11. Os de
origem gasosa ocorrem com maior freqüência nos
oxigenadores de bolhas pelo próprio mecanismo de
oxigenação, além da sua ocorrência pela permanência de
ar nas cavidades cardíacas, particularmente esquerdas,
não devidamente eliminados após a correção cirúrgica da
cardiopatia 12,13. A formação de microêmbolos sólidos,
especialmente microagregados celulares, deve-se,
basicamente, à agressão celular pelos componentes da
CEC (como nos roletes arteriais, linhas de aspiração e
oxigenadores) e pela ativação plaquetária, desencadeada
pelo contato do sangue com as superfícies não
endotelizadas do circuito extracorpóreo 10,14.

Com relação ao fluxo sangüíneo, devemos lembrar
que, durante a CEC o organismo perde, temporariamen-
te, a habilidade de regular o débito cardíaco, uma vez que
o mesmo é determinado pela bomba propulsora da máquina de
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perfusão. Embora o fluxo sangüíneo em condições normais seja
cerca de 3 a 3,2 l/m2/min, o fluxo comumente utilizado durante
a CEC é de 2,2 a 2,4 l/m2/min 15,16. São utilizados fluxos
reduzidos pois acredita-se que fluxos maiores causariam
maior grau de lesão aos elementos figurados do sangue.
Na tentativa de diminuir os efeitos deletérios da hipo-
tensão tecidual provocada por esses fluxos, a hipotermia
tem importante papel, pois o consumo de O

2
 tecidual

diminui, progressivamente, com a diminuição da tempe-
ratura 17,18. Assim, fluxos de 1,6 l/m2/min em temperatu-
ras corpóreas de 28oC ou de 1,2 l/m2/min a 20oC têm sido
usados clinicamente com bastante segurança 15. Na cirur-
gia cardíaca pediátrica, em algumas situações especiais
e para facilitar a operação, a utilização temporária de
fluxos bem mais reduzidos ou de parada circulatória to-
tal se faz necessária, provocando uma hipotensão tecidual
ainda mais importante que pode ser mal tolerada pelo
sistema nervoso central, causando, em alguns casos, lesão
celular irreversível e morte do neurônio. Embora isso
leve a isquemia global do cérebro, é interessante lembrar
que nem sempre corresponderá a necrose celular
homogênea, ou seja, existem no cérebro áreas mais
suscetíveis que outras. Isso se deve à anatomia vascular
cerebral, responsável pela formação de áreas com graus
diferentes de irrigação e a certas alterações bioquímicas
em resposta à isquemia. Dentre as alterações bioquími-
cas, o fenômeno chamado excitoxicidade, onde um au-
mento de liberação de aminoácidos excitatórios causa a
morte do neurônio, tem grande importância 19-21. Esses
aminoácidos são neurotransmissores pré-sinápticos, onde
o aspartato e o glutamato atuam como os principais
excitatórios e suas ações são mediadas por receptores
específicos (N-metil-D-aspartato — NMDA; kainate — KA
e o quisqualate — QA). Na isquemia, esses receptores
podem ser excessivamente ativados, abrindo os canais de
cálcio da membrana neuronal, levando a alterações do
fluxo iônico, alterações bioquímicas intracelulares e
morte celular 19.

Isto tem desdobramentos, pois o número dos
receptores NMDA e QA nas crianças é transitoriamente
maior em algumas áreas do cérebro, especificamente no
hipocampo, no giro denteado e, principalmente, no globo
pálido que, quando lesado, provoca os movimentos
coreatetóides encontrados na criança com lesão hipóxica-
isquêmica 22,23.

Estratégias de proteção cerebral

Dentre as várias estratégias de proteção cerebral,
durante a CEC, grande importância deve ser dada à hipo-
termia e às técnicas especiais de perfusão (hipotermia
profunda com parada circulatória total e perfusão de
baixo fluxo), assim como o controverso manuseio do
equilíbrio ácido-base em baixas temperaturas.

Hipotermia -  amplamente empregada como o prin-
cipal fator de proteção à isquemia cerebral e o seu efeito

protetor deve-se, em parte, à redução do metabolismo,
traduzida por diminuição do consumo de oxigênio 24. Isto
pode ser determinado através da avaliação da atividade
enzimática em diferentes temperaturas, como descrita por
van’t Hoff 2,25, cujo coeficiente prevê que uma redução de
20oC na temperatura corpórea prolonga o tempo de
tolerância à anóxia do sistema nervoso central de 3 a
5min (a 37oC) para cerca de 25min (a 17oC). A
hipotermia promove certas alterações no sistema nervoso,
sendo que algumas agem protegendo-o durante a
isquemia. Esses efeitos protetores foram melhor
esclarecidos, mais recentemente, com a utilização da
espectrometria por ressonância magnética (ERM) onde
se observou aumento do estado energético basal, nesses
casos, o que, parcialmente, pode explicar o aumento da
tolerância do sistema nervoso central à isquemia 26,27.
Outro efeito protetor observado foi o aumento do pH
intracelular cérebral, de aproximadamente 7,0 para 7,32
com diminuição da temperatura de 37oC para 20oC 27,28.
Lembrando que acidose é uma das causas mais impor-
tantes de lesão celular irreversível na isquemia, o
aumento do pH intracelular prévio pode aumentar o
tempo de tolerância à mesma. Por outro lado, algumas
dessas alterações provocadas pela hipotermia podem
abolir ou modificar certos mecanismos fisiológicos auto-
regulatórios, acarretando lesão celular irreversível 29,30.
Entre elas, podemos citar a denominada lesão da não-
reperfusão que corresponde a uma lesão obstrutiva da
microcirculação em diversas áreas do cérebro,
dificultando a reperfusão desses locais, após o
restabelecimento da circulação 31. Estudando a lesão da
não-reperfusão, em função da duração da isquemia ou
anóxia, pH do perfusato e temperatura cerebral,
observou-se que ela está associada à anóxia e não à
isquemia, como sugerido anteriormente, pois pode ser
reproduzida com sangue exposto somente ao nitrogênio,
não oxigenado 32. Outra importante alteração observada
é a perda da auto-regulação do fluxo cerebral. Como se
sabe, em condições de normotemia o fluxo cerebral é
constante em uma ampla faixa de pressão de perfusão,
devido a um mecanismo de auto-regulação da vasculatura
cerebral, o que não é observado em hipotermia 33-38.
Estudando-se o fluxo cerebral através do clearance de
xenônio, em crianças submetidas à CEC, em diferentes
graus de hipotermia, observa-se associação linear entre
o fluxo e a temperatura, ou seja, em hipotermia moderada
(25 a 32oC) a auto-regulação está preservada, mas sob
hipotermia profunda (18 a 22o) a auto-regulação se perde
34,35. Assim, quando a taxa metabólica cerebral é
calculada e comparada ao fluxo sangüíneo cerebral em
diferentes temperaturas, observa-se um fluxo excessivo
para as reais necessidades metabólicas, uma vez ausente
o mecanismo de auto-regulação 39. Isso é conhecido como
“perfusão de luxo” e aumenta a exposição do sistema
nervoso central e alguns efeitos deletérios da CEC, como,
por exemplo, as microembolias 40.
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Quanto ao papel da glicose na hipotermia, concluiu-
se que ela pode ser deletéria no período de parada circula-
tória, pois, durante a isquemia ocorrerá glicólise anaeróbica
e, conseqüentemente, aumento de produção de lactato
com diminuição do pH intracelular 41.

Em associação à hipotermia algumas drogas têm
sido utilizadas, objetivando-se maior efeito neuroprotetor,
com o barbitúrico ocupando posição de destaque. Entre-
tanto, alguns aspectos são controversos, pois embora eles
diminuam a atividade elétrica neuronal, controlando as
convulsões, estudo recente, empregando a ERM, obser-
vou que animais tratados com barbitúricos inicial à pa-
rada circulatória total tem níveis energéticos significati-
vamente menores que os animais não tratados, fato
desfavorável e que questiona o real benefício do seu uso
associado à hipotermia 42.

Hipotermia profunda com parada circulatória
total (HPPCT) - tem sido empregada há mais de 20
anos, tanto em cardiopatia congênita simples ou
complexa, em neonatos, lactentes, como também, em
outras faixas etárias 43-49.

A utilização da HPPCT promove excelente
exposição do coração, pois evita a presença das cânulas
no campo operatório, desnecessárias durante o tempo de
parada circulatória, facilitando o trabalho do cirurgião.
Em cardiopatias com anomalias dos grandes vasos ou da
anatomia das veias pulmonares sua utilização é
tecnicamente indispensável.

A diminuição da temperatura corpórea do paciente
pode ser obtida através do esfriamento tópico (com sacos
de gelo e colchão térmico), centralmente (pelo
esfriamento do sangue através do trocador de calor do
oxigenador na CEC) ou pela associação de ambas as
técnicas. A utilização exclusiva da CEC, no esfriamento
global do organismo, não é o ideal, pois a mesma não
promove a diminuição homogênea da temperatura, como
pode ser observado na musculatura esquelética, que
permanece relativamente mais aquecida que o restante do
corpo 2. Por outro lado, a utilização única do esfriamento
tópico tem como desvantagens a sua duração (cerca de
90min em crianças de 6 a 8kg para uma temperatura
retal inferior a 25oC), a dificuldade de manter uma
perfusão adequada com a diminuição da temperatura e o
risco de fibrilação ventricular abaixo dos 30oC 2. A
associação das duas técnicas de esfriamento tem-se
mostrado ideal, sendo amplamente utilizada nos diversos
serviços de cirurgia cardíaca pediátrica. Na HPPCT
preconiza-se a utilização do esfriamento tópico até a
temperatura de 32oC (temperatura retal) ser atingida,
associando-se, então, o esfriamento central até cerca de
18oC, quando é feita a parada da perfusão (parada circulatória
total) e drenagem da volemia para o oxigenador 16. Após a
realização da correção da cardiopatia, retorna-se a perfu-
são de forma convencional, reaquecendo-se lentamente o
paciente para cerca de 37oC.

O tempo gasto na fase de esfriamento e o tempo to-
tal de parada circulatória são de especial importância nos
resultados obtidos com essa técnica, e muita controvérsia
ainda existe 16,50. Utilizando-se um tempo de esfriamento
inferior a 20min, observou-se relação direta entre mal
desenvolvimento intelectual após o procedimento e dura-
ção do mesmo 51. Tempo de parada circulatória total de até
30min, em hopotermia profunda, têm-se mostrado bastante
seguro, não causando lesão estrutural ou funcional
identificável no sistema nervoso central 18,52,53. Resultados
conflitantes têm sido relatados em tempos maiores de
parada, entre 45 a 60min, dependendo da sensibilidade
do método empregado 25,53,54.

Distúrbios funcionais após HPPCT incluem a
coreoatetose, que ocorre de 1 a 19% dos casos, aparecen-
do no 2º ao 6º dia de pós-operatório (PO) e as convulsões
em 4 a 10%, no PO imediato e raramente observadas no
adulto 55-64.

Vários estudos têm procurado relacionar a HPPCT
com o desenvolvimento neuropsicomotor da criança após
o evento, onde inúmeras variáveis (metodologia, grupo
controle, diversidade dos tipos de cardiopatias, técnicas
da CEC e outras) dificultam a análise com resultados
controversos 65-69. Alguns estudos, comparando o
desenvolvimento intelectual e motor das crianças
operadas e de seus próprios irmãos, revelaram resultado
pior nos testes realizados naquelas submetidas à HPPCT.
Por outro lado, alguns trabalhos mostraram não haver
diferença entre os dois grupos, incluindo estudos em que
os pacientes testados no pré foram seus próprios controles
no PO 66,68,70.

Perfusão de baixo fluxo - maior interesse em
métodos alternativos à HPPCT tem espaço na literatura
mundial e a utilização de fluxos reduzidos de perfusão
associados à hipotermia profunda com curtíssimos
período de parada circulatória, técnica conhecida como
perfusão de baixo fluxo (PBF), tem-se mostrado boa
opção. O fato dela diminuir o tempo de parada
circulatória provavelmente permitirá melhor proteção ao
cérebro, porém algumas dúvidas quanto à temperatura a
atingir, ao manuseio do pH durante o período de
hipotermia e ao fluxo ideal de perfusão não estão
totalmente esclarecidas 71,72. Fluxo de 50ml/kg/min tem
sido proposto como o ideal, em temperatura de 21 a 25oC,
embora estudos recentes utilizando ERM sugerem que
fluxos de 10ml/kg/min são suficientes para manter os
níveis de ATP dentro da normalidade, nesta faixa de
temperatura 2,73,74. Os estudos avaliando as repercussões
neurológicas dessa técnica, mais especificamente, as
complicações e o desenvolvimento neuropsicomotor têm
demonstrado melhores resultados quando comparado à
HPPCT 71,75-79.

Um grande estudo comparativo entre HPPCT e PBF
está sendo realizado no Children’s Hospital de Boston,
e os dados iniciais sugerem um melhor resultado com a
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utilização da PBF quando se observam o número de
convulsões, o tempo de recuperação elétrica cerebral e a
liberação da fração cerebral da enzima creatinoquinase
(CKBB) nos primeiros dias de PO 76,77. Esse estudo deve
continuar por mais alguns anos, com a avaliação do
desenvolvimento neuropsicomotor das crianças
submetidas ao procedimento e, certamente, nos trará
maiores informações quanto ao resultado tardio.

Manuseio do equilíbrio ácido-base na hipotermia

Muita controvérsia existe quanto ao melhor método
de manuseio do equilíbrio ácido-base durante a CEC em
condições de hipotermia 80,81. A 37oC, os valores de pH
e pCO

2
 normais são, respectivamente, 7,42 e 40mmHg.

Quando uma amostra de sangue é resfriada anaerobica-
mente, a solubilidade de CO

2
 aumenta, de tal forma que

a pCO
2
 medida diminui, mesmo com um CO

2 
total

constante. Sabendo-se que a pCO
2
 é maior determinante

do pH sangüíneo, é fácil entender que a queda da pCO
2

resultará num aumento do pH medido (alcalemia). Pode-
se concluir, então, que a hipotermia acarretará em uma
alcalemia relativa.

Existem duas formas de manusear esses parâmetros
durante a CEC em hipotermia: o ph-stat e o alpha-stat 81,82.

pH-stat - consiste na tentativa de manter o pH san-
güíneo em 7,42 e o pCO

2
 em 40mmHg qualquer que seja

a temperatura do paciente. Quando colhemos uma amos-
tra de sangue, a temperatura do paciente é anotada e
enviada ao analisador, que aquece essa amostra automa-
ticamente para 37oC antes de fazer a leitura. O pH e o
pCO

2
 medidos nessa amostra são, portanto, valores a

37oC. Para obtenção desses dados na temperatura real do
paciente, é necessária sua correção através de uma tabela
que relacione o pCO

2
 com a temperatura. Como vimos,

a baixa temperatura aumenta a difusibilidade do CO
2
, no

sangue, tornando o pH mais alcalino e o pCO
2 
medido

menor. Para fazer a correção do pCO
2
, na fase de

resfriamento da CEC, é necessário a adição de CO
2
 ao

sangue quando se utiliza oxigenadores de bolhas, ou
diminuição do fluxo da mistura O

2
-ar comprimido, no

oxigenador de membrana.
alpha-stat - nesse método procura-se manter os

valores de pCO
2
 em torno de 40mmHg e pH de 7,42 na

amostra medida a 37oC e não corrigida à temperatura do
paciente. De tal forma que, com a utilização do alpha-
stat, trabalha-se com níveis de CO

2 
mais baixos, se

comparados com outro método.
O pH-stat resulta em relativa acidemia que induz a

vasodilatação cerebral, promovendo aumento do fluxo
sangüíneo 37,83. Por outro lado, o aumento excessivo do
fluxo está associado à maior risco de microembolização,
como visto anteriormente 37.

A utilização do alpha-stat resultará numa
diminuição do fluxo sangüíneo cerebral e desvio da curva

de oxihemoglobina para a esquerda 37,82. Em regimes de
baixa pressão de perfusão, baixo fluxo e baixas
temperaturas, a perfusão cerebral no método alpha-stat
pode ser inadequada às necessidades metabólicas do
paciente e, talvez, não permita um esfriamento
homogêneo do encéfalo antes da parada circulatória.

Estudos em porcos recém-natos submetidos a
HPCCT, utilizando ERM, observou-se que com a
utilização do método pH-stat, o fluxo sangüíneo cerebral
era maior que com a utilização do alpha-stat 84. Os níveis
de ATP cerebral e intracelular retornaram aos iniciais,
após o início da reperfusão, mais precocemente no grupo
onde utilizou-se o método pH-stat. O pH intracelular
tornou-se mais ácido durante a reperfusão e o conteúdo
de água cerebral foi maior no grupo onde utilizou-se o
método alpha-stat.

Na avaliação da criança submetida a parada
circulatória total, utilizando-se as escalas de Bayley e
McCarthy 85, tensões menores de CO

2
, (alpha-stat)

durante o período de esfriamento da CEC estão
relacionados com pior desenvolvimento intelectual e
motor. Essa relação mantém-se altamente significativa
quando outras variáveis sócio-demográficas, e intra-
operatórias (tempo de esfriamento), tempo total de
perfusão, tempo de parada) são controladas. Esses
resultados sugerem que o pH-stat, quando comparado ao
alpha-stat, oferece uma recuperação da função cerebral
mais precocemente, após a HPPT. Isto se deve
possivelmente, ao maior fluxo cerebral observado nas
áreas subcorticais, melhor liberação de O

2 
e redução das

lesões de reperfusão proporcionadas por esse método.
Em nosso meio, pouco se tem discutido sobre o

assunto, com a maioria dos serviços corrigindo a
gasometria para a temperatura do paciente, porém sem
a utilização de CO

2 
no oxigenador nos que ainda utilizam

oxigenadores de bolhas. Em nosso serviço, o alpha-stat
foi proposto como o método de eleição no manuseio do
equilíbrio ácido-base, recentemente, e poucos dados
temos para avaliação da eficiência de tal método.

Perspectivas

Estudos mais recentes têm procurado alternativas de
proteção cerebral, quer seja através da utilização de drogas
antagonistas dos receptores do glutamato, como da perfusão
cerebral intermitente com soluções eletrolíticas específicas,
chamada de cerebroplegia, com resultados animadores,
encorajando sua utilização clinicamente 75,86-91.

Como vimos, a excitoxicidade pode levar a morte
neuronal com o glutamato e o seu receptor específico, o
NMDA, diretamente relacionados com tal mecanismo de
lesão. Dada a importância dos receptores NMDA nesse
tipo de lesão, uma estratégia para prevenir ou diminuir
a sua ocorrência, é o bloqueio farmacológico dos
mesmos, seja por um antagonista competitivo, por



401Canêo & Jatene
Cirurgia cardíaca pediátrica e o cérebro

Arq Bras Cardiol
volume 63  (nº5), 1994

exemplo, o CPP ou o CGS-19755, ou por um antagonista
não competitivo, o MK-801 75,86,87,89,90. Uma vez que esse
mecanismo de lesão não acarreta destruição imediata da
célula e sim uma degeneração progressiva em 2 a 7 dias,
é possível o início do tratamento horas após o insulto
isquêmico 91. Estudos experimentais têm demonstrado
que o MK-801 reduz a perda neuronal com melhora da
função neurológica nos animais tratados previamente a
um insulto isquêmico, quando comparado ao grupo não
tratado 75. Mais recentemente, a utilização do NBQX, um
antagonista específico do receptor QA (quisqualate),
mostrou efeito neuroprotetor mais eficiente que o MK-
801 87,90.

Outro método descrito é a chamada cerebroplegia,
que consiste na utilização de soluções cristalóides,
infundidas anterogradamente pela artéria carótida, ou
retrogradamente pela veia jugular, de forma intermitente,
ou com associação do MK-801 à solução cristalóide
original, como proposto recentemente 88,92. Estudo com
ovelhas, utilizando a ERM e a cerebroplegia, demonstrou
haver uma preservação dos fosfatos de alta energia
durante um período de 2h de parada circulatória total em
hipotermia de 15oC, ou seja, aproximadamente, o dobro
do tempo observado com a hipotermia 88. Por outro lado,
os resultados obtidos com a utilização da cerebroplegia
retrógrada e com a solução cristalóide acrescida do MK-
801 mostraram-se menos eficientes 91. Maiores estudos,
experimentais ou clínicos, deverão definir melhor a
importância desses métodos.

Conclusão

O aparecimento de novos métodos de investigação
vem possibilitando  melhor entendimento dos meca-
nismos da lesão isquêmica associada a cirurgia cardíaca
pediátrica e, conseqüentemente, novas e melhores
soluções estão sendo propostas.

A utilização dos avanços obtidos experimentalmente
e a aplicação dos novos conceitos observados clinicamen-
te, devem propiciar a cada criança operada a chance de
um desenvolvimento neuromotor e intelectual pleno,
permitindo que a mesma venha a ter uma vida muito
semelhante a da não operada.
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