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1. GLOSARIO DE SIGLAS

AHA: American Heart Association

FV: Fibrilacion Ventricular

HT: Hipotermia Terapéutica

ILCOR: International Liaison Committee on Resuscitation
INE: Instituto Nacional de Estadistica

PC: Paro Cardiaco

PCEH: Paro Cardiaco Extra-Hospitalario

PCIH: Paro Cardiaco Intra-Hospitalario

PCR: Parada Cardiorrespiratoria

RCP: Reanimacién Cardiopulmonar

RCE: Recuperacion de la Circulacion Espontanea

SEMICYUC: Sociedad Espafiola de Medicina Intensiva, Critica y Unidades

Coronarias
SPPC: Sindrome Post-Paro Cardiaco
TV: Taquicardia Ventricular

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos
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2. RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares son la primera causa de mortalidad y parada
cardiorrespiratoria. Ademas, el revertir una parada cardiaca con éxito no implica en
todos los casos una supervivencia posterior con buenos resultados neuroldgicos.
Por lo tanto, los cuidados tras la parada son fundamentales para tratar las
manifestaciones del sindrome post-paro, que se produce con la recuperacion de la
respiracion y circulacion espontaneas. Como parte de estos cuidados se encuentra
la hipotermia terapéutica, cuyo propoésito es limitar el dafio neurologico producido por

el paro cardiaco mediante el descenso de la temperatura central.

El objetivo de este trabajo es conocer la efectividad de la hipotermia terapéutica tras
una parada cardiaca, mediante el desarrollo de una revision bibliografica. Se realizo
una busqueda en los meses de marzo y abril de 2018, en seis bases de datos:
Cuiden, SciELO, Dialnet, Cochrane, Pubmed y BVS. Se llevé a cabo la seleccién de
los articulos que mejor respondian a los objetivos planteados, quedando finalmente

incluidas catorce publicaciones.

El andlisis de los estudios muestra diferentes resultados, encontrando la mitad de
ellos ventajas de la hipotermia sobre la normotermia, mientras la otra mitad no
obtiene una mejor supervivencia o pronéstico neuroldgico al aplicarla. A pesar de
esta heterogeneidad de los resultados, varias publicaciones asocian la fiebre con un
peor prondéstico del paciente, por lo que, a pesar de no estar establecido un beneficio
claro de la hipotermia, uno de los objetivos sera evitar el desarrollo de hipertermia.
Debido a esto, es preferible el uso del término “temperatura controlada”, que se

ajusta mejor a las recomendaciones actuales.

Es necesario continuar con la investigacion, fomentando la participacion de los
profesionales de enfermeria, para determinar los beneficios de la hipotermia y

averiguar si resulta mas efectiva que el manejo con temperatura controlada.

Palabras clave: Parada cardiaca, reanimacion cardiopulmonar, hipotermia

terapéutica, temperatura controlada, supervivencia, prondstico.
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ABSTRACT

Cardiovascular diseases are the leading cause of death and cardiorespiratory arrest.
In addition, reversing a cardiac arrest not always means survival with good
neurological outcomes. Therefore, cares after cardiac arrest are essential to treat the
manifestations of post-cardiac arrest syndrome, which occurs with the recovery of
spontaneous breathing and circulation. A part of this care is therapeutic hypothermia,
whose purpose is to limit the neurological damage produced after cardiac arrest by

decreasing the core temperature.

The aim of this work is to know the effectiveness of therapeutic hypothermia after
cardiac arrest, through the development of a literature review. The search was made
in March and April 2018, in six databases: Cuiden, SciELO, Dialnet, Cochrane,
Pubmed and BVS. Then, it was carried out the selection of the articles that better
suited the proposed objectives, being finally included fourteen publications.

The analysis of the studies shows different results, finding half of them advantages of
hypothermia over normothermia, while the other half does not obtain a better survival
or neurological prognosis when it was applied. Despite the heterogeneity of the
results, several publications associate fever with a worse prognosis of the patient, so,
even though there is no clear benefit of hypothermia, one of the objectives will be to
prevent the development of fever. Because of this, it is preferable to use the term
"controlled temperature”, which is better adapted to current recommendations.

It is necessary to continue with the research, encouraging the participation of nursing
professionals, to determine the benefits of hypothermia and to find out if it is more

effective than controlled temperature management.

Key words: Cardiac arrest, cardiopulmonary resuscitation, therapeutic hypothermia,

controlled temperature, survival, prognosis.

Universidad de Valladolid. Carmen Monge Pisonero. Péagina 5



Hipotermia Terapéutica tras una parada cardiaca: un cuidado enfermero

3. INTRODUCCION

3.1. Enfermedades cardiovasculares y paro cardiaco

El corazon es el 6rgano que mas trabaja de todo el cuerpo humano, asegura un
funcionamiento correcto de nuestro organismo con miles de latidos diarios. Estos
latidos son los encargados de bombear la sangre oxigenada y rica en nutrientes,

haciendo posible su llegada a todos los tejidos a través de los vasos sanguineos @,

Las enfermedades cardiovasculares son “el conjunto de trastornos del corazon y de
los vasos sanguineos” @, englobandose en este término un gran nimero de
alteraciones. Actualmente, son la primera causa de mortalidad a nivel mundial. Se
estima que en el afio 2030 estas patologias provocaran mas de 23,6 millones de
muertes anuales, es decir, continuaran siendo la principal causa de defuncion @. En
Espafia también ocuparan el primer puesto, por encima de los tumores y las
enfermedades del sistema respiratorio, segun las cifras del 2015 publicadas por el
INE (Instituto Nacional de Estadistica) ©.

Estas patologias cardiacas son la causa principal de la muerte stbita en adultos ©.
La muerte subita es definida como “la aparicion repentina e inesperada de una
parada cardiaca en una persona que aparentemente se encuentra sana y en buen

» (5)

estado” ™. Este concepto y el de paro cardiorrespiratorio (PCR) son usados como

sinénimos habitualmente ©.

Es necesario aclarar que el paro cardiaco (PC) esta ligado irremediablemente al
paro respiratorio, y viceversa. El paro cardiaco termina originando una parada en la
respiracion tras unos 30-60 segundos. Al producirse en el orden contrario, la parada
cardiaca tiene lugar aproximadamente dos minutos mas tarde del cese de la funcion
respiratoria. Es decir, las causas de su produccion pueden ser distintas y es posible
gue una de las situaciones preceda a la otra, pero finalmente se ocasionara una
parada conjunta, un paro cardiorrespiratorio. Por lo tanto, estos dos términos
habitualmente son considerados dentro de un Gnico concepto ©. La fibrilacién
ventricular (FV) y la taquicardia ventricular (TV) suponen hasta un 75% de las

causas de paro cardiaco ©.
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La definicion de parada cardiorrespiratoria (PCR) segun el Estilo Utstein es la
siguiente: “Cese de la actividad mecéanica cardiaca, confirmado por la ausencia de

pulso detectable, inconsciencia y apnea (o respiracién agénica, entrecortada)” .

La resucitacion cardiopulmonar (RCP) es una técnica que comprende un “conjunto
de maniobras que buscan revertir una PCR. Su primer objetivo es sustituir, para

después intentar reinstaurar, la respiracién y la circulacién espontaneas” "),

Es decir, la RCP es un elemento clave para la supervivencia a una PCR, sin
embargo no se debe olvidar que esta técnica forma parte de la denominada “cadena
de supervivencia”, definida por la SEMICYUC (Sociedad Espafiola de Medicina
Intensiva, Critica y Unidades Coronarias) como “las acciones que conectan a la

victima de un paro cardiaco stbito con su supervivencia” ©.

Las dltimas guias realizadas por la AHA (American Heart Association) en 2015,
diferencian por primera vez dos cadenas de supervivencia, una de ellas haciendo
referencia a la actuacion ante un paro cardiaco intrahospitalario (PCIH) y otra al
extrahospitalario (PCEH), ya que el proceso de atencion es distinto en las dos
situaciones. A pesar de la diferente asistencia, las dos cadenas tienen en comun el
altimo eslabén, en el que la persona recibe en el hospital, concretamente en la UCI
(unidad de cuidados intensivos), los cuidados post-paro cardiaco y una asistencia

continua ©.

La supervivencia tras un paro cardiaco tiene gran variabilidad y es influida por
multiples factores, que abarcan desde la edad de los pacientes, el medio en el que
tiene lugar (PCIH/PCEH) o el tiempo de retraso al iniciar las maniobras de RCP
hasta el modelo de asistencia extrahospitalaria de la localidad en la que los

pacientes son atendidos ‘% V),

Solo entre el 5% y el 20% de las victimas de una parada cardiaca sobrevive y llega a
ser ingresada en el hospital *?. De estos pacientes, solo el 2-10% ser& dado de alta
del hospital con una buena funcién neurolégica ', falleciendo el resto durante la
estancia hospitalaria o siendo dados de alta con graves secuelas neuroldgicas. Este

analisis de la supervivencia a un PC pone de manifiesto la importancia del ultimo
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eslabon de la cadena de supervivencia, ya que la mortalidad es elevada y el
resultado neurolégico puede ser malo a pesar de que las maniobras de RCP se

realicen con éxito.

3.2. Sindrome Post-Paro Cardiaco (SPPC)

En el afio 1972, Vladimir Negovsky ya hablaba de “enfermedad post-resucitacion”,
haciendo referencia a una “patologia” que afecta a la supervivencia tras una parada
cardiaca con recuperacion de la circulacién espontanea (RCE) 2. Posteriormente
el ILCOR (International Liaison Committee on Resuscitation) actualizd el término a
“sindrome post-paro cardiaco”. Las manifestaciones clinicas incluidas en esta
definicion son: lesion cerebral andxica, disfuncion miocardica post-paro y respuesta
sistémica isquemia/reperfusion, todo esto agravado por la patologia responsable de

la produccién de PC 213,

La aparicidon de este sindrome se da en la mayoria de las paradas cardiacas tras la
RCE, sin embargo no siempre se produce esta asociacion. Por ejemplo, tras un paro
cardiaco de 5-10 minutos sin maniobras de RCP el dafio cerebral producido es

irreversible, en cambio si la RCE es réapida y eficaz puede no aparecer SPPC 13,

3.2.1. Tratamiento Sindrome Post-Paro Cardiaco

Con el objetivo de conseguir el abordaje terapéutico mas adecuado y la mayor
supervivencia posible, el ILCOR establece cinco periodos para el tratamiento del
SPPC (como se ve en la Imagen 1), basandose en el tiempo transcurrido tras la

recuperacion de la circulacién espontanea. Las fases son las siguientes: ‘%4

a) Fase de cuidado inmediato: Abarca los primeros veinte minutos tras la

recuperacion de la circulacion espontanea.

b) Fase precoz: Desde los primeros veinte minutos hasta pasadas las primeras
6-12 horas tras la RCE. Las intervenciones tienen una mayor eficacia en este
periodo, es decir, es crucial la eleccion de las medidas terapéuticas que se

llevaran a cabo.
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ROSC Phase Guali
Immediate c) Fase intermedia: A partir de las 6-12 horas
20 min
Early FEE E hasta las 72 horas. En esta fase los
Pell 3 . L. ,
6-12 hours : 34 & mecanismos de lesion todavia se encuentran
Intermediate E’E ~
Eg s activos, por lo que es necesario aplicar un
- o
tratamiento intensivo, que se llevara a cabo en
72 hours E
3 la UCI, acompafiado de un gran control de la
Recovery — & L ,
o evolucion del paciente.
&

d) Fase de recuperacién: Este periodo
Dl o

Rehabilitation comienza una vez han finalizado los tres

primeros dias, momento en que el prondstico

Rehabilitation

es mas fiable y la evolucién del paciente se

Imagen 1 - Fases del tratamiento ~ Nace mas predecible.

Sindrome Post-Paro Cardiaco *?
e) Fase de rehabilitacion: Podria comprender desde el alta hospitalaria hasta

gue las funciones del paciente alcanzan la mayor recuperacion posible.

De forma inmediata a la RCE se iniciara el traslado a la UCI, donde el paciente
recibira unos cuidados mas intensivos, en esta fase se busca conseguir una
estabilizacion inicial. Una vez alcanzada, se debera realizar una primera valoracion
seguida de una reevaluacion continua y establecer monitorizacion, ademas de
intentar averiguar el factor causante del PC en la medida de lo posible. El objetivo
general del tratamiento estara encaminado a revertir las consecuencias clinicas del
SPPC, siendo necesario establecer una priorizacion de los cuidados y ejecutarlos en

el momento correcto ‘%1219,

Estos pacientes requieren una monitorizacion intensiva a nivel hemodinamico y
cerebral, ademas de la propia de los pacientes de UCI, que controla caracteristicas
como la temperatura, diuresis, gases arteriales, etc *?. La aplicacién terapéutica se
encuentra guiada por los valores obtenidos en dicha monitorizacion y busca ofrecer
un soporte ventilatorio y hemodinamico, para lograr una estabilizacion temprana y

una posterior recuperacién del paciente 1219,
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3.3. Hipotermia terapéutica o inducida

Una de las intervenciones contemplada como parte del abordaje terapéutico del
SPPC es la hipotermia terapéutica (HT) o inducida. La HT puede definirse como un
“descenso intencional y controlado de la temperatura central”, lo que busca limitar el
dafio neurolégico que se produce en el SPPC u otro tipo de lesiones cerebrales
diversas ®®, ya que “por cada °C que es enfriado el cuerpo se produce un descenso

del consumo celular de oxigeno de aproximadamente un 6%” 7.

Pueden establecerse varios grados de hipotermia en funcion de la temperatura
alcanzada. Debido a que en la bibliografia existente no se encuentra unanimidad,
hay numerosas clasificaciones, estableciendo cada una distintos rangos de
temperatura. Un ejemplo de clasificacién es: leve (33°C-36°C), moderada (28°C-
33°C), profunda (10°C-28°C) y ultraprofunda (<5°C). La mayoria de los ensayos
clinicos llevados a cabo aplican la hipotermia a una temperatura de 32-34°C 9.

3.3.1. Evolucion histérica de la hipotermia terapéutica; %1929

A principios de 1800 se describe por primera vez la utilizacion de la hipotermia como
parte de la medicina moderna. Este enfriamiento era inducido con fines terapéuticos,
cubriendo el cuerpo con nieve para intentar conseguir una RCE tras una parada

cardiaca.

Sin embargo, se podria decir que los primeros avances en el uso de esta técnica se
dan en la década de 1960, momento en el que Peter J. Safar lleva a cabo una
investigacién sobre sus beneficios. En los estudios que realizé junto al Dr. Leonov,
descubren que la induccion de la HT leve mejora el prondstico a nivel neurologico y

de supervivencia.

De forma progresiva van apareciendo pequefos estudios y publicaciones acerca de
esta técnica, siendo 2002 el momento decisivo en su desarrollo. En este afio son
publicados dos ensayos clinicos aleatorizados, uno llevado a cabo en Europa por
Holzer et al. y el segundo realizado en Australia por Bernard et al. Ambos estudios

realizan una comparacion entre dos grupos: Por una parte, pacientes comatosos que

Universidad de Valladolid. Carmen Monge Pisonero. Péagina 10



Hipotermia Terapéutica tras una parada cardiaca: un cuidado enfermero

han sufrido una parada cardiaca con un ritmo de fibrilacién ventricular y a los que se
aplica la hipotermia tras la RCE, por otro lado, pacientes que reciben el tratamiento

estandar post-paro cardiaco con normotermia (sin ningun control de la temperatura).

Estos estudios aportaron evidencia cientifica a favor de la hipotermia, ya que se
asocié a un incremento de la supervivencia con menores dafios neurologicos. A
partir de este momento, el ILCOR incorpora la HT como una de las estrategias
terapéuticas a seguir tras el paro cardiaco, recomendando su aplicacién en “victimas
de un paro cardiaco con retorno de la circulacién espontanea fuera del hospital y en

estado de coma” 12,

3.3.2. Manejo de la hipotermia terapéutica:

En el manejo de la hipotermia terapéutica se distinguen 3 fases: *%*°)

a) Fase de induccion:

Su objetivo es disminuir la temperatura hasta el nivel deseado. Existe gran
controversia en este aspecto y a dia de hoy no esta determinada la temperatura
ideal, sin embargo, como se ha comentado, la mayoria de los estudios establece un

rango aproximado de 32 - 34°C.

Se recomienda iniciar el enfriamiento antes de que transcurran las primeras 6 horas
tras la RCE, ya que se demostré que tras un periodo de tiempo mayor se perdian

todos los beneficios.

Las herramientas para conseguir la hipotermia son diversas y pueden utilizarse de
forma individual o combinada. En la imagen 3 se aprecia la variedad existente,
desde el uso de bolsas de hielo colocadas a lo largo del cuerpo hasta la infusion de
soluciones salinas frias. En este ultimo caso se puede utilizar un suero salino al
0'9% o una solucién de Ringer Lactato, infundidos por via intravenosa de forma

rapida para iniciar el enfriamiento.
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Técnicas no invasivas Técnicas invasivas
Mantas y colchones: Infusién de fluidos frios
intravenosos
Sistemas de aire Sistemas de circulacion
extracorporea:

Sistemas de agua circulante Hemofiltracion
Sistemas de almohadillas de Bypass cardiopulmonar/

hidrogel femorocarotideo
Bolsas de hielo Sistemas endovasculares
Cascos y gorros con hielos Lavados nasal, gdstrico,
Inmersién en agua fria rectal
Uso de toallas empapadas Lavados con intercambio

peritoneal frios

Imagen 2- Métodos de induccion de la HT *®

b) Fase de mantenimiento:

Se debe monitorizar la temperatura central y lograr su mantenimiento en el rango de
temperatura decidido. Una vez alcanzado, las variaciones en la temperatura no
deben ser superiores a 0’2-0'5°C. De nuevo, existe controversia acerca del periodo
de tiempo durante el que debe mantenerse la hipotermia, de forma general se
establece un periodo de unas 24 horas.

Para mantener la temperatura, el ILCOR sefiala que el uso de bolsas de hielo o
mantas humedas a lo largo del cuerpo no es lo mas adecuado, ya que ademas de
suponer una carga asistencial para el personal de enfermeria, este método no
permite controlar de forma estricta las variaciones en la temperatura. Para intentar
optimizar el control de la temperatura se puede combinar un dispositivo externo,
como un sistema de agua circulante, con uno interno, como un catéter venoso

central.
c) Fase de recalentamiento:
Su objetivo es alcanzar la normotermia con un aumento lento de la temperatura, las

afirmaciones de la evidencia disponible indican que se debe llevar a cabo a una
velocidad de 0°25-0°’5°C por hora.
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El aumento de la temperatura corporal se puede conseguir mediante la regulacion
de los dispositivos utilizados previamente para el enfriamiento o mediante el uso de
herramientas para el calentamiento, como sistemas circulantes de aire 0 agua

calientes.

3.3.3. Complicaciones de la hipotermia terapéutica:

A lo largo de las distintas fases de la HT pueden tener lugar una serie de

complicaciones, que es necesario prevenir y tratar; %%

Primera fase: Es tipica la aparicion de escalofrios, ya que el consumo metabdlico de
oxigeno es mas elevado, por lo que se recomienda su prevencion con sulfato de
magnesio. También se encuentran indicadas la sedacion y la analgesia, afiadiendo
el uso de relajantes musculares en caso de que estas medidas no sean efectivas.
Ademas, se produce un aumento de la diuresis, que da lugar a un incremento de la
viscosidad de la sangre y un desequilibrio hidro-electrolitico, por lo que hay mas

riesgo de presentacion de arritmias, siendo la bradicardia la mas frecuente.

Segunda fase: Las convulsiones son tipicas y aparecen hasta en un 44% de los
casos, por lo que es necesario incluir anticonvulsivantes como acido valproico,
midazolam o fenitoina en la estrategia terapéutica. Ademas, durante esta fase y la
anterior es importante controlar el gasto cardiaco, ya que disminuye como
consecuencia del incremento de las resistencias periféricas. EI metabolismo también
se encuentra reducido, lo que aumenta la vida media de los farmacos, produciendo

un retraso en la eliminacion de los mismos.

Tercera fase: El riesgo de que el paciente sufra convulsiones continda, por lo que
debe mantenerse el abordaje terapéutico. También es posible que se origine edema
cerebral e hiperpotasemia. A lo largo de todas las fases es necesario vigilar la
aparicion de infeccion, ya que la hipotermia aumenta el riesgo al inhibir la respuesta

del sistema inmunitario.
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3.3.4. Papel de enfermeria en la hipotermia terapéutica: ?*2?

En el abordaje terapéutico de la hipotermia inducida el papel de enfermeria es
esencial y decisivo. En primer lugar, el paciente requiere las intervenciones
habituales de UCI, que incluyen actividades como: adecuado manejo de la via
aérea, prevencion de Ulceras por presion, control y registro de parametros
monitorizados, canalizacion de catéteres y sondas, administracion de tratamiento

pautado, etc.

Como se ha mencionado anteriormente, ademas de estas intervenciones basicas,
los pacientes recuperados de una parada cardiaca tienen mayor namero de
pardmetros monitorizados. Debido a esto, requieren mas control por parte de los
profesionales de enfermeria, asi como una vigilancia exhaustiva para detectar y
prevenir posibles complicaciones. No se debe olvidar extremar las medidas

aseépticas, ya que el riesgo de infeccion de estos pacientes es mayor.

También sera responsabilidad de este colectivo sanitario la aplicacion de los
dispositivos de induccion de la hipotermia, como los sistemas de agua circulante, las
bolsas de hielo o la infusién de liquidos intravenosos frios.

Con el fin de asegurar un abordaje Optimo del proceso, es necesario que los
enfermeros tengan unos conocimientos de calidad, relacionados con: los protocolos
de actuacién en la hipotermia terapéutica, los beneficios, los métodos de induccién,

las posibles complicaciones, etc.

3.4. Justificacion

En la actualidad, existe un esfuerzo constante de ensefianza de las maniobras de
RCP, intentando llevar los conocimientos al mayor niumero de personas posible y
favoreciendo la actualizacion de la practica de los profesionales sanitarios.
Indudablemente esto es necesario, sin embargo el éxito en las maniobras de la RCP

no asegura la supervivencia con buenas funciones neuroldgicas.

Por todo ello, es necesario incidir en la importancia de los distintos procedimientos

de los cuidados post-resucitaciéon, ya que su aplicaciéon podria dar lugar a un
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incremento en las tasas de supervivencia. Una de las técnicas que mas controversia
ha generado en cuanto a su efectividad es la hipotermia terapéutica, por lo que

resulta esencial seguir investigando en sus consecuencias y posibles beneficios.

Ademas, los enfermeros deben ser participes de todo el conocimiento y desempefiar
un rol activo en la investigacion de esta técnica. Su papel es fundamental y tienen

una influencia directa en la calidad de la ejecucion de la hipotermia terapéutica.

3.5. Objetivos

= General:

- Conocer la efectividad de la hipotermia terapéutica tras una parada cardiaca.

» Especificos:
- Comparar los beneficios obtenidos en los pacientes tras la hipotermia
terapéutica con los obtenidos tras el tratamiento estandar post-paro.

- Analizar la supervivencia y la funcion neurologica tras la aplicacién de la

hipotermia terapéutica.

- Mostrar las recomendaciones actuales de aplicacion de la hipotermia

terapéutica.
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4. MATERIAL Y METODOS

El tipo de estudio desarrollado en este trabajo es una revision bibliografica
sistematica, es decir, es necesario establecer una pregunta de investigacion que
sera respondida mediante evidencia cientifica, buscando alcanzar los objetivos
planteados anteriormente. La pregunta se disefié de forma estructurada utilizando el
formato PICO (tabla 1):

Pregunta PICO

. _ Pacientes recuperados de una parada
P Pacient / Pacientes i
cardiaca
I Intervention / Intervencion Aplicacién de hipotermia terapéutica
C Comparison / Comparaciéon No aplicar hipotermia terapéutica
@) Outcomes / Resultados Mejores resultados

Tabla 1 — Componentes pregunta PICO de Sackett. Fuente: Elaboracién propia.

La pregunta planteada es: ¢La aplicacion de hipotermia terapéutica (I) obtiene
mejores resultados (O) que su no aplicacion (C) en pacientes recuperados de una

parada cardiaca (P)?

La obtencion de la evidencia cientifica para responder la pregunta PICO planteada
se ha realizado mediante una busqueda bibliogréfica, llevada a cabo en los meses
de marzo y abril de 2018, en las siguientes bases de datos electronicas: Cuiden,
SciELO, Biblioteca Virtual de la Salud (BVS), Dialnet, Pubmed y Cochrane.

Para la investigacion, en primer lugar se realiz6 una busqueda para localizar, entre
los términos indexados por las bases de datos, el lenguaje controlado mas
adecuado. Se utilizaron los descriptores que figuran en la tabla 2, correspondientes
a los tesauros DeCS (Descriptores en Ciencias de la Salud) y MeSH (Medical

Subject Headings).
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DeCS

Hipotermia inducida

MeSH

Induced hypothermia

Paro cardiaco

Cardiac arrest

Supervivencia

Survival

Prondstico

Prognosis

Resucitacion cardiopulmonar

Cardiopulmonary resuscitation

Cuidados criticos

Critical care

Neuroproteccién

Neuroprotection

Tabla 2 - Descriptores DeCs y MeSH. Fuente: Elaboracion propia.

Asimismo, se ha empleado lenguaje natural con términos como: beneficio,
hipotermia terapéutica, benefit, therapeutic hypothermia, outcome y temperature

management.

Para dirigir la busqueda todos los términos se combinan con el operador booleano
de inclusién “AND” y el operador booleano de union “OR”.

Antes de comenzar la busqueda, se establecen unos criterios de inclusion y

exclusion para delimitar las caracteristicas de los articulos que seran seleccionados

en el estudio, dichos criterios aparecen en la tabla 3, que se muestra a continuacion:

Criterios de inclusion

Articulos en espafiol e inglés

Articulos de acceso gratuito y texto completo

Articulos publicados en los ultimos 10 afios (2008-2018)

Estudios realizados en humanos

Pacientes mayores de 18 afos

Tipos de estudios: Meta-andlisis, revisiones bibliograficas, ensayos clinicos
aleatorios y cuasialeatorios, estudios de cohortes y estudios de casos y controles
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Criterios de exclusién

Puntuacion por debajo del punto de corte en listas de comprobacion

Duplicidad de los articulos

Tabla 3 — Criterios de exclusién e inclusién de articulos. Fuente: Elaboracién propia.

La tabla del Anexo 1 muestra la estrategia de busqueda seguida, indicando en cada
base de datos los siguientes aspectos: la ecuacion de busqueda correspondiente,
los filtros utilizados en caso de que fuera necesario acotar la busqueda, el niumero

de resultados obtenidos y el nUmero de articulos escogidos en esta primera etapa.

El proceso de seleccién de los articulos aparece de forma general y esquematica en
el diagrama del Anexo 2. El proceso especifico seguido en cada base de datos es

descrito de forma mas detallada en la tabla del Anexo 3.

Para la primera seleccion de los documentos se llevd a cabo una lectura de los
titulos y resimenes de los articulos, con el objetivo de comprobar su relacién con el
tema. Otra caracteristica evaluada en esta primera fase fue el cumplimiento de los
criterios de inclusion. Tras este paso, de los 2091 articulos potencialmente Utiles
encontrados con las diversas estrategias de busqueda, se seleccionaron 138

documentos.

A continuacion, se eliminaron aquellos que se encontraban duplicados y se llevé a
cabo una lectura completa de los restantes, tras la cual se descartaron los que no
respondian de forma adecuada a la pregunta PICO planteada, siendo 20 los

estudios incluidos para la lectura critica.

Se procedi6 a la lectura critica de los articulos, con el fin de evaluar la calidad de la
evidencia cientifica de los mismos, estableciendo una puntuacion minima para cada
lista de comprobacion. Las listas utilizadas para los distintos tipos de estudio se

describen a continuacion:

- Estudios observacionales: STROBE ¥ la puntuacién minima requerida para la
inclusion de los articulos fue de 15/22.

- Ensayos clinicos no aleatorizados: TREND “*, puntuacién minima de 15/22.
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(25)

- Ensayos clinicos aleatorizados: CONSORT *”, puntuacion minima de 15/25.

- Meta-andlisis y revisiones bibliograficas: CASPe ©®, puntuacién minima de 7/10.

Tras esto, fueron eliminados otros 6 articulos, siendo 14 los articulos definitivos para

el estudio.

Finalmente, se elabor6 una tabla de cada articulo con la siguiente informacion:
Titulo, autores, afio de publicacion, referencia bibliografica correspondiente, tipo de
estudio, puntuacion en listas de comprobacion y resumen de la informaciéon mas

relevante. Las tablas se encuentran adjuntas en el Anexo 4.
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5. RESULTADOS

Tras la lectura y el analisis de los articulos elaborando las tablas resumen del anexo
4, se distinguen dos grupos en los documentos: aquellos que encuentran beneficios
una vez aplicada la hipotermia terapéutica y los que no encuentran ventajas
asociadas a esta intervencion. El grafico 1 muestra el disefio de los 14 estudios

seleccionados:

Disefio de los estudios seleccionados
B Meta-analisis
m Cohortes retrospectivo

Ensayo clinico
aleatorizado

Grafico 1 — Disefio de los estudios seleccionados.
Fuente: Elaboracion propia.

A excepcion de uno, todos los articulos realizan una comparacion entre la aplicacion
de hipotermia leve en el grupo de intervencion y un tratamiento estandar, sin manejo

de la temperatura, en el grupo de control.

A continuacion, se analizan los principales resultados separando las publicaciones
segun el criterio mencionado.

5.1.Hipotermia terapéutica asociada a beneficios tras su aplicacion: @3

De los 14 estudios seleccionados, 7 encuentran algun beneficio en la aplicacién de

la hipotermia inducida.

Un meta-andlisis " publicado recientemente (2015) incluye los resultados de seis
ensayos clinicos, con un total de 1412 pacientes, para determinar la influencia de la
aplicacion de hipotermia tras el paro cardiaco. Se decidi6 analizar uno de los
estudios incluidos (Nielsen 2013) en un subgrupo, ya que en este ensayo se

mantiene una temperatura de 36°C en el grupo de control y no un tratamiento
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estandar sin control de este factor como en las publicaciones restantes de este
meta-analisis. Al estudiar el efecto de la intervencion sobre el resultado neuroldgico,
cuatro de los estudios encuentran mejores datos en el grupo de la hipotermia, sin
hallar los dos restantes diferencias significativas. En la evaluacion de la
supervivencia al alta hospitalaria, tres de los estudios muestran mayores beneficios
en el grupo de hipotermia, sin embargo, al igual que antes, dos articulos no
encuentran diferencias tras la aplicacion de la HT. Es decir, los autores asocian la
hipotermia a una mejor evaluacion neurologica y una mayor supervivencia al alta,
especialmente si se compara con no aplicar un manejo de la temperatura en el

grupo de control.

Otro meta-andlisis ®®, llevado a cabo en China en el afio 2013, incluye cuatro
ensayos clinicos aleatorizados en el estudio (n=417). Todos los estudios analizados
demuestran que se obtienen mejores resultados en la evaluacién neurologica y la
supervivencia al alta en el grupo de hipotermia terapéutica. Ademas, no encuentra
diferencias significativas en los efectos adversos reportados entre el grupo de

intervencién y el de control, por lo que se determina que la hipotermia es segura.

El siguiente estudio es también un meta-analisis ®®, publicado en China en el afio
2016, e incluye 2 ensayos clinicos aleatorizados y 23 estudios de cohortes. Los
estudios observacionales encuentran mayores beneficios en el grupo de hipotermia
al evaluar la recuperacion neuroldgica y la supervivencia, tanto a corto como a largo
plazo. Al contrario, los dos ensayos clinicos no encuentran mejores resultados a
largo plazo asociados a esta intervencion. Ocho articulos reportan efectos adversos
a lo largo del estudio, pero so6lo dos de ellos comparan dichos efectos entre los dos
grupos. Al analizar los datos se determina que la incidencia de complicaciones por
infeccion es mayor con la aplicacién de la hipotermia terapéutica.

La siguiente publicacion ® es un estudio de cohortes retrospectivo realizado en Los
Angeles, donde los protocolos de emergencias ordenan el transporte de los
pacientes con un paro cardiaco extrahospitalario (de presunta etiologia cardiaca) a
uno de los centros con un protocolo de hipotermia terapéutica aprobado. El estudio
obtiene los datos de 2011 a 2013, del registro llevado a cabo por el servicio médico

de emergencias de Los Angeles, en el que participan 33 hospitales. Se analiza el
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efecto de la hipotermia en 1288 pacientes mayores de 65 afos tras ser reanimados
de un PCEH. Llega a la conclusién de que la edad no debe ser una limitacién para
aplicar la HT, ya que el grupo que recibe esta intervencion tiene mejor prondstico
neurolégico y supervivencia que aquellos pacientes que no la reciben: buen
resultado neurologico de 18% tras su aplicacion frente al 8%, y supervivencia del
25% del grupo al que le fue administrada frente al 20% del grupo con el tratamiento

estandar.

El estudio de Bosson et al. Y (2015) tiene el mismo disefio e incluye a 519
pacientes, todos ellos con un ritmo inicial no desfibrilable. En este caso los datos son
obtenidos en un periodo de tiempo de 2000 a 2013 del registro PATH, que incluye
16 centros. El articulo expone que los beneficios de la hipotermia terapéutica
también son aplicables a aquellos pacientes con un ritmo inicial no desfibrilable.
Compara la supervivencia y los efectos neurolégicos de los que recibieron
hipotermia con los que no lo hicieron, observandose en ambas caracteristicas
estudiadas mejores resultados tras recibir la intervencion. Ademas se realiz6 un
andlisis de subgrupo, separando a los pacientes segun el lugar del paro cardiaco,
tanto en los PCEH como PCIH la posibilidad de un buen resultado neuroldgico era

mayor tras aplicar la HT.

Por Gltimo, encontramos dos meta-andlisis ®* *® realizados en China en el afio 2015
qgue incluyen datos similares, ambos estudios incluyen 6 estudios experimentales,

siendo 4 de ellos comunes en las dos publicaciones.

El primero de ellos ®? incluye un total de 517 pacientes, todos adultos recuperados
de una parada cardiaca. Los articulos que lo diferencian de la otra publicacion son:
Kamarainen et al. (2009) y Tiainen et al. (2013). Los indicadores de supervivencia y
funcién neurolégica son considerados los mas importantes para el diagnostico del
paciente. Al estudiar los resultados de estos indicadores en el momento del alta
hospitalaria, no se encuentran beneficios a favor de la hipotermia, sin embargo, el
analisis a los 6 meses revela mejores datos en el grupo de pacientes que ha recibido
la técnica. Cuatro de los ensayos incluidos mencionan la reincidencia de la parada
cardiaca y otros dos hacen referencia al fallo renal, el meta-andlisis demuestra que

no existe relacion entre la hipotermia y estos efectos adversos.
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El segundo meta-analisis ¥ incluye 1417 pacientes, diferenciandose del anterior por
incluir los estudios de Mori et al. (2000) y Nielsen et al. (2013). Al hacer un andlisis
de la mortalidad no encuentra diferencias significativas al alta ni a largo plazo, sin
embargo, al analizar como un subgrupo los pacientes con ritmos desfibrilables
observa menos mortalidad en el grupo que recibe la hipotermia. El estudio de la
funcion neuroldgica al alta revela una mejoria en el grupo de HT, pero no se
aprecian diferencias notables entre los dos grupos a los 6 meses. Al igual que antes,
el analisis de subgrupo halla beneficios en los ritmos desfibrilables tras la hipotermia
terapéutica.

5.2.Hipotermia terapéutica no obtiene beneficios tras su aplicacion: ¢439

Los primeros tres meta-analisis ©**¥ incluidos en este grupo tienen en comdn cuatro
de los estudios experimentales que analizan, ademas, ninguno de ellos encuentra

beneficio asociado a la aplicacion de hipotermia terapéutica.

El primero ©¥, llevado a cabo por la Universidad de Florida en 2016, analiza los
datos de 6 ensayos clinicos aleatorizados. Hace un estudio de la mortalidad tras el
paro cardiaco y la recuperacion neuroldgica, sin encontrar inicialmente beneficios.
Solamente encuentra diferencias significativas en el grupo que recibe la hipotermia
al excluir el estudio de Nielsen et al. (emplea la hipotermia en el grupo de control).
Llega a la conclusion de que una temperatura de 36°C es suficiente para obtener
beneficios tras un PCEH.

El segundo articulo ©®

, de Pedro A. Villablanca, es publicado en el afio 2016 e
incluye 6 estudios experimentales. El tercer meta-analisis ®® se publicé en el afio
2015 en China e incluye 7 estudios experimentales. Ambos estudios analizan de
nuevo la mortalidad y la recuperacion neurolégica, sin encontrar beneficio asociado

al aplicar la hipotermia terapéutica.

El estudio TTM (Targeted temperature management) ¢ realizado por Nielsen et al.
es un ensayo clinico del afio 2013, que incluye a 950 pacientes adultos reanimados
con éxito tras una parada cardiaca, independientemente del ritmo inicial. Los

pacientes son asignados aleatoriamente a dos grupos, recibiendo finalmente 473 la
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hipotermia terapéutica y 466 una temperatura controlada de 36°C. Este manejo de la
temperatura en el grupo de control resulta novedoso, siendo el primer estudio que
tiene en cuenta las consecuencias de la fiebre y sus complicaciones en los pacientes
gue no reciben la hipotermia. Se analiz6 la mortalidad a los 180 dias y al finalizar el
ensayo, encontrandose resultados similares en los dos grupos. También se evalud la
funcién neuroldgica a los 180 dias mediante las escalas CPC y Rankin modificada,
llegando a la conclusion de que no existian diferencias estadisticamente
significativas entre los dos grupos. Es decir, al comparar el control de la temperatura
a 36°C con la aplicacion de la hipotermia leve a 33°C no se obtienen mayores
beneficios en los pacientes que reciben la HT.

Un estudio retrospectivo de cohortes ®® analiza el beneficio de la hipotermia en
ritmos no desfibrilables, obteniendo su informacién del registro CARES, que incluye
todas las llamadas realizadas al 911 por una parada cardiaca en la ciudad de
Houston (Texas). De los 9679 pacientes con paro extrahospitalario incluidos en el
registro, finalmente se seleccionan para el estudio 696: adultos con una parada
cardiaca entre 2007 y 2012 de ritmo inicial no desfibrilable. Se aplica la hipotermia
terapéutica a 335 de esos pacientes, sin encontrarse finalmente mejor prondstico
asociado entre dicha intervencion y la supervivencia al alta. Debido a esto, la
publicacion afirma que no puede demostrar la existencia de beneficio en la
aplicacion de la hipotermia tras ritmos iniciales no desfibrilables. Ademas, analiza los
datos disponibles para averiguar los factores que pueden influir en la supervivencia a
un PC y encuentra diferencia estadisticamente significativa dependiendo de si la

parada cardiaca fue presenciada por alguien o no.

Un estudio de cohortes retrospectivo ©° realizado en 2016, obtiene los datos de su
andlisis del registro GWTG Resuscitation. De los 121.324 pacientes iniciales se
excluyen aquellos con unas caracteristicas que no se ajustan al estudio, siendo
finalmente seleccionados 26.183, de 355 hospitales distintos, en un periodo desde el
1 de Marzo de 2002 hasta el 31 de Diciembre de 2014. Los pacientes incluidos eran
adultos que habian sido reanimados con éxito de wuna parada cardiaca
intrahospitalaria y se encontraban en estado comatoso. Finalmente se seleccionaron
1568 pacientes que recibieron hipotermia terapéutica y 3714 a los que no se aplico

dicho tratamiento. El primer factor analizado fue la supervivencia al alta,
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encontrandose peores resultados en el grupo que recibié la hipotermia, tanto para
ritmos desfibrilables como no desfibrilables. La supervivencia evaluada tras un afio
fue similar en el grupo de hipotermia y en el que no la recibio, siendo de nuevo igual
en los dos ritmos, sin mostrar beneficios. Finalmente se estudido el prondstico
neurolégico y se asocio la hipotermia con menor probabilidad de tener un buen

resultado en la evaluacion neuroldgica.

Este mismo estudio no encuentra ningun beneficio en la aplicacion de hipotermia
terapéutica e incluso muestra su asociacion con peores resultados, debido a su
disefio observacional afirma que es necesario un ensayo clinico aleatorizado que

compruebe la eficacia de la HT en las paradas cardiacas intrahospitalarias.

Por Gltimo, se realizé la revisién de un meta-anélisis “® que solo describe un mejor
resultado en algunos de los aspectos que evalla, encontrando en otros incluso peor
prondéstico asociado a la hipotermia, por lo que no puede clasificarse segun el criterio

mencionado.

Este meta-analisis es llevado a cabo por el ILCOR con el objetivo de analizar y
resumir la evidencia disponible, para elaborar un consenso en el tratamiento de los
pacientes tras la parada cardiaca. Investiga si debe inducirse la hipotermia leve en
pacientes comatosos tras un PC, el periodo de tiempo en el que debe ser inducida y
la duracion ideal de la técnica. Se analizaron solo los datos de la primera cuestion,
ya que ésta relaciona la aplicacion de la hipotermia con su no aplicacion para
observar las diferencias en los beneficios, respondiendo asi de forma directa a la

pregunta PICO planteada.

El primer aspecto que analiza es la influencia de la HT en los PCEH con ritmos
desfibrilables, encontrando en este punto evidencia a favor de su uso, ya que se
asocia con menor presencia de mal resultado neuroldgico en los pacientes y menor

mortalidad.

A continuacion estudia los PCEH con ritmo inicial no desfibrilable. De los estudios
analizados, tres no encuentran diferencias, dos lo asocian con mayor presencia de

malos resultados neuroldgicos y el restante proporciona evidencia de una calidad
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muy baja, relacionando la hipotermia con una mortalidad disminuida a los 6 meses.
Un estudio que analiza los PCIH con cualquier ritmo no encuentra diferencias en la

mortalidad o el resultado neurolégico al aplicar la hipotermia.

Por ultimo, estudia el rango de hipotermia que obtiene mayores beneficios mediante
el analisis del ensayo clinico de Nielsen ©®” (anteriormente mencionado en este
trabajo), el cual no encuentra beneficios de una temperatura de 33°C sobre una de
36°C. Ademas, analiza un pequefio estudio que compara una temperatura de 32°C
con una de 34°C, obteniendo menor mortalidad en el grupo de 32°C. Sin embargo,
estos resultados no se tienen en cuenta debido a la imprecision de los datos por el

pequefio tamafo (36 pacientes) de la muestra del estudio.

Segun los resultados obtenidos, el estudio considera apropiado un manejo de la
temperatura en todos los pacientes, independientemente de donde tenga lugar el
paro cardiaco y el ritmo inicial. Para este control recomienda de forma general una
temperatura de entre 32 y 36°C, ya que todavia no son conocidas las caracteristicas
por las que los pacientes podrian beneficiarse de temperaturas mas bajas (32-34°C)

0 mas altas (36°C).
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6. DISCUSION

A pesar de ser la hipotermia una técnica de relativa antigiiedad, su implementacion
en los hospitales con el objetivo de mejorar la supervivencia tras un PCR resulta
bastante reciente. Esto se ve reflejado en la revision sistematica realizada en la
disparidad de criterios encontrada en cuanto a su utilidad tras una parada cardiaca,
asi como en la falta de protocolos unificados para su aplicacion.

De las 14 publicaciones analizadas, 7 encuentran beneficios asociados a la
hipotermia y otras 6 no encuentran ventajas relacionadas con esta técnica. Por
separado se encuentra el tltimo articulo estudiado, llevado a cabo por el ILCOR, que
obtiene beneficios en algunos de los aspectos analizados, mientras en otros la

hipotermia no encuentra ventajas o incluso se relaciona con peor prongstico.

Los pardmetros analizados por los estudios para evaluar los efectos de la HT son: la
supervivencia o mortalidad y la funcién neuroldgica. Multiples variables pueden influir

en los resultados obtenidos tras su evaluacion, como: 0 1128, 29, 33, 35)

Retraso en iniciar las maniobras de RCP, mala calidad de la RCP, mayor periodo de
tiempo desde inicio de RCP hasta RCE, peor prondstico asociado a la causa del
paro cardiaco, edad y morbilidades afiadidas del paciente, ritmo inicial de la parada
desfibrilable o no desfibrilable, produccion intra-hospitalaria o extra-hospitalaria del
paro cardiaco, cuidados post-parada cardiaca administrados, protocolos de

aplicacion de la hipotermia, etc.

Estos son solo algunos de los multiples factores que pueden influir en el pronéstico
de una parada cardiaca y, por lo tanto, en los resultados de los articulos que
analizan los beneficios de la hipotermia terapéutica. De este gran nUmero de
agentes que puede alterar los efectos deriva la dificultad de los estudios para
obtener unos resultados fiables, ya que resulta complicado controlar y disponer de
informacion de todas las variables posibles para asi establecer las comparaciones
entre pacientes con unas caracteristicas similares, pretendiendo de esta manera
asegurar que los resultados obtenidos son una consecuencia directa de la aplicacion

de la hipotermia y no del pronéstico asociado a las caracteristicas de los pacientes.
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Sin embargo, se puede afirmar que pocos estudios tienen un buen control de estas
variables, un ejemplo es que pocas publicaciones diferencian entre los pacientes con
un ritmo inicial desfibrilable y no desfibrilable al realizar los analisis. De los articulos
incluidos en esta revision solo tres de ellos © 5 2 distinguen entre estos dos ritmos.
El no controlar este aspecto resta fiabilidad al resultado, ya que no se tiene en
cuenta que los ritmos iniciales no desfibrilables estan asociados a peor prondstico
%) lo que puede afectar a los analisis. EI mal control de los factores es una de las
limitaciones de los estudios seleccionados, y puede ser uno de los responsables de

los diferentes resultados obtenidos por las publicaciones analizadas.

Por otro lado, se encuentran las limitaciones propias del disefio observacional de los
estudios incluidos en el trabajo: cuatro de los articulos tienen un disefio de cohortes
retrospectivo, encontrando solo dos de ellos beneficios en la aplicacion de la
hipotermia. Todos ellos obtienen sus datos de diferentes registros por lo que, como
sefalan los estudios, sus resultados estan basados en la exactitud de los datos

presentados. A continuacion, se describen dichas limitaciones de los articulos:

Los datos del estudio de la referencia 30 incluyen informacién de distintos protocolos
de manejo de la HT, por lo que no es posible saber a qué protocolo especifico se le
atribuye el beneficio. La referencia nimero 13 tampoco dispone de caracteristicas
detalladas de los protocolos de hipotermia empleados ni el tratamiento concreto
aplicado a cada paciente, por lo que, como en la anterior publicacién, no es posible

saber qué condiciones son las responsables del resultado.

El estudio 31 sefiala que no se tuvo en cuenta si los pacientes recibieron, ademas
de la hipotermia, una intervencidn coronaria percutanea, lo que podria mejorar su
pronéstico y, por lo tanto, disminuir la fiabilidad del resultado. Otro de los estudios ©®
no analiza la funcién neurolégica, por lo que los resultados no son plenamente

comparables con el resto por la falta de informacion.

Todos estos estudios son recientes, puesto que son investigaciones publicadas en
los afios 2015 y 2016, pero sus resultados no poseen una relevancia significativa

debido a sus limitaciones, a pesar de su buena metodologia.
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Como se ha comentado, un estudio que posee relevancia por sus resultados y que

@7

supuso un cambio es el ensayo clinico TTM (2013) **”, por ser el primero en

mantener una temperatura controlada de 36°C en el grupo de control. Varios

ensayos relacionan la fiebre tras el paro cardiaco con un peor resultado *°3%

, por lo
que uno de los objetivos del tratamiento post-paro cardiaco es evitar el desarrollo de
esta hipertermia caracteristica en las horas siguientes a la parada. Ninguno de los
estudios realizados con anterioridad a este ensayo incluia esta medida en el grupo
de control, por lo que la hipertermia podria ser responsable de un peor prondstico en
estos pacientes y, por lo tanto, se produciria un aparente beneficio de la hipotermia
terapéutica al comparar los dos grupos. Sin embargo, el estudio TTM no encuentra
mayores beneficios en la aplicacion de hipotermia a 33°C sobre una temperatura

controlada de 36°C.

Estas particularidades del estudio TTM son responsables de que ciertas
publicaciones lo rechacen al hacer una revision de la literatura sobre el tema, por

ejemplo, los meta-analisis “Hypothermia for neuroprotection in adults after

cardiopulmonary resuscitation” "

» (34)

y “Use of targeted temperature management after
out-of-hospital cardiac arrest . Estas dos referencias lo excluyen o realizan el
analisis de sus resultados por separado, ya que sus diferencias hacen que el articulo
no sea facilmente comparable al resto de los estudios incluidos, aunque se

reconozca la importancia de sus datos.

Las conclusiones de este estudio de Nielsen et al. resultaron tan relevantes que, tras
su publicacién, el ILCOR cambi6 sus recomendaciones en las guias publicadas en
2015, afirmando que el objetivo de temperatura puede ser de 32-36°C y no de 32-
34°C, como figuraba anteriormente en las mismas. Otro aspecto recogido en estas
guias, resultante de la publicacién del ensayo mencionado, es la preferencia actual
del término “manejo con temperatura controlada o control de temperatura sobre el
término previo de hipotermia terapéutica” ¥, dando importancia a la prevencién de

la fiebre.

Ademas, el documento TTM sefiala que los resultados de mortalidad obtenidos son
menores que los encontrados en los estudios publicados en 2002, sin embargo

estos datos no pueden compararse debido a los cambios que han tenido lugar en
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todo este periodo de tiempo. Es decir, los estudios realizados en la actualidad no
son totalmente comparables con aquellos que se realizaron inicialmente, puesto que
el manejo de la parada cardiaca ha avanzado enormemente a todos los niveles en
este tiempo, desde los conocimientos de la poblaciéon ante la actuacion de una
parada cardiaca hasta el tratamiento y los cuidados posteriores al ingreso en el

hospital 7.

Por ultimo, a lo largo de este Trabajo de Fin de Grado ha quedado claro que es
necesaria la mejora de los cuidados post-paro, y por lo tanto también de la
hipotermia, ya que el aumento de la supervivencia y la funcién neurol6gica es un
objetivo que interesa y beneficia a nivel general. Son imprescindibles nuevos
ensayos clinicos para avanzar en este ambito, ya que actualmente se dispone de
pocos estudios experimentales recientes. Ademas, las revisiones bibliogréaficas de la
informacion existente no son suficientes para determinar con exactitud los beneficios
de la hipotermia, debido a que poseen limitaciones como las descritas

anteriormente.

En la actualidad se esta llevando a cabo el estudio “Therapeutic Hypothermia After

Cardiac Arrest in Non Shockable Rhythm (Hyperion)” ©% 42

, un ensayo clinico
aleatorio que tiene lugar en Francia y recogera los datos de 22 UCIs de distintos
hospitales. Comenzé en enero de 2014 y tiene su fecha aproximada de finalizacion
fijada en julio de este afo (2018). Su objetivo es intentar averiguar el aumento
potencial del resultado neurolégico en los pacientes con ritmo no desfibrilable
sometidos a hipotermia. En el grupo de intervencidén se aplicara una temperatura
controlada de entre 32’5-33'5°C, que se mantendra durante 24 horas para luego
proceder al recalentamiento y mantener una temperatura de 36’5-37'5°C durante
otras 24 h. Por otro lado, en el de control se mantendra una normotermia con

temperaturas entre 36°5-37°5°C.

Ademas de ser necesaria la realizacion de nuevos estudios como el descrito
anteriormente, es fundamental establecer un protocolo estandarizado de hipotermia
terapéutica. Ciertos métodos de enfriamiento han mostrado ventajas sobre otros
segun la fase de la hipotermia en que se aplique o la capacidad para mantener la

temperatura sin variaciones, sin embargo ninguno de ellos ha demostrado ser mas
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eficaz 0 aumentar la supervivencia respecto a otros ‘9. Por lo tanto, se podria
afirmar que la variedad en los métodos de enfriamiento empleados por los estudios
no influye en los resultados obtenidos. No obstante, permanecen sin determinar
aspectos esenciales del procedimiento de la hipotermia, como la temperatura
objetivo, el momento 6ptimo de aplicacion o la duracion de la técnica. Es necesario
establecer estas condiciones mediante nuevas publicaciones, para asi salvar

algunos de los sesgos de los articulos realizados con anterioridad.

Todos estos aspectos pendientes de establecer generan un campo de gran amplitud
para la nueva investigacion a desarrollar por parte de los profesionales sanitarios. Es
necesario alentar en esta participacion a enfermeria, por ser la responsable de la
aplicacion de la técnica y sus cuidados inherentes y desempefar un papel
fundamental en ella. Concretamente, se debe animar a los profesionales del ambito
espafiol, puesto que ninguno de los articulos analizados es realizado en este
territorio y la investigacion favorece el desarrollo de nuevos conocimientos y el

establecimiento de técnicas novedosas a nivel clinico.

Como limitacion principal de este estudio se encuentra el no disponer de acceso a
los textos de pago, lo que puede hacer perder informacion importante y limitar los
resultados obtenidos. La pérdida de trabajos de relevancia también ha podido
producirse porque la busqueda bibliografica se limité a los articulos en inglés y
espaniol.
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6.1. Conclusiones

Los estudios analizados en esta revision sistematica muestran que en la actualidad
no hay evidencia cientifica clara que respalde el uso de la hipotermia terapéutica.
Por ello, es mas adecuado hablar del concepto “temperatura controlada”, pues la
presencia de fiebre se ha asociado en varios estudios con un papel negativo en el
pronoéstico de los pacientes, por lo que las recomendaciones cientificas se orientan a

evitar el desarrollo de esta hipertermia mediante el control de la temperatura.

Para aclarar la utilidad de la hipotermia es necesaria la investigacion mediante la
realizacion de nuevos estudios experimentales, puesto que en la actualidad se

dispone de pocos ensayos clinicos recientes.

La investigacion resulta compleja por las multiples variables que ejercen influencia
en el prondstico tras un paro cardiaco. Las nuevas publicaciones deben controlar
estos aspectos para obtener resultados con una evidencia cientifica de calidad que

establezca la efectividad de la técnica.

Ademas del control de estas variables, para que los estudios resulten comparables
entre si, la investigacion deberia desarrollarse en un marco que defina un protocolo
anico de HT, por ejemplo, con una misma temperatura objetivo y duracion de la
técnica. Para definir estos pardmetros también seran necesarias nuevas
publicaciones, por lo que existe un gran abanico de posibilidades para la

investigacion.

En dltimo lugar, es necesario resaltar la importancia de los cuidados post-
resucitacion y su papel esencial en la recuperacion de los pacientes tras la parada.
La enfermeria, desempeiia un rol fundamental en la administracion de estos
cuidados, incluida la hipotermia terapéutica, por lo que también debe fomentarse su

participacion en la investigacion.
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8. ANEXOS

Anexo 1. Busquedas realizadas en las bases de datos.

Seleccionados /

Busqueda Filtros aplicados Resultados
1/21
“Hipotermia inducida” or “hipotermia terapéutica” and “resucitacién ) ilS
cardiopulmonar”
“Hipotermia inducida” or “hipotermia terapéutica” and “pronostico” - 1/20
Cuiden “Hipotermia inducida” or “hipotermia terapéutica” and “supervivencia” - 1/19
“Hipotermia inducida” or “hipotermia terapéutica” and “neuroproteccion” - 1/18
“Hipotermia inducida” or “hipotermia terapéutica” and “beneficios” - 1/21
“Hipotermia inducida” or “hipotermia terapéutica” - 1/36
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and paro cardiaco - 0/5
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and prondstico - 0/6
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and beneficios - 0/1
S(fi{éio Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and supervivencia - 0/2
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and resucitacion ) -
cardiopulmonar
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and neuroproteccién - 0/5
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Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and cardiac arrest - 1/13
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and prognosis - 1/3
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and survival - 1/7
Temperature management and cardiac arrest and benefit - 0/0
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica - 0/51
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and beneficios - 0/4
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and paro cardiaco - 0/12
Hipotermia inducida or hipotermia terapeutica and resucitacion ) e
Dialnet cardiopulmonar
Hipotermia inducida or hipotermia terapeutica and neuroproteccién - 0/6
Hipotermia inducida or hipotermia terapeutica and pronostico - 0/6
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and supervivencia - 0/3
Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and paro cardiaco 2008-2018 1/11
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and cardiac arrest Térrznci)rcl)%s_zeonlgtulo 0/55
Hipotermia ind_ucida or hipotgrmia terapéu_tica and prpnostico 2008-2018 1/7
T Induced hypothermia or therrellgjruot;gépc?gfrmm and cardiac arrest and 2008-2018 1/4
Cochrane Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and supervivencia 2008-2018 1/11
Blus Hipotermia inducida or hipotermia terapéutica and beneficios ;882;812 1/9
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and survival Términos en titulo 0/18
Induced hypothermia or therapeutic_ hy_pothermia and cardiopulmonary ) 2(_)08-2018, 0/18
resuscitation Términos en titulo
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and benefit 202N 0/19

Términos en titulo
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2008-2018

Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and prognosis A . 0/17
Términos en el titulo
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and cardiac arrest and Free full text
: 13/62
benefit Last 10 years
: : : : Last 5 years
Induced hypothermia or therapeutic hypothermla and cardiac arrest and Eree full text 10/183
prognosis H
umans
. : . : Last 5 years
Induced hypothermia or therapey.tlc hypothermia and cardiac arrest and Eree full text 5/86
critical care
Humans
Last 10 years
Temperature management and cardiac arrest and benefit Free full text 5/15
Humans
. : . : Last 5 years
S Induced hypothermia or therape:ﬂcr:\/ihvy;:othermla and cardiac arrest and Eree full text 14/174
Humans
. : . : Last 5 years
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and cardiac arrest and Free full text 13/211
outcome
Humans
Last 5 years
Temperature management and cardiac arrest and survival Free full text 6/81
Humans
. : . : Last 5 years
Induced hypothermia or therapeutic hypo.thermla and cardiac arrest and Eree full text 3/28
neuroprotection
Humans
. : . . Last 5 years
Induced hypothermia or therapeutlc_ hypothermla and cardiopulmonary Free full text 12/201
resuscitation
Humans
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and cardiac arrest and Texto completo 15/230

benefit

Universidad de Valladolid. Carmen Monge Pisonero.

Pagina 42




Hipotermia Terapéutica tras una parada cardiaca: un cuidado enfermero.

BVS

Temperature management and cardiac arrest and benefit Texto completo 10/122
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and cardiac arrest and Términos en titulo 1/61
outcome Texto completo
Induced hypothermia or therapeutic hypo_thermla and cardiac arrest and Texto completo 5/112
neuroprotection
Induced hypothermia or therapeutlc hypothermla_and cardiac arrest and Texto completo 0/9
prognosis and meta-analysis
Temperature management and cardiac arrest and survival Text_o complgto 0/8
Términos en titulo
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and cardiopulmonary Términos en titulo 1/27
resuscitation Texto completo
Induced hypothermia or therapeutic hypothermia and cardiac arrest and D

survival and meta-analysis

Texto completo
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Anexo 2. Proceso general de seleccién de los articulos

2091 articulos

potencialmente utiles

l ' 1953 articulos descartados por no

cumplir criterios de inclusion
138 articulos \
seleccionados tras
lectura de titulo y
resumen )

l _> 104 articulos descartados por

duplicidad

34 articulos
seleccionados para

lectura completa

14 articulos descartados tras
lectura completa

l—»

20 articulos
seleccionados para
lectura critica

critica con listas de comprobacién

l l 6 articulos descartados tras lectura

14 articulos definitivos
seleccionados para el
estudio

Universidad de Valladolid. Carmen Monge Pisonero. Péagina 44



Hipotermia Terapéutica tras una parada cardiaca: un cuidado enfermero.

Anexo 3. Proceso de seleccién de los articulos especifico de cada base de datos.

Resultados Articulos

Articulos definitivos

: Articulos restantes Articulos tras .
obtenidos con L restantes tras tras lectura critica con
Base de datos : tras aplicaciéon de " lectura ;
estrategias de o : W eliminar listas de
. criterios de inclusion . completa i
busqueda duplicados comprobacion
Cuiden 151 7 1 1 0
Red SciELO 97 3 1 0 0
Dialnet 34 0 0 0 0
Pubmed 1041 81 23 13 9
BVS 599 42 8 6 5
Cochrane Plus 169 5 1 0 0
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Anexo 4. Tablas resumen de los articulos seleccionados

Hypothermia for neuroprotection in adults after cardiopulmonary resuscitation (2016)

Arrich J, Holzer M, Havel C, Miiliner M, Herkner H. Referencia bibliografica 27.

Tipo de estudio | Meta-analisis. Puntuacién CASPe: 10/10

Se seleccionaron seis ensayos aleatorios o cuasialeatorios. n=1412: pacientes adultos reanimados con éxito de un paro cardiaco
intra o extra hospitalario.

- Intervencién: Aplicacion de hipotermia terapéutica (considerada como una temperatura <34°C), aplicada en las primeras seis
horas desde la llegada al hospital.
- Comparacion: Tratamiento estandar administrado tras el paro cardiaco.

- Resultado neurolégico: Cuatro de los estudios con un método de enfriamiento tradicional encontraron un resultado neuroldgico
mejor en el grupo de la HT (RR: 1'94, IC 95%: 1°18-3'21, I°: 47%). Otro estudio que utilizé la hemofiltracién (Laurent 2005) fue
analizado por separado, no encontrando diferencias estadisticamente significativas de mejor resultado (RR: 0’71, IC 95%: 0'32-
1'54). El ultimo estudio (Nielsen 2013) comparé la aplicacion tradicional de hipotermia con una temperatura de 36°C en el grupo de
control (por lo que se decidié analizarlo de forma separada) y no encontré diferencias en el estado neurolégico entre los dos
grupos (RR: 0’97, IC 95%: 0'85-1’11).

Resultados - Supervivencia al alta hospitalaria y a los 6 meses: Tres estudios con método de enfriamiento tradicional encuentran mejor
supervivencia en grupo con HT (RR: 1’35, IC 95%: 1’10 a 1'65; 1% 0%). El estudio de Laurent no hallé diferencias significativas
(RR: 0’71, IC 95%: 0’32 a 1'54). El estudio de Nielsen no revela diferencias significativas entre los dos grupos (RR: 097, IC 95%:
0’86-1'10). Un estudio no incluia esta informacion.

- Efectos adversos: Dos estudios encuentran con mayor frecuencia neumonia en el grupo de HT (RR: 1’15, IC 95%: 1°02-1’30).
Otros dos estudios reportan mayor frecuencia de hipocalemia en el grupo de intervencion (RR: 1°38, IC 95%: 1'03-1’84). No se
encuentran diferencias significativas entre los dos grupos en relacién a otros efectos adversos.

La HT con un enfriamiento tradicional mejora la recuperacién neuroldgica y la supervivencia en pacientes con reanimacion exitosa

tras una parada cardiaca.

Sujetos y origen

Intervencion y
comparacion

Conclusiones

Therapeutic benefits of mild hypothermia in patients successfully resuscitated from cardiac arrest: A meta-analysis (2013)

Wang X-P, Lin Q-M, Zhao S, Lin S-R, Chen F. Referencia bibliografica 28.

Tipo de estudio | Meta-andlisis. Puntuacién CASPe: 9/10

Sujetos y origen | Se seleccionaron 4 ensayos clinicos aleatorizados. n=417: pacientes adultos reanimados con éxito de una parada cardiaca.
Intervenciébny | - Intervencién: Aplicacién de hipotermia terapéutica leve (considerada como una temperatura de 32-34°C).
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comparacion - Comparacion: Tratamiento estandar administrado tras el paro cardiaco sin recibir enfriamiento.

- Resultado neurolégico: Los cuatro estudios demuestran que el grupo de hipotermia terapéutica tiene un mejor resultado que el
de normotermia (RR: 143, IC 95%: 1'14-1'80, I°: 0%).

- Supervivencia al alta hospitalaria: Todos los estudios coinciden en que la hipotermia mejora la supervivencia al alta comparando
con la intervencién de control (RR: 1°32, IC 95%: 1°08 a 1'63; I%: 0%).

- Efectos adversos: Fueron reportados efectos adversos en los cuatro estudios, pero no hubo diferencias significativas en los
efectos reportados entre el grupo de hipotermia y el de hormotermia.

La hipotermia terapéutica leve es segura y obtiene beneficios a nivel neuroldgico y de supervivencia hospitalaria en los adultos

reanimados de un paro cardiaco.

Heterogeneidad clinica y metodoldgica. La poblacién de los ensayos tenia caracteristicas diferentes. Tiempo de inicio de

Limitaciones enfriamiento y de mantenimiento de HT muy diferentes. El efecto de HT deberia evaluarse por separado en los ritmos desfibrilables y

no desfibrilables. Pocos estudios incluidos.

Resultados

Conclusiones

The role of targeted temperature management in adult patients resuscitated from nonshockable cardiac arrest: An updated

systematic review and meta-analysis (2016)

Lijuan Song, Liang Wei, Lei Zhang, Yubao Lu, Kaifa Wang and Yonggin Li. Referencia bibliografica 29.

Tipo de estudio | Revisidn sistematica y meta-analisis. Puntuacién CASPe: 10/10

Fueron incluidos 2 ensayos clinicos aleatorizados (n=44) y 23 estudios observacionales de cohortes (n=5671): pacientes adultos

reanimados tras un paro cardiaco con ritmo no desfibrilable.

Intervenciébny | - Intervencidn: Hipotermia a 32-34°C, mantenida entre 18 y 25 horas.

comparacion - Comparacién: Tratamiento estandar de paro cardiaco (normotermia).

- Resultados a corto plazo: 19 estudios incluyen datos de supervivencia a corto plazo, encontrando que la HT aumenta de forma
significativa la supervivencia (RR: 1’35, IC 95%: 1'14-1'60, P<0’01). 17 estudios observacionales evallan el resultado neuroldgico
y se determina que el grupo de hipotermia tiene una mejor recuperacion neurolégica que el de normotermia (RR: 1°63, IC 95%:
1’39 a 1’91, P<0’'01).

- Resultados alargo plazo: Ninguno de los 2 ensayos clinicos encuentra diferencias significativas en la supervivencia a largo plazo
(RR: 2’22, IC 95%: 0’56 a 8’85, P=026). Uno de los ensayos clinicos evalia ademas el resultado neurolégico a largo plazo y no

Resultados encuentra asociado mayor beneficio a la HT (RR: 529, IC 95%: 0°'27 a 102’49, P=027).

Tres estudios observacionales incluyen datos de la supervivencia a largo plazo y muestran que la HT aumenta de forma
significativa la supervivencia a los 6 meses (RR: 164, IC 95%: 1’27-2’12, P<0’01). Ademas dos estudios observacionales
describen la recuperacién neurolégica a largo plazo, siendo ésta mejor en el grupo de hipotermia (RR: 1’42, IC 95%: 1°07-1°90,
P=002).

- Efectos adversos: Sélo dos estudios comparan la incidencia de las complicaciones entre el grupo de hipotermia y normotermia,
siendo las infecciones mas frecuentes en los pacientes tratados con hipotermia (RR: 1’46, IC 95%: 1°26-1°70, P<0’01).

Conclusiones | La hipotermia terapéutica se encuentra asociada a mejores resultados a corto y largo plazo en pacientes reanimados de un paro

Sujetos y origen
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cardiaco con ritmos no desfibrilables. Las infecciones son mas frecuentes cuando los pacientes son tratados con hipotermia.

Limitaciones

Pequefio nimero de estudios incluidos. Diferencias en las caracteristicas de los pacientes y el método de enfriamiento.

Effect of therapeutic hypothermia on survival and neurologic outcome in the elderly (2016)

Bosson NE, Kaji AH, Koenig WJ, Niemann JT. Referencia bibliografica 30.

Tipo de estudio

Estudio observacional de cohortes retrospectivo. Puntuacion STROBE: 17/22

Sujetos y origen

Informacién obtenida de un registro de las paradas cardiacas en 33 hospitales de LA, entre Abril de 2011 y Agosto de 2013. n=1288:
Pacientes de 65 0 méas afios reanimados de una parada cardiaca extrahospitalaria y que pueden obtener algin beneficio de la HT.

Intervencion y
comparacion

- Intervencién: n=552. Aplicacion de hipotermia terapéutica (media de 33°C) durante una media de 23 horas, iniciada en un tiempo
medio de 88 minutos desde la llegada al hospital.
- Comparacion: n=736. No aplicacidn de hipotermia terapéutica.

Resultados

- Resultado neurolégico: 97 pacientes del grupo que recibié HT obtienen un buen resultado neuroldgico (18%), en comparacion a
los 57 de 736 pacientes del grupo de normotermia (8%).

- Supervivencia al alta: 192 pacientes de los 552 que recibieron la HT sobrevivieron al alta hospitalaria (25%), comparado con 150
pacientes de los 736 a los que no se les administré (20%). OR de supervivencia con buen resultado neurolégico: 2.0 (IC 95%: 1°3-
3'3)

Conclusiones

La edad no es una razon para no aplicar la HT, ya que se relaciona con mejor supervivencia y resultado neuroldgico en mayores de
65 afos reanimados de un PC extrahospitalario.

Limitaciones

Disefio retrospectivo basado en datos de un registro. Gran variedad de protocolos de HT en los hospitales. Posibles sesgos por el
disefio observacional. Variables no medidas que afectan al prondstico de los pacientes. No seguimiento de los pacientes para ver el
efecto tras el alta.

The utility of therapeutic hypothermia for post-cardiac arrest syndrome patients with an initial non-shockable rhythm (2015)

Perman SM, Grossestreuer A V., Wiebe DJ, Carr BG, Abella BS, Gaieski DF. Referencia bibliografica 31.

Tipo de estudio

Estudio observacional de cohortes retrospectivo. Puntuacién STROBE: 16/22

Sujetos y origen

Datos obtenidos entre 2000 y 2013 del registro PATH. n=519: pacientes adultos que habian sufrido un paro cardiaco intra o extra
hospitalario con ritmos no desfibrilables.

Intervencion y
comparacion

- Intervencion: n=262, hipotermia terapéutica HT (32-34°C) segun los protocolos de cada institucion.
- Comparacion: n=257, tratamiento estandar tras paro cardiaco, sin aplicacion de hipotermia.

Resultados

- Supervivencia: La supervivencia al alta de los pacientes que recibieron hipotermia fue de 29% en comparacion con el 15% del
grupo de control (p=0’001). La supervivencia al alta también fue mejor en los pacientes con ritmos no desfibrilables que recibieron
HT (OR: 2’8, IC 95%: 1'6-4'7).

- Resultados neurolégicos: Un 21% de los pacientes del grupo de HT tuvieron al alta un buen resultado neurolégico, comparado
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con el 10% de los que no habian recibido HT (p=0’003).
- Resultados segun PCEH/PCIH: Independientemente de la localizacién, los pacientes que recibieron HT tenian mas probabilidad
de un buen resultado neurolégico al alta (PCEH-> OR: 2'1, IC 95%: 1°01-4'36; PCIH> OR: 4'23, IC 95% 1'20-14'94).
Los pacientes con un ritmo inicial no desfibrilable mejoraron su funcién neurolégica tras la HT comparado con aquellos que no la
recibieron.
Disefio observacional del estudio. Exactitud de los datos depende del registro. No se tiene en cuenta que pacientes reciben
intervencidn coronaria percutanea, lo que puede mejorar su pronostico.

Conclusiones

Limitaciones

Efficacy of mild hypothermia for the treatment of patients with cardiac arrest (2015)

Gao Y, Hui K-L, Wang Y-J, Wu L, Duan M-L, Xu J-G, et al. Referencia bibliografica 32.

Tipo de estudio | Meta-analisis. Puntuacion CASPe: 10/10

Sujetos y origen | Se seleccionaron 6 estudios experimentales. n=531: pacientes adultos recuperados tras una parada cardiaca.
Intervenciény | - Intervencidn: Hipotermia leve mantenida entre 32 y 34°C.
comparacion - Comparacion: Tratamiento estandar del paro cardiaco sin hipotermia.

- Supervivencia: No se encuentra diferencia entre los dos grupos al alta hospitalaria (RR: 1’35, IC 95%: 0'87-2'10; P: 0'18), sin
embargo la supervivencia a los 6 meses es mejor tras aplicar la HT (RR: 1’23, IC 95%: 1’02-1’48; P: 0°03).

- Funcién neurolégica: No encuentra diferencia en el estado neurolégico al alta entre los dos grupos (RR: 1’53, IC 95%: 0'95-2'45;
P: 0°08), pero después de 6 meses la funcidn neurolégica es mejor en el grupo de HT (RR: 1’33, IC 95%: 1'08-1'65; P: 0’007).

- Efectos adversos: No se encuentra relacion entre la HT vy la incidencia del fallo renal (RR: 0’88, IC 95%: 0’48-1°61; P: 0’68) ni en
la reincidencia de parada cardiaca durante el ingreso (RR: 1’19, IC 95%: 0°'87-1'61; P: 0°27).

La hipotermia no aumenta la supervivencia ni la funciéon neuroldgica al alta pero si puede mejorar estos aspectos después de 6

meses. Los resultados agrupados muestran que la hipotermia leve mejora el pronéstico de los pacientes.

Limitaciones El nimero de estudios y su tamafio es inadecuado. Heterogeneidad clinica y metodoldgica de los articulos incluidos.

Resultados

Conclusiones

The effect of mild induced hypothermia on outcomes of patients after cardiac arrest: a systematic review and meta-analysis of

randomized controlled trials (2015)

Zhang XW, Xie JF, Chen JX, Huang YZ, Guo FM, Yang Y, et al. Referencia bibliogréafica 33.

Tipo de estudio | Revision sistemética y meta-analisis. Puntuacién CASPe: 10/10
. . Se seleccionaron 6 ensayos clinicos aleatorios, n=1417: pacientes adultos reanimados con éxito de paro cardiaco intra o extra
Sujetos y origen hosDi :
ospitalario.
Intervenciény | - Intervencién: n=730. Aplicacidn hipotermia terapéutica leve (32-34°C).
comparacion - Control: n=687. Tratamiento estandar del paro cardiaco >34°C (con o sin manejo de la temperatura).
Resultados - Mortalidad: Cinco estudios incluyen datos de la mortalidad al alta sin encontrar diferencias significativas entre los dos grupos (RR:

Universidad de Valladolid. Carmen Monge Pisonero. Pagina 49



Hipotermia Terapéutica tras una parada cardiaca: un cuidado enfermero.

0’92, IC 95%: 0’82-1°04, p=0’17). Tres estudios analizan la mortalidad a los 6 meses, sin encontrar tampoco diferencias (RR: 0°94,
IC 95%: 0’73-1°21, p=0’64). Tanto en la mortalidad al alta como a los 6 meses el analisis de un subgrupo revela que la HT podria
reducir la mortalidad en los pacientes con ritmos desfibrilables tras la hipotermia.

- Funcién neurolégica: Se calculé segun los datos de cinco ensayos, se encontr6 que la HT podia producir mejor funcién
neuroldgica al alta (RR: 0’80, IC 95%: 0'64-0'98, p=0’004). El resultado neuroldgico a los 6 meses se calculd segun tres estudios,
sin encontrar mejores resultados tras la HT (RR: 0’94, IC 95%: 0'72-1'23, p=0’67). El analisis de subgrupo en los dos casos revela
gue la HT podria beneficiar a los pacientes con ritmos desfibrilables, pero no encuentra beneficio en los ritmos no desfibrilables.

- Complicaciones: Segun los datos de cinco estudios la incidencia era mayor en el grupo de HT (RR: 1’14, IC 95%: 1'05-1°25,
p=0'003).

La HT no aumenta la mortalidad a corto o largo plazo. La hipotermia podria resultar beneficiosa en pacientes con ritmos

desfibrilables. Son necesarios mas estudios para optimizar la estrategia de la hipotermia.

Conclusiones

Use of targeted temperature management after out-of-hospital cardiac arrest: A meta-analysis of randomized controlled trials
(2016)

Mahmoud A, Elgendy 1Y, Bavry AA Mahmoud A, Elgendy 1Y, Bavry AA. Referencia bibliogréafica 34.

Tipo de estudio | Meta-andlisis. Puntuacion CASPe: 9/10

Se incluyeron 6 ensayos aleatorizados. n=1391: pacientes adultos que han sufrido una parada extra hospitalaria y tienen dafiado el

estado de conciencia.

Intervenciény | - Intervencidn: Hipotermia terapéutica (con una temperatura de 32-34°C).

comparacion - Comparacion: No control de la temperatura o temperatura mantenida por encima de 36°C.

- Mortalidad: La mortalidad en el grupo que recibié hipotermia fue de un 48% comparado con 51% del grupo de control (RR: 0’90,
IC 95%: 0°'77-1°04, P=0'15, 1> 34%). Al excluir uno de los ensayos incluidos (Nielsen et al. 2013), se observé una disminucién
szignificativa en el grupo de HT al comparar con el no control de la temperatura del otro grupo (RR: 0’83, IC 95%: 0°'71-0°96, P=0’01,
1 0%).

- Resultados neuroldgicos: La frecuencia de un mal resultado neuroldgico fue de 53% en grupo de HT y 56% en grupo no HT (RR:
0’87, IC 95%: 0'74-1'03, P=0’10, 2 54%). De la misma forma, al excluir el estudio de Nielsen de la evaluacion se observan
diferencias significativas en la funcién neurologica de los dos grupos, a favor de la HT (RR: 0’82, IC 95%: 0°70-0'95, P=0'01, 2
19%).

El mantenimiento de la temperatura entre los 32 y 34°C tras una reanimacion exitosa no encuentra una reduccion significativa de los

Conclusiones | dafios neuroldgicos y la mortalidad. Una temperatura de 36°C seria suficiente para obtener beneficios en pacientes tras una parada

extra hospitalaria.

Ensayo clinico de Nielsen incluido. Diferentes métodos de enfriamiento en los estudios. Pocos estudios publicados evaluando la

hipotermia. Calidad de evidencia limitada para determinar la temperatura 6ptima del grupo de intervencion.

Sujetos y origen

Resultados

Limitaciones
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Mild therapeutic hypothermia in patients resuscitated from out-of-hospital cardiac arrest: A meta-analysis of randomized

controlled trials (2015)
Villablanca PA, Makkiya M, Einsenberg E, Briceno DF, Panagiota C, Menegus M, et al. Referencia bibliogréafica 35.

Meta-analisis. Puntuacion CASPe: 10/10

Se incluyen 6 ensayos aleatorizados, n=1400: adultos reanimados con éxito de una parada cardiaca extrahospitalaria de ritmo

desfibrilable o no desfibrilable.

Intervenciény | - Intervencién: HT a una temperatura mantenida de 32-34°C.

comparacion - Comparacién: Tratamiento estandar post-parada o control de la temperatura a 36°C 0 mas.

- Mortalidad: Se reportaron 710 muertes: 49'7% en el grupo de HT y 51°9% en el grupo de control. No se encontraron diferencias
significativas entre los dos grupos (OR: 0’81, IC 95%: 0'55-1°21).

- Resultado neurolégico: 46'9% de los pacientes que recibieron HT tuvieron un resultado neurolégico favorable en contraste con el
44'1% del grupo de control, no se encontraron diferencias significativas (OR: 0’77, IC 95%: 0'47-1'24).

La hipotermia no produce beneficios en la supervivencia o recuperacién neuroldgica de los pacientes reanimados de una parada

extrahospitalaria. Se necesitan mas estudios para determinar la temperatura éptima de la HT.

Limitaciones Heterogeneidad de las caracteristicas de los estudios incluidos. Ninguno de los estudios fue cegado.

Tipo de estudio

Sujetos y origen

Resultados

Conclusiones

The role of the induction of mild hypothermia in adult patient outcomes after cardiac arrest: Systematic review and meta-

analysis of randomized controlled studies (2015)
Yu T, Longhini F, Wu R, Yao W, Lu W, Jin X. Referencia bibliografica 36.

Tipo de estudio | Revisidn sistematica y meta-analisis. Puntuaciéon CASPe: 9/10

Sujetos y origen | Se seleccionaron 7 estudios experimentales. n=1.527: pacientes adultos reanimados con éxito de una parada cardiaca.
Intervenciony | - Intervencién: n=773, aplicacion de temperatura controlada con hipotermia leve (32-34°C).
comparacion - Comparacidn: n=754, pacientes con normotermia o manejo de la temperatura distinto de la hipotermia leve.

- Mortalidad: La poblacién de los estudios es homogénea (P=0'32, 1°:15%), se encuentra que la hipotermia leve no produce un
efecto protector en la mortalidad (RR: 0°94, IC 95%: 0’85-1°03). Un analisis del subgrupo de pacientes que sufrieron el paro
cardiaco intrahospitalario muestra que tampoco existen diferencias significativas entre el grupo de hipotermia y el de control.

- Resultado neuroldgico: Los estudios mostraron heterogeneidad (P=0’09, I2:44%), no se asocia la hipotermia leve con un
aumento significativo de la funcion neurolégica (RR: 1°09, IC 95%: 0°97-1'22). Se realiza un andlisis por subgrupos sin encontrarse
diferencias en los resultados entre los pacientes de parada extra o intra hospitalaria de los grupos de hipotermia y control.

La hipotermia leve no disminuye las tasas de mortalidad ni mejora el prondstico neuroldgico de los pacientes reanimados tras una

parada cardiaca, independientemente del inicio prehospitalario o intrahospitalario de la HT.

Los estudios no tenian ciego. Gran numero de los pacientes incluidos eran del mismo estudio. Cambios en los cuidados en los

Ultimos 10 afios. Heterogeneidad de los pacientes que reciben el tratamiento. Parcialidad por seleccionar solo estudios en inglés.

Resultados

Conclusiones

Limitaciones
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Targeted temperature management at 33°C versus 36°C after cardiac arrest

Nielsen N, Wetterslev J, Cronberg T, Erlinge D, Gasche Y, Hassager C, et al. Referencia bibliografica 37.

Tipo de estudio | Ensayo clinico aleatorizado. Puntuacién CONSORT: 24/25.

Pacientes seleccionados entre Noviembre de 2010 y Enero de 2013. n=950: pacientes mayores de 18 afios, con RCE tras PC,

inconscientes a la llegada al hospital, sin importar ritmo inicial de la parada.

Estudio cegado para las personas encargadas de la evaluacion de los pacientes y el andlisis de los datos, los médicos conocen el

tratamiento que recibe cada sujeto. Los pacientes fueron asignados aleatoriamente a los grupos con una ratio 1:1. Pacientes que

reciben finalmente la intervencion:

- Intervencién: n=473, hipotermia terapéutica a 33°C durante un periodo de 36 horas.

- Comparacion: n=466, temperatura controlada a 36°C sin permitir la hipertermia.

- Mortalidad al finalizar el ensayo: 235 de 473 pacientes del grupo de HT (50%) y 225 de 466 del grupo de control (48%) habian
fallecido (HR grupo HT: 1°06, IC 95%: 0'89-1'28, P=0'51).

- Mortalidad a los 180 dias del alta: 226 de 473 pacientes del grupo de HT (48%) y 220 de 466 del grupo de control (47%) habian
fallecido (RR grupo HT: 101, IC 95%: 0’87-1'15, P=0'92).

Resultados - Resultado neurolégico a los 180 dias:

- Escala CPC puntuacion 3-5-> 251/469 pacientes del grupo de HT (54%) y 242/464 del grupo de control (52%) (RR grupo HT:
1°02, IC 95%: 0'88-1°16, P=0'78).

- Escala de Rankin modificada puntuacion 4-6> 245/469 pacientes del grupo de HT (52%) y 239/464 del grupo de control (52%)
(RR grupo HT: 1’01, IC 95%: 0'89-1'14, P=0'87).

Conclusiones | No hay evidencia del beneficio de la hipotermia tras la parada cardiaca, comparando con un control de la temperatura a 36°C.

No ciego para los profesionales sanitarios encargados del tratamiento. Consentimiento escrito necesario por lo que muchos

Limitaciones pacientes fueron excluidos. No disponibles datos especificos de la sedacién administrada a cada paciente. Cambios en los cuidados

en la ultima década.

Sujetos y origen

Intervencién y
comparacion

Effect of therapeutic hypothermia on survival to hospital discharge in out-of-hospital cardiac arrest secondary to nonshockable
rhythms (2015)

Doshi P, Patel K, Banuelos R, Darger B, Baker S, Chambers KA, et al.Referencia bibliografica 38.

Tipo de estudio | Estudio observacional de cohortes retrospectivo. Puntuacion STROBE: 17/22

Los datos analizados se obtienen del registro CARES. n= 696, adultos con RCE tras un paro cardiaco extrahospitalario secundario a
Sujetos y origen | ritmo no desfibrilable entre 2007 y 2012, con informacidn disponible en el registro sobre la aplicacion o no de la hipotermia
terapéutica.

- Intervencion: n=335, aplicacién de hipotermia terapéutica.

- Comparacion: n=361, tratamiento estandar post-parada cardiaca.

Se realiza un analisis de propension, guedando los pacientes agrupados en 260 pares.

Intervencién y
comparacion
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No muestra diferencias significativas entre la hipotermia terapéutica y la supervivencia al alta: La supervivencia es de 88/335 (26’3%)
del grupo de intervencion (OR: 1°07, IC 95%: 0’71-1’60, p=0’756) y 96/361 (26'6%) del grupo que no recibié HT.

El andlisis de los datos revela que la Unica variable que produce una diferencia estadisticamente significativa sobre la supervivencia
al alta es que la parada cardiaca haya sido presenciada o no por alguien.

Conclusiones | No se demuestra beneficio de la HT sobre la cohorte de pacientes que reciben la intervencion.

Estudio retrospectivo basado en un registro. Informacién incompleta de determinadas caracteristicas de los pacientes y del manejo
con hipotermia. No informacién disponible sobre la funcién neurolégica.

Resultados

Limitaciones

Association between therapeutic hypothermia and survival after in-hospital cardiac arrest (2016)

Chan PS, Berg RA, Tang Y, Curtis LH, Spertus JA. Referencia bibliogréafica 39.

Tipo de estudio | Estudio observacional de cohortes retrospectivo. Puntuaciéon STROBE: 19'5/22

Los datos se obtienen del registro GWTG Resuscitation. n=26183: adultos que permanecen en estado comatoso tras ser resucitados

con éxito de una parada cardiaca intra-hospitalaria de cualquier ritmo entre el 1 de marzo de 2002 y el 31 de diciembre de 2014.

Se aplicoé un pareamiento por andlisis de propension:

- Intervencién: n=1568. Aplicacion de hipotermia terapéutica (2 media de 33’1°C).

- Comparacion: n=3714. No aplicacién de hipotermia terapéutica.

- Supervivencia al alta: 417/1568 (27°4%) pacientes que recibieron HT sobrevivieron al alta, comparado con 1084/3714 (29'2%). La
HT se asocié a menor probabilidad de supervivencia al alta (RR: 0’88, IC 95%: 0’80-0'97, P=0'01), tanto para ritmos desfibrilables
como no desfibrilables.

- Pronéstico neuroldgico favorable: Tras excluir los pacientes sin datos, se asocié la hipotermia a menor probabilidad de un buen
Resultados prondstico neuroldgico en todos los ritmos: De los pacientes a los que se aplicd HT 246 de 1443(17'0%) tuvieron un buen
prondstico neurolégico, comparado con 725 de 3529 (20°5%) del grupo sin hipotermia (RR HT: 0’76, IC 95%: 0°64-0°90, P=0'001).

- Supervivencia tras un afio: La supervivencia acumulada a lo largo del primer afio fue similar en los dos grupos (2,21 en el grupo
de HT vs 2°20 en el grupo restante) y en los dos ritmos. La supervivencia al afio tampoco mostré diferencias entre el grupo de HT
(100/706: 14'2%) y el grupo de normotermia (286/2035: 14'1%) (RR: 1°00, IC 95%: 0'96-1°'03, P=0'94), asi como en los dos ritmos.

En los pacientes con paradas cardiacas intra-hospitalarias la hipotermia se asocia con menor probabilidad tanto de supervivencia

como de buen prondstico neurolégico.

Posibles factores de confusién a pesar de aplicar un analisis de propensién. El registro no recoge caracteristicas detalladas de los

protocolos y el tratamiento de HT aplicado a cada paciente. Posibilidad de inclusién de pacientes en el estudio sin encontrarse en

estado comatoso tras el paro, lo que favoreceria al grupo de no HT en los resultados. Posible informacion de interés perdida por los
hospitales que no participaron en el registro.

Sujetos y origen

Intervencion y
comparacion

Conclusiones

Limitaciones
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Temperature Management after cardiac arrest, ILCOR advisory statement (2015)

Donnino MW, Andersen LW, Berg KM, Reynolds JC, Nolan JP, Morley PT, et al. Referencia bibliografica 40.

Tipo de estudio | Revision sistematica y meta-analisis. Puntuacién CASPe: 10/10

Se seleccionaron 5 ensayos clinicos aleatorizados y 5 estudios observacionales, que incluian pacientes con RCE tras una parada

cardiaca de cualquier caracteristica.

Intervenciény | - Intervencién: Aplicacién de hipotermia terapéutica leve (32°C-34°C)

comparacion - Comparacion: No manejo de la temperatura.

Se analizaron 4 cuestiones de interés:

- PCEH con ritmo inicial desfibrilable: Se analizan 1 estudio experimental y 1 cuasiexperimental, n=352. Proporcionan evidencia
(de baja calidad) recomendando la hipotermia para una menor presencia de mal resultado neurolégico en PCEH: RR mortalidad:
0’75 (IC 95%: 0°'61-0'92). RR mal resultado neurolégico al alta hospitalaria o los 6 meses: 0°73 (IC 95%: 0°60-0’88).

- PCEH con ritmo inicial no desfibrilable: Se analizan 3 estudios de cohortes, n=1034. Proporcionan evidencia (de muy baja
calidad) defendiendo no diferencia entre mal resultado neurolégico en los pacientes con PCEH de ritmo no desfibrilable (OR: 0’9,
IC 95%: 0'45-1'82).

Se analiza otro estudio por separado, n=1830. Proporciona evidencia (baja calidad) de un aumento de mal resultado neurolégico
en pacientes con ritmos no desfibrilables (OR: 1°44, IC 95%: 1'04-2'01).

Resultados Otro estudio aporta datos de la mortalidad y proporciona evidencia (muy baja calidad) para una mortalidad disminuida a los 6
meses (OR: 0'56; IC 95%: 0°34-0'93).

- PCIH con cualquier ritmo inicial: Se analiza 1 estudio retrospectivo de cohortes, n=8316. Proporciona evidencia (muy baja
calidad) de no diferencias en la mortalidad al alta hospitalaria (OR: 1’11, IC 95%: 0'76-1'54) o mal resultado neurolégico (OR: 1°08,
IC 95% 0'76-1'54).

- Mejor temperatura de hipotermia terapéutica: 1 estudio experimental, n=939. Proporciona evidencia (moderada calidad) que
defiende que no existe menos descenso en la mortalidad a los 6 meses (RR: 1°01, IC 95%: 0’88-1'16) o peor resultado neurolégico
a los 6 meses (RR: 1’03, IC 95%: 0'91-1°’16) al comparar un grupo con temperatura de 33°C y otro con t* de 36°C. Analiza otro
estudio experimental, pero debido al pequefio tamafio de la muestra estudiada (n=36) concluye que sus resultados son muy
imprecisos.

Evidencia de baja calidad apoya el uso de la HT tras PCEH con ritmos desfibrilables. No existe evidencia directa que recomiende la

hipotermia en ritmos no desfibrilables extra o intra hospitalarios, pero la evidencia extrapolada de los desfibrilables podria defender el

uso de la HT. No hay evidencia directa de alta calidad que defienda mayor beneficio de una temperatura sobre otra en un rango
entre los 32 y los 36°C.

Sujetos y origen

Conclusiones
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