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RESUMEN

La parada cardiaca es un gran problema de salud de mayor relevancia, por su alta
mortalidad, y las secuelas neuroldgicas derivadas de la hipoxia. Es por ello que se realizo el
trabajo académico titulado: Beneficios de la hipotermia terapéutica frente a la normotermia en
pacientes postparo cardiorrespiratorio, con el objetivo de caracterizar los beneficios de la
hipotermia terapéutica y conocer e identificar la mejor practica para el manejo de la
hipotermia en pacientes post parada cardiaca. Este trabajo es de gran relevancia porque
teniendo el conocimiento de todo el proceso de la técnica de hipotermia terapéutica y la
importancia de este cuidado; el personal de salud sera consciente y colaborara con el fin de
llevar a cabo una préactica asistencial de calidad, estandarizando conceptos y evitando
variabilidad en la préactica clinica. Esta investigacion empled la metodologia Enfermeria
Basada en Evidencia (EBE); tomandose en cuenta 10 articulos cientificos relacionados con el
tema, los que fueron buscados en bases de datos cientifica como: BVS, Pubmed, Sciencedirec,
Google Académico y Epistemonikos; siendo aprobados por Galvez Toro a través de la Guia
de Validez y utilidad quedando seleccionado para el comentario critico 1 estudio cuantitativo
- Metaanalisis el cual se cheque6 a través de la lista de Quorum; determinandose un nivel de
evidencia 1- segun Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) y el grado de
recomendacion se ajustd siguiendo la propuesta del modelo Grading of Recommendations,
Assessment, Development and Evaluation (GRADE) indicando 1A; considerandose
beneficiosa para la toma de decisiones. Finalmente este trabajo da repuesta a la pregunta
clinica planteada: ¢Cudles son los beneficios de la hipotermia terapéutica frente a la
normotermia en pacientes postparo cardiorrespiratorio? Refiriendo que la hipotermia
terapéutica (HT) a demostrado que la favorece la neuroproteccion, mejorando a corto plazo la

recuperacion neuroldgica y la supervivencia en pacientes post parada cardiaco.

Palabras Clave: Hipotermia Terapéutica, Normotermia, paro cardiorrespiratorio y pacientes.
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ABSTRACT

Cardiac arrest is a major health problem of greater relevance, due to its high
mortality, and the neurological sequelae derived from hypoxia. That is why the academic
work entitled: Benefits of therapeutic hypothermia versus normothermia in post-respiratory
cardiorespiratory patients was carried out, with the aim of characterizing the benefits of
therapeutic hypothermia and knowing and identifying the best practice for the management of
hypothermia in post cardiac arrest patients. This work is of great relevance because having the
knowledge of the whole process of the therapeutic hypothermia technique and the importance
of this care; the health personnel will be aware and will collaborate in order to carry out a
quality healthcare practice, standardizing concepts and avoiding variability in clinical
practice. This research used the methodology based on evidence-based nursing (EBE); taking
into account 10 scientific articles related to the subject, which were searched in scientific
databases such as: VHL, Pubmed, Sciencedirec, Google Scholar and Epistemonikos; being
approved by Galvez Toro through the Validity and Usefulness Guide being selected for the
critical comment 1 quantitative study - Metaanalysis which was checked through the Quorum
list; a level of evidence 1 was determined according to the Scottish Intercollegiate Guidelines
Network (SIGN) and the grade of recommendation was adjusted following the proposal of the
Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation (GRADE) model,
indicating 1A; Considering itself beneficial for decision making. Finally, this work answers
the clinical question posed: What are the benefits of therapeutic hypothermia versus
normothermia in post-respiratory cardiorespiratory patients? Referring that therapeutic
hypothermia (HT) has been shown to be favored by neuroprotection, improving short-term

neurological recovery and survival in post-cardiac arrest patients.

Keywords: Therapeutic Hypothermia, Normothermia, cardiorespiratory fitness and patients.
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INTRODUCCION

La parada cardiorrespiratoria (PCR), o cese de la contraccién miocérdica del corazon,
es uno de los principales problemas sanitarios en los paises desarrollados, ademéas por la
mortalidad producida, por las importantes repercusiones neurologicas secundarias a la
hipoperfusion (y la posterior reperfusion) cerebral que se produce durante la parada cardiaca.
Un estudio realizado en Espafia demuestra que hasta un 64% de los supervivientes a una PCR
puede presentar secuelas de gravedad, y tan s6lo un 1,4% queda exento de algun tipo de

alteracion neurologica®: 2.

Se calcula que en Espafia cada afio son susceptibles de resucitacion cardiopulmonar
un total de aproximadamente 24.500 personas, lo que supone una media de un paro cardiaco
cada 20 minutos. Por tanto, las PCR suponen un problema de grandes magnitudes para la

salud publica dado su gran impacto social, sanitario y economico®.

Los dafios neuroldgicos, la disfuncion miocardica, la respuesta sistémica a la isquemia
y reperfusion y las complicaciones de las patologias previas, son las que engloban el Ilamado
sindrome posparada cardiaca (SPP)?.

Ademas de la importancia de los dafios neuroldgicos posteriores, cabe destacar la
elevada tasa de mortalidad hospitalaria producida, pues el 80-85% de los pacientes con PCR
atendidos en el medio hospitalario fallece y sélo uno de cada 6 pacientes tratados, es decir, a
los cudles se les realiza maniobras de recuperacion cardiopulmonar (RCP), sobrevivira

inicialmente tras la recuperacion de la circulacion espontanea (RCE) y se dara de alta® 4,

El paro cardiaco se define como el cese inesperado de la actividad mecéanica del
corazon y es confirmado por la ausencia de signos de circulacion espontanea. Esto lleva a una
importante lesion por falta de perfusion cerebral, sea cual sea el ritmo en el que se inicia el
episodio. Tras el paro cardiaco la recuperacion de la circulacion espontanea es sélo el primer
paso hacia el objetivo final de conseguir un paciente sin secuelas neuroldgicas, las cuales son

causa importante causa de morbi-mortalidad®.

Uno de los cuidados practicados a nivel internacional y con gran debate es la
hipotermia terapéutica (HT) en pacientes post paro cardiorrespiratorio, siendo esta una
inquietud que surgid por la propia experiencia de la investigadora durante sus practicas de

especialidad, ya que las multiples funciones o la inexperiencia muchas veces, puede llevarnos



a ignorar procedimientos a aplicar posterior a este evento. Por lo tanto, conocer lo que puede

estar pasando en estos momentos, puede ayudar a reorientar las acciones.

En este estado post parada cardiaca, se desencadenan mecanismos inflamatorios y
apoptosis celular que pueden continuar agravando las secuelas neuroldgicas durante las
siguientes horas desde la recuperacion de la circulacion®. Es por ello que debemos luchar con

todos los tratamientos a nuestro alcance para mejorar la recuperacion.

Dentro de los cuidados postresucitacion, distintos ensayos clinicos, muestran que la
hipotermia terapéutica ligera, es decir, el descenso controlado de la temperatura corporal,
mejora la supervivencia y los dafios neurolégicos en los pacientes adultos inconscientes tras
una resucitacion cardiopulmonar. Incluye pacientes que han sufrido una PCR extrahospitalaria
secundaria a una fibrilacion ventricular (FV) o taquicardia ventricular sin pulso, que

recuperan la circulacion en menos de 60 minutos’.

Los efectos protectores de la hipotermia terapéutica se deben al enlentecimiento del
metabolismo cerebral, que tiene como resultado una disminucion del consumo de oxigeno y
glucosa. Esto se debe a que por cada grado que se disminuye la temperatura, el metabolismo
decrece en un 6 - 7%, permitiendo a los tejidos soportar periodos de tiempo superiores sin

oxigeno o flujo sanguineo® °.

Por lo tanto la hipotermia terapéutica se define como un elemento protector frente al
dafio neurologico consecuente de la parada cardiorrespiratoria, y las maniobras de
Reanimacion Cardiopulmonar (RCP); siendo esta neuroprotectora y mejora el prondstico tras
un periodo de hipoxia- isquemia cerebral global y por ello se ha establecido como una medida

que mejora la supervivencia y pronostico neuroldgico tras parada cardiaca intrahospitalaria®®.

En el estudio Europeo, el 55% de los pacientes del grupo de hipotermia mostré un
resultado neuroldgico favorable (autébnomo en las actividades de la vida diaria) a los 6 meses,
en comparacion con el 39% de los pacientes no sometidos a la HT. En este mismo estudio, a
los 6 meses, fallecio el 41% de los pacientes del grupo de hipotermia, y el 55% de los
pacientes del grupo de normotermia. En el estudio Australiano, el 49% de los pacientes
sometidos a la HT mostraron un correcto funcionamiento neuronal, frente a un 26% de los
pacientes pertenecientes al grupo de normotermia. La mortalidad en este caso, fue del 51% de

los pacientes del grupo de hipotermia y del 58% respecto a los pacientes no sometidos al
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procesoll. Asi pues, los estudios mostraban un mejor prondstico neuroldgico en los pacientes

que habian recibido HT asi como una menor mortalidad al alta hospitalarial?.

En la experiencia de la investigadora en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI)
durante las rotaciones no se observa mayor trascendencia a la hipotermia terapéutica por parte
del personal de salud que labora alli manifestando que gran porcentaje de los pacientes post
paro cardiaco quedan con secuela neuroldégica permanente; esto debido a diversos motivos
como: “malas maniobras de Reanimacion Cardiopulmonar (RCP)”, “reaccion lenta por parte
del personal”, “el tiempo de duracion del paro cardiaco” o “el estado hemodindmicamente del

2 ¢C

paciente”, “por otro lado tras el paro cardiaco se administra drogas vaso-activas si es que el
paciente lo requiere”, “proporcionar adecuada a la ventilaciéon mecénica para proteger la parte
respiratoria”, “evitamos la fiebre e inclusion se abriga al paciente”, “brinda comodidad y
confort”, pero sin embargo; “no lo llegamos a aplicar la hipotermia terapéutica por lo mismo
que existe falta de conocimiento”, “falta de politicas institucionales, de protocolos y

recursos”.

Ante toda esta situacion problematica en general surgieron las siguientes interrogantes:
¢Estamos aplicando adecuadamente el protocolo de resucitacion para pacientes con paro
cardiorrespiratorio?, ¢Sabemos los beneficios de los cuidados postresucitacion?, ¢la
hipotermia terapéutica es beneficiosa para el paciente?, y si hay ambas practicas; ¢Cudles
serian son los beneficios de la Hipotermia terapéutica frente a la normotermia en pacientes
post paro cardiorrespiratorio? PlanteAndose como objetivo general: Caracterizar los beneficios
de la hipotermia terapéutica en adultos con paro cardiorrespiratorio y conocer e identificar la
mejor préactica para el manejo de la hipotermia en pacientes post parada cardiaca.

La presente investigacion se justifica porque la aplicacion de hipotermia es
actualmente un tratamiento consensuado por las mejores guias de cardiologia del mundo.
Tanto la American Heart Association (AHA), el International Liaisons Comitte on
Resuscitation (ILCOR) y el European Resuscitation Council (ERC) recomiendan la
utilizacion de la hipotermia como eslabon de los cuidados post Parada Cardiaca durante las

12-24 horas, si ha recuperado circulacion espontanea®?.

Por lo tanto la hipotermia es una forma muy efectiva de reducir los requerimientos
metabolicos y permite a los tejidos resistir mayores intervalos sin oxigeno o flujo sanguineo

mediante la disminucion de los requerimientos energeticos. Cuando una parada cardiaca
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ocurre en presencia de hipotermia, son posibles buenos resultados incluso tras periodos
prolongados sin flujo y prolongados esfuerzos de resucitacion.

Para la practica del cuidado, es de gran importancia el conocimiento de todo el
proceso de la técnica de hipotermia terapéutica, a fin de conocer las nociones existentes,
cambiando la practica actual por una préactica basada en la evidencia cientifica. Esta técnica se
desarrolla principalmente en el &mbito de urgencias, donde el personal debe colaborar
estrechamente, y todos los profesionales deben ser conscientes de la importancia de este
cuidado a fin de llevar a cabo una practica asistencial de calidad, estandarizando conceptos y

evitando variabilidad en la préctica clinica.

Asi mismo la importancia de la HT en el paciente post parada cardiorrespiratoria
encuentra trascendencia al presentarse como un procedimiento; que aplicado por el personal
de salud va a mejorar la sobrevida y supervivencia del paciente debido a que proporciona
neuroproteccion, disminuye el dafio neuroldgico — secuelas neuroldgicas generales, asi mismo
disminuye la Morbi-mortalidad, como también en la disminucion de la estancia y costos

hospitalarios y a la vez para aumentar la insercion del paciente a la sociedad.
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CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO

1.1.- Tipo de Investigacion:

La investigacion secundaria es un proceso de revision de la literatura cientifica basada
en criterios fundamentalmente metodoldgicos y experimentales que selecciona estudios
cuantitativos y cualitativos, para dar respuesta a un problema, a modo de sintesis, previamente
abordado desde la investigacion primaria, teniendo como objetivo fundamental identificar qué
se conoce del tema, qué se ha investigado y qué aspectos permanecen desconocidos. Como

también de resumir/sintetizar informacidon sobre un tema o problema??,
1.2.- Metodologia:

La Enfermeria Basada en la Evidencia (EBE) es la busqueda sistematica de una
respuesta basada en la investigacion, Util y pertinente para la practica de las enfermeras, pero
que considera un enfoque reflexivo e interpretativo que es el que permite hacer uso de los

hallazgos de la investigacion en la realidad particular de la enfermera®,
Por otro lado esta metodologia comprende diversas fases®:

Formulacion de pregunta clinica: Es la formulacion clara y precisa de la duda, como

también dar respuesta y garantizar la calidad.

Estructura de la pregunta clinica (PICOT): Después de haberse formulado la duda se
da respuesta a través de la pregunta PICOT. Siendo esta: ¢Cuales son los beneficios de la

hipotermia terapéutica frente a la normotermia en pacientes post paro cardiorrespiratorio?

Busqueda bibliogréfica: Se inicid a traves de las revistas cientificas, las bases de datos
(Pubmed, Epistemonikos, Google académico, Sciencedirect y BVS).

Lectura critica: En esta fase se evalud el disefio, metodologia, calidad de los datos, asi
como el analisis e interpretacion de los resultados; su validez, magnitud y su aplicabilidad,
siendo de gran utilidad las guias para usuarios de la literatura médica. Las guias proponen
criterios para juzgar articulos sobre: cuidados, tratamientos, diagnosticos, etiologia, efectos
nocivos, calidad, revision critica, economia, etc. Posterior a la sistematizacion de los articulos
se procedid a la lectura critica teniendo en cuenta el marco tedrico, los articulos seleccionados
y no seleccionados y la experiencia de la investigadora; para lo cual se eligio el articulo de

metodologia Metaanalisis siendo el de mayor relevancia cientifica.



13

Implementacion: En esta fase es poner en practica la evidencia encontrada en el
contexto cotidiano, asi como también, la efectividad clinica es igual a la toma de decisiones.
Por ultimo tenemos la evaluacion, etapa donde termina el ciclo e inicia de nuevo (si fuera

necesario) la metodologia de la EBE.

Evaluacion: Por Gltimo esta fase evaluard los cambios que se pretende reflejar y
objetivar la mejora en los cuidados y en los resultados en salud de los pacientes, que

esperamos obtener al modificar nuestra practica.

Una vez de conocer la metodologia EBE se procedié a la elaboracion de la
investigacion; iniciando con la eleccién de la pregunta clinica; llegando a formularla segun el
esquema PICOT, continuando con la eleccion de las palabras claves (MESH / DECS); para
asi llegar a investigar en las bases de datos: Pubmed, Epistemonikos, Google académico,
Sciencedirect y BVS; obteniendo 10 articulos de investigacion, los cuales fueron validados
segun Gélvez Toro a través de la Guia de Validez y utilidad quedando seleccionado para el
comentario critico 1 estudio cuantitativo - Metaanalisis el cual se chequed a través de la lista
de Quorum; determinandose un nivel de evidencia 1- segin Scottish Intercollegiate
Guidelines Network (SIGN) y el grado de recomendacion se ajustd siguiendo la propuesta del
modelo Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation (GRADE)
indicando 1A; considerandose beneficiosa para la toma de decisiones. La investigadora se
planeo llegar hasta la fase de lectura critica. Por lo tanto se procedio a realizar el comentario

critico del articulo con mejores beneficios después de las intervenciones realizadas.
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1.3.- Formulacién de la pregunta segun esquema PICOT:

Cuadro N° 02: Formulacion de la Pregunta y Viabilidad

P | Paciente o Problema Dafio neuroldgico en pacientes con parada
cardiorrespiratoria.

| Intervencion Cuidados postresucitacion: Normotermia y evitar la
fiebre.

C | Comparacién o Control | Cuidados postresucitacion: Induccion a la hipotermia
terapéutica dentro de las primeras 12 a 24 horas; a través
de medios fisicos, aplicacion de hielo, mantas térmicas,
administracion de soluciones frias endovenosos.

O | Outcomes o Resultados | e Proporcionar la neuroproteccion en el paciente.

e Disminuir el dafio neurolégico - secuelas
neuroldgicas generales.

Disminuir la Morbi-mortalidad.

Disminucion de la estancia

Disminucion de los costos hospitalarios.

Aumentar la insercién del paciente a la sociedad.

T | Tipo de Disefio de Cuantitativo

Investigacion

Oxford-Centre of Evidence Based Medicine.

¢Cudles son los beneficios de la Hipotermia terapéutica frente a la normotermia en pacientes
post paro cardiorrespiratorio?

1.4.- Viabilidad y pertinencia de la pregunta:

El gran impacto de esta terapia, radica en su adopcion dentro de los protocolos
institucionales, independientemente del método utilizado. Hay que tener en cuenta que los
métodos de enfriamiento convencionales son quizds el méas coste-efectivo y los mas
facilmente utilizables en todos los escenarios. Aunque no existe mucha evidencia, se sabe que
cuanto mas rapido se instaure la hipotermia terapéutica, los desenlaces a corto y largo plazo
pueden ser mejores, aunque faltan estudios con mejor perfil epidemiol6gico que apoyen esta
conducta. Es por ello que el profesional de salud debe de formarse al respecto, conocer la
fisiologia de la hipotermia terapéutica, las indicaciones para su uso, asi como los efectos
adversos potenciales de su aplicacion. Ademas, es preciso lograr una actuacion adecuada y
protocolizada, para dar una atencion de calidad a los pacientes que reciban este tratamiento,

evitando la variabilidad en la préactica clinica.
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1.5.- Metodologia de Busqueda de Informacion:

Una vez de conocer la metodologia EBE se procedi6 a la elaboracion de la
investigacion; iniciando con la eleccion de la pregunta clinica; llegando a formularla segun el
esquema PICOT, continuando con la eleccion de las palabras claves (MESH / DECS);
llegando a ser las siguiente: Hipotermia Terapéutica, Normotermia, Paro cardiorrespiratorio y
Pacientes, teniendo como criterios de inclusion: Pacientes adultos que sufrieron un paro
cardiaco y fueron resucitados con éxito, Unidad de Cuidados Intensivos y Servicios de
Emergencia. Y los criterios de exclusion: Pacientes pediatricos, Pacientes Gestantes y otras
areas de hospitalizacion. Inmediatamente se procedio a investigar en las bases de datos:
Pubmed, Epistemonikos, Google académico, Sciencedirect y BVS; por un periodo de
busqueda de aproximadamente 4 meses logrando obtener 33 articulos de investigacion de las
diversas bases de datos en inglés, espafiol y portugués llegando a seleccionar solo 10
articulos; los cuales fueron validados segin Gélvez Toro a través de la Guia de Validez y
utilidad quedando seleccionado para el comentario critico 1 estudio cuantitativo -
Metaanalisis el cual se chequed a través de la lista de Quorum; determinandose un nivel de
evidencia 1- segun Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) y el grado de
recomendacion se ajustd siguiendo la propuesta del modelo Grading of Recommendations,
Assessment, Development and Evaluation (GRADE) indicando 1A; considerandose
beneficiosa para la toma de decisionesLa investigadora se planed llegar hasta la fase de
lectura critica. Por lo tanto se procedio a realizar el comentario critico del articulo con

mejores beneficios después de las intervenciones realizadas.



Cuadro N° 03: Paso 1: Eleccién de las palabras claves (MESH / DECYS)

PALABRA INGLES PORTUGUES SINONIMO
CLAVE
¢ Hypothermia ¢ Hipotermia ¢ Hipotermia
Hipotermia Therapeutic terapéutica inducida
Terapéutica e Hypothermia ¢ Hipotermia e Hipotermia
Induced Induzida permisiva
e Hypothermia ¢ Hipotermia
permissive permissiva
Normotermia e Normothermia
e Asystolia e Asistolia e Asistolia

Paro
cardiorrespiratorio

e Heart Arrest

e Cardiac Stop

e Cardiopulmonary
arrest

e Cardiopulmonary
stop

e Cardiorespiratory
arrest

e Cardiac paralysis

e parada cardiaca

e Parada cardiaca

e Paragem
cardiopulmonar

e Parada
Cardiopulmonar

e Paragem
cardiorrespiratoria

e Paralisia cardiaca

e Paro Cardiaco

¢ Parada Cardiaca

e Paro
Cardiopulmonar

¢ Parada
Cardiopulmonar

¢ Parada
Cardiorrespiratoria

e Paralisis Cardiaca

e Paragem e Paro
cardiorrespiratoria Cardiorrespiratorio
Pacientes e Patients Pacientes e Cliente

e Enfermo
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Cuadro N° 04: Paso 2: Registro escrito de la basqueda

Base de datos
consultada

Fecha de
la
bldsqueda

Estrategia
budsqueda o
Ecuacion de busqueda

para la

NO
articulos
encontrados

de

N° de articulos
seleccionados

EPISTEMONIK
OS

09/11/2017

Permissive  hypothermia
AND normothermia AND
CPR AND patients

579

07

PUBMED

29/11/2017

(Permissive[All
AND
("hypothermia"[MeSH
Terms]
"hypothermia"[All
Fields])) OR
normothermia[All Fields]
OR  (("cardiopulmonary
resuscitation"[MeSH
Terms]
("cardiopulmonary"[All
Fields] AND
"resuscitation"[All Fields])
OR "cardiopulmonary
resuscitation"[All  Fields]
OR "cpr"[All  Fields])
AND  ("patients"[MeSH
Terms] OR "patients"[All
Fields])) AND (Clinical
Trial[ptyp] AND
"loattrfree  full text"[sb]
AND "2012/12/01"[PDat]
"2017/11/29"[PDat]
"humans"[MeSH

Fields]

OR

OR

AND
Terms])

103

13

SCIENCEDIRE
CT

15/12/2017

Induced
Stop

Hypothermia
AND Cardiac
AND Patients

507

09

BVS

27/12/2017

w:(tw:(hypothermia
therapeutic AND cpr
AND patients) AND
(instance:"regional™))
AND
(instance:"regional )
AND ( fulltext:("1")
AND
type_of_study:(*"cohort”
OR ""case_control")
AND  limit:("humans")
AND la:("en™) AND
year_cluster:("2013" OR
"2015" OR "2014" OR
"2016" OR "2017"))

24

04
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Cuadro N° 05: Paso 3: Ficha para recoleccion Bibliografica

Autor (es) | Titulo Revista Link Idioma | Método
Articulo (Volumen, afio,
namero)
Yu  Gao, | Eficacia de la | Chinese Medical | https://ww | Inglés Revision
Kang-Li hipotermia Journal, 2015, | w.epistemo Sistematica/
Hui, Yu-Jie | leve para el | Volume 128. nikos.org/ Metanalisis
Wangl, Lin | tratamiento de es/documen
Wu, pacientes con ts/72c07916
Man-Lin paro cardiaco. 728d0a6d0
Duan, 3b541af659
Jian-Guo 6be0a26b0
Xu, De-Xin dfe2?doc |
Li ang=es
Tao  Yu, | El papel de la | Journal of https://ww | Inglés Revision
Federico induccion de la | International w.epistemo Sistematica/
Longhini, hipotermia Medical Research | nikos.org/e Metanalisis
Rongrong leve en los | 2015, Vol. 43(4) | s/document
Wu, resultados de s/ad04b3b7
Weidong los pacientes 22f6fc2f4fe
Yao, adultos b41316f31d
Weihua Lu | después  del f7¢92640f3f
and Xiaoju | paro cardiaco: ?doc_lang=
Jin. revision es
sistematica y
metanalisis de
estudios
controlados
aleatorios
Niklas Manejo de | The new England | https://ww | Inglés ECA
Nielsen, temperatura journal of | w.ncbi.nlm.
Jarn dirigido a 33 ° | medicine, 2013; | nih.gov/pu
Wetterslev, | C versus 36 ° | 369:2197-206. bmed/2423
Tobias C después del 7006
Cronberg, paro cardiaco.
David
Erlinge,
Yvan
Gasche,
Christian
Hassager, et
al.
Xiao-ping | Beneficios World Journal of | https://ww | Inglés Metanalisis
Wang, terapéuticos de | Emergency w.epistemo
Qing-ming | la hipotermia | Medicine, 2013, | nikos.org/e
Lin, Shen | leve en | Vol 4, N° 4, s/document
Zhao, Shi- | pacientes s/b963a441
rong Lin, | resucitados cc3e5b8484
Feng Chen | con éxito de un b03acae6b0
paro cardiaco: £851450d22



https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/%0bes/documents/72c07916728d0a6d03b541af6596be0a26b0dfe2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/ad04b3b722f6fc2f4feb41316f31df7c92640f3f?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
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un metanalisis. 93?doc _lan
g=es
Mengyuan | Hipotermia Elsevier, 2013, | https://ww | Inglés Revision
Diao, terapéutica Reanimacion 84, | w.epistemo Sistematica/
Fenglou prehospitalaria | 1021-1028 nikos.org/e Metanalisis
Huang, Jun | después  del s/document
Guana, Zhe | paro cardiaco: s/a2996d2c
Zhanga, una  revision a298e88ad1
Yan Xiaoc, | sistematica Yy 185d8a8fdb
Yi Shana, metaanalisis de a0456dfa53
Zhaofen ensayos f5?doc lan
Lina, controlados g=es
Liangcai aleatorios
Dingd.
Arrich J, | Hipotermia Copyright; La | https://ww | Inglés Revision
Holzer M, | para la | Colaboracion w.epistemo Sistematica/
Havel  C, | neuroproteccié | Cochrane, 2016, | nikos.org/e Metanalisis
Mdllner M, | n en adultos | N° 2. N°: | s/ldocument
Herkner H | después de la | CD004128. s/f7b7c449
resucitacion b03a9fb070
cardiopulmona d656f1f104
r be41b700fa
e2?doc lan
g=es
Aldo L. | Hipotermia https://ww | Inglés Revision
Schenone | terapéutica w.epistemo Sistematica/
MD Aaron | después  del nikos.org/e Metanalisis
Cohen DO | paro cardiaco: s/document
Gabriel una revision / s/0b0f761d
metandlisis a62aa26916
sistematico 6¢f5bff5231
que explora el eOcad55cle
impacto de los 92doc _lang
criterios =es
ampliados y la
temperatura
objetivo.
Xi Wen | El efecto de la | Biomed Central | https://ww | Inglés Revision
Zhang, Jian | hipotermia Critical Care | w.epistemo Sistematica/
Feng Xie, | inducida leve | 2015, 19:417 nikos.org/e Metanalisis
Jian  Xiao | sobre los s/document
Chen, Ying | resultados de s/b01d559¢
Zi Huang, | los pacientes 71dca08e65
Feng Mei | después de un 5d7ca5déb
Guo, Yi | paro cardiaco: c57cfbdl13e
Yang and | una revision cle
Hai Bo Qiu. | sistematica vy
un metanalisis
de ensayos
controlados



https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b963a441cc3e5b8484b03acae6b0e851450d2293?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/a2996d2ca298e88ad1185d8a8fdba0456dfa53f5?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/f7b7c449b03a9fb070d656f1f104be41b700fae2?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/0b0f761da62aa269166cf5bff5231e0ca455c1e9?doc_lang=es
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
https://www.epistemonikos.org/es/documents/b01d559e71dca08e655d7ca5d6bc57cfbd13ec1e
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aleatorios.
Andrew Una Elsevier, 2016, | https://ww | Inglés ECA
Casamento, | comparacion Resuscitation w.ncbi.nlm.
Adrian de hipotermiat | Xxx. nih.gov/pu
Minson, erapéutica y no bmed/2735
Samuel rmotermia tera 0372
Radford, péutica
Johan estricta despué
Martensson | s de
,Elliott un paro cardiac
Ridgeon, 0.
Paul
Young,
Rinaldo
Bellomo,
Einstein, Hipotermia Journal of | https://ww | Inglés ECA
A, B. | terapéutica Cardiothoracic w.sciencedi
Podolsky, después  del | and Vascular | rect.com/sc
and N. | paro cardiaco | Anesthesia, 2014, | ience/articl
Rosen, en el hospital: | Vol 28. e/pii/S1053

una critica 0770140002

02
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1.6.- Sintesis de la Evidencia encontrada a través de la Guia de Validez y utilidad
aparentes de Gélvez Toro:

Cuadro N° 6 Sintesis de la Evidencia.
Tipo de
Titulo del Articulo Investigacion- | Resultado | Decision
Metodologia

1. Eficacia de la hipotermia leve para el | Revision Sélo No se

tratamiento de pacientes con paro cardiaco | Sistematica/ | responde a4 | puede
Metanalisis preguntas de | emplear
las 5

2. El papel de la induccion de la hipotermia | Revision Sélo No se
leve en los resultados de los pacientes | Sistematica responde a4 | puede
adultos después del paro cardiaco-revision preguntas de | emplear
sistematica y metanalisis de estudios las 5
controlados aleatorios

3. Manejo de temperatura dirigido a 33 ° C | Ensayos Solo No se
versus 36 ° C después del paro cardiaco. controlados responde 3 de | puede

aleatorios las 5 emplear

4. Beneficios terapéuticos de la hipotermia | Metanalisis Responde Para
leve en pacientes resucitados con éxito de todas las pasar
un paro cardiaco -un metanalisis. preguntas lista

5. Hipotermia terapéutica prehospitalaria | Revision Sélo No se
después del paro cardiaco - una revision | Sistematica/ responde a4 | puede
sistematica y metaandlisis de ensayos | Metanalisis preguntas de | emplear
controlados aleatorios. las 5

6. Hipotermia para la neuroproteccion en Revision Sélo No se
adultos después de la resucitacion Sistematica/ responde a4 | puede
cardiopulmonar Metanalisis preguntas de | emplear

las 5

7. Hipotermia terapéutica después del paro | Revision Solo No se
cardiaco- una revision-  metanalisis | Sistematica/ responde 3 de | puede
sistematico que explora el impacto de los | Metanalisis las 5 emplear
criterios ampliados y la temperatura
objetivo.

8. EIl efecto de la hipotermia inducida leve | Revision Solo No se
sobre los resultados de los pacientes | Sistematica/ responde 3 de | puede
después de un paro cardiaco- una revision | Metanalisis las 5 emplear
sistematica y un metanalisis de ensayos
controlados aleatorios.

9. Una  comparacion  de  hipotermia | Ensayos Responde Para
terapéutica y normotermia terapéutica | controlados todas las pasar
estricta después de un paro cardiaco. aleatorios preguntas lista

10. Hipotermia terapéutica después del paro | Ensayos Solo No se
cardiaco en el hospital-una critica controlados responde 2 de | puede

aleatorios las 5 emplear
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1.7.- Listas de chequeo especificas a emplear para los trabajos seleccionados:

Cuadro N° 07 Lista de Chequeo segun articulo y su nivel de evidencia

Titulo del Articulo

Tipo de Investigacion-
Metodologia

Lista empleada

Nivel de evidencia

1. Beneficios Cuantitativa: Metanalisis | Quorum 1-
terapéuticos de la
hipotermia leve
en pacientes
resucitados con
éxito de un paro
cardiaco -un
metanalisis.
2. Una Cuantitativa: Ensayos Strobe +1
comparacion de | controlados aleatorios
hipotermia

terapéutica y
normotermia
terapéutica
estricta después
de un paro
cardiaco.
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CAPITULO Il: DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO:

2.1. El Articulo para Revision: Se compone de las siguientes partes:
a. Titulo de la Investigacion secundaria que desarrollara:
Beneficios de la hipotermia terapéutica frente a la normotermia en pacientes post paro

cardiorrespiratorio.

b. Revisor(es): Lic. Carmen Rosa Carrasco Barrios.
c. Institucion: Universidad Catolica Santo Toribio de Mogrovejo.
d. Direccién para correspondencia: cbarrios.enf2312@gmail.com

e. Referencia completa del articulo seleccionado para revision: Xiao-ping W, Qing-
ming L, Shen Z, et al. Beneficios terapéuticos de la hipotermia leve en pacientes
resucitados con éxito de un paro cardiaco: un metanalisis. Revista Mundial de Medicina
de Emergencia. Vol 4. N° 4. [Consultado 18 febrero 2018]. Disponible en:
http://www.wjem.com.cn/default/articlef/index/id/259

f. Resumen del articulo original:

El articulo en mencion detalla que un buen resultado neuroldgico después del paro
cardiaco es dificil de lograr para clinicos y que la evidencia experimental y clinica
sugiere que la hipotermia terapéutica leve es beneficiosa. Este estudio tuvo como objetivo
evaluar la efectividad y la seguridad de la hipotermia leve terapéutica en pacientes
resucitados con éxito de la parada cardiaca mediante un metanalisis. EI &mbito del
estudio fue en el Pais de China, por lo tanto la poblacion de estudio incluyd pacientes
mayores de 18 afios de edad que fueron resucitados con éxito del paro cardiaco, y que
recibieron atencion estandar posterior a la reanimacion con normotermia o hipotermia
leve no; donde el grupo de normotermia recibio el tratamiento estdndar después de la
RCP y no se enfrio, mientras que el grupo de hipotermia recibié hipotermia leve
terapéutica (la temperatura central objetivo de 32 ° C a 34 ° C) ademas del tratamiento
estandar, independientemente de como se redujo la temperatura corporal. Posterior a ello
la técnica y procedimiento de recogida de informacion realizada fue mediante las escalas
de puntuacion de Jadad (0: peor, 5: mejor); que evallan la calidad de todos los ensayos

incluidos de la adecuacion de la aleatorizacion, el cegamiento y el seguimiento. Los


http://www.wjem.com.cn/default/articlef/index/id/259
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estudios de baja calidad tienen una puntuacion de <2 y los estudios de alta calidad una
puntuacion de >3. Asimismo el andlisis estadistico se realiz6 utilizando el software
RevMan 5.0. Por lo tanto los resultados obtenidos en el estudio incluyé cuatro ECA con
un total de 417 pacientes resucitados con éxito de CA. En comparacion con la atencién de
posresucitacion estandar con normotermia, los pacientes en el grupo de hipotermia tenian
mas probabilidades de tener un buen resultado neuroldgico (RR = 1,43; IC del 95%: 1,14
a 1,80; P = 0,002) y tenian més probabilidades de sobrevivir al alta hospitalaria (RR =
1,32; IC del 95%: 1,08 a 1,63; p = 0,008). No hubo diferencias significativas en los
eventos adversos entre los grupos de normotermia e hipotermia (P > 0.05), ni
heterogeneidad y sesgo de publicacion. Finalmente se concluye que la hipotermia leve
terapéutica mejora el resultado neuroldgico y la supervivencia en pacientes resucitados
con éxito de parada cardiaca. La investigacion seleccionada no tuvo ningun tipo de
financiamiento por lo que los autores declaran que no hay conflicto de intereses que
involucre el estudio.

E-mail de correspondencia de los autores del articulo original: Qing-ming Lin,

Correo electrénico: lingingming@sohu.com.

Palabras clave: Paro cardiaco O reanimacion cardiopulmonar E hipotermia.


mailto:linqingming@sohu.com
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2.2. Comentario Critico:

La lista de chequeo que se utilizd en la investigacion seleccionada fue la lista de

chequeo de Quorum.

En relacion al titulo de la investigacion seleccionado; “Beneficios terapéuticos de la
hipotermia leve en pacientes resucitados con éxito de un paro cardiaco: un metanalisis”, usd
términos claros y directos, facil de entender, ademas identifico las palabras claves para la

investigacion y detallé con claridad que es un metanalisis.

En cuanto al resumen; el articulo permitio identificar el contenido bésico de forma
rapida y exacta, ademas de ser entendible, describi6 claramente la introduccion, objetivo,

material y método, resultado y conclusion.

Por otro lado en la introduccion redactada en el articulo de investigacion seleccionado
mostro con puntualidad el problema clinico que viene a ser la hipotermia terapéutica siendo
este un concepto relativamente nuevo para la neuroproteccion en pacientes que resucitaron
después de paro cardiaco, ademas indica la controversia del tema sefialando que entre los
pacientes que recibieron reanimacion cardiopulmonar (RCP), del 13% al 59% lograron el
retorno de la circulacion espontanea (RCE), pero sélo el 4,6% pudo ser dado de alta el
hospital; por lo tanto, la terapia en la primera hora después de la parada cardiaca es muy

importante.

Asi mismo hay respuesta a los fundamentos bioldgicos debido a que segun las pautas
2010 de AHA para RCP y atencidn cardiovascular de emergencia (ECC) recomiendan que
pacientes adultos comatosos con retorno de la circulacion espontanea después de la
fibrilacion ventricular (FV) fuera del hospital el paro cardiaco debe enfriarse entre 32 ° C y
34 ° C durante 12 a 24 horas.

Finalmente la justificacion de la revision establecié que en los dltimos afios, han
surgido ensayos clinicos sobre hipotermia leve terapéutica en pacientes después de la RCP
y, por lo tanto, se necesitan actualizaciones sistematicas de la literatura para conocer
desarrollos nuevos y efectivos. Por consiguiente esta fundamentacion se encuentra parcial en
el articulo debido a que no se presenta de manera profunda ni concreta si no de manera

superficial, la cual habla ligeramente del por qué y para qué se debe realizar este estudio.
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Por consiguiente en cuanto al método; este articulo indico de forma detallada cuéles
fueron las fuentes de busqueda en diversas bases de datos en inglés incluyeron MEDLINE
(PubMed), OVID y EMBASE). Las bases de datos en chino incluyen literatura médica china
y sistema de recuperacion (CBM), contenido médico chino actual (CMCC) y conferencia
académica médica china (CMAC). Ademés las palabras clave que empled se muestran
claros: "paro cardiaco o reanimacion cardiopulmonar E hipotermia”, asimismo se utilizo
para buscar articulos que limitaran la basqueda por humanos y por edad méas de 19 afos.
Tambien se reviso las referencias de todos los articulos buscados para evitar omitir otros
articulos relevantes. Y por dltimo se incluyd todos los ensayos controlados aleatorios
(ECA).

Por lo tanto un ensayo clinico aleatorizado (ECA) es un estudio experimental
prospectivo en el cual e investigador provoca y controla las variables y los sujetos son
asignados de forma aleatoria a las distintas intervenciones que se comparan®; que se
caracteriza por tratar de responder a una pregunta claramente definida, de tal forma que debe
plantear con claridad la hipdtesis de trabajo con sus correspondientes hipotesis nula y

alternativa sobre un tema que sea relevante desde el punto de vista clinico!’,

Por otra parte un criterio de seleccion son aquellos criterios que especifican las
caracteristicas que la poblacion debe tener'®; entre estos estan los criterios de inclusion,
exclusion y eliminacion que son los que van a delimitar a la poblacién elegible. Entonces un
criterio de inclusion viene a ser todas las caracteristicas particulares que deben tener un
sujeto u objeto de estudio para que sea parte de la investigacion. Estas caracteristicas, entre
otras, pueden ser: la edad, sexo, grado escolar, nivel socioeconémico, tipo especifico de
enfermedad, estadio de la enfermedad y estado civil. Ademas, cuando la poblacion son seres
humanos es conveniente sefialar la aceptacion explicita de su participacién mediante carta de
consentimiento informado y, en caso de nifios, de carta de asentimiento'®. Como muestra la
investigacion los criterios de inclusion utilizados fueron: el disefio del estudio fue un ECA,;
la poblacién de estudio incluyo pacientes mayores de 18 afios que sufrieron paro cardiaco y

resucitaron con éxito.

Por otro lado hablar de criterios de exclusién se refiere a las condiciones o
caracteristicas que presentan los participantes y que pueden alterar o modificar los
resultados, que en consecuencia los hacen no elegibles para el estudio. Tipicamente estos

criterios de exclusion se relacionan con la edad, etnicidad, por la presencia de co-
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morbilidades, gravedad de la enfermedad, presencia de embarazo, o las preferencias de los
pacientes®®. Y como criterios de exclusion fueron la edad menor de 18 afios y los pacientes

con paro cardiaco que recibieron otro tratamiento combinado a excepcion de la hipotermia.

Por ende se puede decir que se tiene que comprobar que exista una clara definicién de
la poblacidn de estudio, de la intervencion y del resultado de interés, que la aleatorizacion se
haya hecho de forma adecuada, que se han tratado de controlar los sesgos de informacion
mediante el enmascaramiento, que ha habido un seguimiento adecuado con control de las
pérdidas y que el analisis haya sido correcto (analisis por intencion de tratamiento y control

de covariables no equilibradas por la aleatorizacion).

Una herramienta muy sencilla que nos puede ayudar también a valorar la validez
interna de un ensayo clinico es la escala de Jadad, también llamada sistema de puntuacion de
calidad de Oxford. Jadad, un médico colombiano, ideé un sistema de puntuacién con 7
preguntas. En primer lugar, 5 preguntas cuya respuesta afirmativa suma 1 punto y
finalmente, dos preguntas cuya respuesta negativa resta 1 punto?. La calidad metodoldgica
de los estudios incluidos se evalué mediante las escalas de puntuacion de Jadad (0 = peor, 5
= mejor); la cual evalla la calidad de todos los ensayos incluidos segun la aleatorizacion, el
cegamiento y el seguimiento. El andlisis estadistico se realizd utilizando el software
RevMan 5.0.

Ademas un riesgo de sesgos es una herramienta utilizada para poder evaluar la validez
de los ECAs y poder analizar si los resultados de un estudio pueden ser interpretados

confiablemente?!.

Por otro lado el disefio de un estudio, son los procedimientos, métodos y técnicas
mediante los cuales los investigadores seleccionan a los pacientes, recogen datos, los
analizan e interpretan los resultados®?. Por lo tanto el disefio de un estudio es la estrategia o
plan utilizado para responder una pregunta, y es la base de la calidad de la investigacion
clinica. Por ello el disefio de estudio de este articulo de investigacion es un metaanalisis que
es la técnica estadistica que permite combinar resultados sobre los efectos procedentes de
diversos estudios individuales identificados y valorados criticamente a través de una revision

sistematica previa®®.

Asimismo las caracteristicas de los participantes en el articulo de investigacion

seleccionado son pacientes resucitados con éxito de parada cardiaca; por lo tanto las
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intervenciones realizadas fueron: enfriamiento con paquetes colocados alrededor del cabeza,
cuello, torso y extremidades, objetivo temperatura de 33 °C y la duracion de hipotermia
durante 12 h, enfriamiento con manta, temperatura objetivo de 32 °C a 34 °C, y la duracidn
de hipotermia durante 24 h, enfriamiento con dispositivo de casco, objetivo, temperatura de
34 °C y la duracion de hipotermia durante 3 h, enfriamiento con infusion intravenosa de 4
°C solucion de Ringer, temperatura objetivo de 33 °C, y una duracion desconocida de

hipotermia.

Por consiguiente un aspecto importante a tener en cuenta en todo metaanalisis consiste
en valorar si los efectos de los tratamientos de los estudios son homogéneos entre si, es
decir, si difieren solo por error de muestreo o aleatorio, o si, por el contrario, existe mas
heterogeneidad entre ellos de la que puede explicarse por el azar. De hecho, en cualquier
metaanalisis es practicamente inevitable que los estudios incluidos no difieran?*. La
heterogeneidad clinica puede diferenciarse en: 1) heterogeneidad «andnima», desconocida o
aleatoria, en la que los efectos observados difieren, pero se desconoce su causa, y 2)
heterogeneidad «clasificada» o conocida, que puede categorizarse y sus efectos pueden ser
reproducidos®®; por lo tanto valoracion de la heterogeneidad clinica de los resultados
evaluados en la investigacion indicé que no hubo heterogeneidad del resultado de la
recuperacion neuroldgica en todos los ensayos y se utiliz6 un modelo de efectos fijos para

analizar.

El riesgo relativo mide la fuerza de asociacion entre la exposicion y el evento; indica
la probabilidad de que se desarrolle el evento en los expuestos a un factor de riesgo en
relacion al grupo de los no expuestos a dicho factor?2. Asimismo el intervalo de confianza
describe la variabilidad entre la medida obtenida en un estudio y la medida real de la
poblacién (el valor real). Corresponde a un rango de valores, cuya distribucion es normal y
en el cual se encuentra, con alta probabilidad, el valor real de una determinada variable. Esta
«alta probabilidad» se ha establecido por consenso en 95%. Asi, un intervalo de confianza
de 95% nos indica que dentro del rango dado se encuentra el valor real de un parametro con

95% de certeza®.

Por lo tanto en la investigacion el riesgo relativo y el intervalo de confianza del 95%
se calcularon para todos los estudios incluidos en una intencion de tratar. EI metanalisis
demostro que el grupo de hipotermia tuvo mejor resultado neurolégico que el grupo de
normotermia (RR = 1.43, IC 95% 1.14-1.80). De manera similar, no hubo heterogeneidad
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del resultado de la supervivencia hasta el alta hospitalaria y el metandlisis indico que la
hipotermia leve terapéutica tuvo una mejoria en la supervivencia al alta hospitalaria en
comparacion con la normotermia (RR = 1.32, IC 95% 1.08-1.63). Los valores de P por
debajo de 0.05 se consideraron significativos. La heterogeneidad entre los resultados
individuales se evalu6 mediante la prueba de chi-cuadrado. Valores de | 2 > 50% y P<0.1
indicé heterogeneidad significativa. Cuando no hubo heterogeneidad entre los estudios
individuales, las estimaciones del efecto agrupado se evaluaron utilizando un modelo de
efectos fijos. Se usdé un grafico en embudo (funnel plot) para examinar el sesgo de

publicacion. Un grafico de embudo asimétrico indicé sesgo de publicacion.

En cuanto a los resultados; un diagrama de flujo es una representacion gréafica que
desglosa un proceso en cualquier tipo de actividad a desarrollarse tanto en empresas
industriales o de servicios y en sus departamentos, secciones u areas de su estructura
organizativa?’. Por lo tanto son de gran importancia ya que ayudan a designar cualquier
representacion grafica de un procedimiento o parte de este.

En la investigacion seleccionada describe detalladamente el proceso de busqueda
siendo un total de 1836 estudios fueron recuperados por las bisquedas iniciales. De estos
estudios, se excluyeron 1718 estudios debido a su relevancia para el ensayo historico
controlado, el informe del caso, el editorial, la revision, etc. A continuacion, se excluyeron
113 estudios debido a la irrelevancia para la comparacion de la hipotermia leve terapéutica y
la normotermia. Un ensayo se excluyo adicionalmente ya que la terapia involucrd

hemofiltracion mas hipotermia. Finalmente, se incluyeron cuatro ECA para el metanalisis.

Por consiguiente dentro de las caracteristicas de cada ensayo utilizado en la revision; y
segun el primer articulo fueron 77 pacientes con parada cardiaca asociada a una fibrilacion
ventricular fuera hospitalaria; los cuales fueron asignados aleatoriamente al tratamiento con
hipotermia (T° a 33 °C dentro de las 2 horas posteriores al RCE) o normotermia. Los
procedimientos realizados fueron aplicacion de compresas de hielo alrededor de la cabeza y
el cuello, torso y extremidades Y por ultimo el periodo de seguimiento fue cuando los
pacientes que habian recuperado la conciencia se sometieron a extubacion y fueron
trasladados a una unidad de cuidados coronarios. Se retird el soporte de vida activa a la
mayoria de los pacientes que permanecieron profundamente comatosos a las 72 horas. Los
pacientes con un pronostico incierto se sometieron a una traqueotomia y fueron dados de

alta de la unidad de cuidados intensivosZ.
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Del mismo modo en el siguiente articulo indicd que la edad de todos los pacientes fue
de 75 afios (rango: 52-95 afos); donde el tamafio de muestra fue de 30 pacientes
consecutivos con parada cardiaca asociada a fibrilacion ventricular y/o taquicardia
ventricular fuera y dentro del hospital. De los cuales 16 pacientes fueron asignados a la HG
y 14 al NG. Solo pacientes con asistolia o sin pulso actividad (PEA) de presunto origen
cardiaco que los ROSC alcanzados se incluyeron en este ensayo de viabilidad, con
temperatura timpanica, mas de 30 ° C al ingreso en la sala de emergencias. Para lo cual las
intervenciones realizadas en este estudio se usé un dispositivo de casco Frigicap®, que
contiene una solucién de glicerol acuoso, se coloco alrededor de la cabeza y el cuello para
inducir hipotermia leve, Antes de la aplicacion en pacientes con HG, el casco dispositivo se
mantuvo en un refrigerador para mantener su temperatura alrededor de -4 ° C. La cabeza del
paciente era protegido por una tapa de papel quirdrgico situada debajo del casco, y el casco
se cambié cada hora para mantener la temperatura lo mas baja posible. No adicional
dispositivo o técnica para reducir la temperatura se utilizé. Y finalmente el protocolo de
atencion posterior a la reanimacion fue el mismo que para el HG, asimismo la duracion de la
intervencion fue 102 (rango: 72-150 min) y 99 min (61-138 min), respectivamente en HG y
NG?°.

Y como ultimo articulo usado en la investigacion redacta que la edad de los pacientes
fue de 18 afios de edad, donde el tamafio de la muestra fue 37 pacientes de los cuales para el
grupo de hipotermia (19 pacientes) y el grupo normotermia (18 pacientes); cuyas
intervenciones realizadas a dichos pacientes asignados al grupo de hipotermia fue aplicacion
de una infusion réapida de 14 °C. El acetato de Ringer almacenado en una refrigeracion
médica caja de transporte se inici6 a una tasa de aproximadamente 100 ml / min usando una
bolsa de presién a través de un canula en la vena antecubital, ademas el volumen medio
infundido de fluido frio por paciente fue 2370 (500) ml, dando como resultado una dosis

media calculada de 27 ml / kg. La duracion media de la infusion fria fue 37 + 16 min® 3L,

Por lo tanto de todas aquellas intervenciones realizadas en los ECA tuvieron ciertos
eventos adversos tales como: neumonia, edema pulmonar, hemorragia, necesidad de
transfusiones de plaquetas, sepsis, arritmia, recurrencia de CA, insuficiencia renal u oliguria,
hemodialisis, pancreatitis y convulsiones. Sin embargo, no hubo diferencias significativas en

los eventos adversos informados entre la hipotermia y la normotermia.
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En cuanto a la discusion; todos los ensayos, se incluyeron un total de 417 pacientes
que fueron resucitados con éxito de CA. El metandlisis demostrd que la hipotermia leve
terapéutica mejord la funcion neuroldgica y la supervivencia hasta el alta hospitalaria en
comparacion con la normotermia. Algunos ensayos clinicos en China también mostraron
que la hipotermia leve terapéutica mejord la funcion neuroldgica y el pronostico a largo
plazo en pacientes resucitados con éxito de CA. Sin embargo, hubo una escasez de ECA de
alta calidad. En la actualidad, existe una discusion sobre el inicio de la hipotermia leve
terapéutica y la duracién de la hipotermia. Bernard y otros encontraron que el inicio
temprano de enfriamiento rapido, preferiblemente en el campo poco después del ROSC,
podria obtener los méximos beneficios tanto en el resultado neurol6gico como en la

supervivencia.

Mientras que otros dos estudios interesantes demostraron que la hipotermia terapéutica
leve podria mejorar los resultados neurolégicos y la supervivencia en pacientes después de
la FV extrahospitalaria, aunque el inicio del enfriamiento se retrasé de 4 a 8 horas. Del
mismo modo, es muy importante para la duracién de la hipotermia. Cuando la duracién del
enfriamiento es demasiado corta, la hipotermia no podria mejorar significativamente el
resultado neurolégico. Por el contrario, la hipotermia a largo plazo puede causar efectos
adversos obvios. La duracién de la hipotermia leve en todos los ensayos, excepto uno, fue de
3, 12 y 24 horas, respectivamente. Los resultados combinados mostraron que la hipotermia
leve terapéutica mejord significativamente el resultado neuroldgico y la supervivencia
después de la RCP, pero no aumentd significativamente la incidencia de eventos adversos.
Los puntajes de Jadad de >3 entre los cuatro ensayos tuvieron tres estudios y los puntajes de
Jadad de <3 tuvieron un estudio, lo que indica que los estudios de tres cuartos fueron de alta
calidad. Ademas, no hubo heterogeneidad y sesgo de publicacion en todos los ensayos. Por
lo tanto, la hipotermia leve terapéutica protege el cerebro contra el dafio de mdaltiples

maneras.

Los posibles mecanismos de hipotermia terapéutica para la neuroproteccion incluyen:
1) La hipotermia terapéutica puede inhibir la biosintesis, la liberacién y la absorcion de
varias catecolaminas y neurotransmisores, especialmente glutamato y dopamina, que
conducen a dafio cerebral; 2) Puede preservar la barrera hematoencefalica y las reservas de
trifosfato de adenosina, restituir la microcirculacion cerebral después de la isquemia,
disminuir la presion intracraneal y aumentar el flujo sanguineo cerebral cerebral; 3)

También puede reducir la cantidad de muerte celular en ciertas regiones del cerebro. Aunque
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la hipotermia terapéutica leve beneficia a los pacientes con CA, los eventos adversos
causados por la hipotermia leve no deben descuidarse.

Los eventos adversos informados en todos los ensayos incluyeron neumonia, edema
pulmonar, hemorragia, necesidad de transfusiones de plaquetas, sepsis, arritmia, recurrencia
de CA, insuficiencia renal u oliguria, hemodiélisis, pancreatitis y convulsiones. Pero no
hubo diferencias significativas en los eventos adversos entre la hipotermia y la normotermia.
Por lo tanto, la hipotermia terapéutica leve es segura y beneficiosa para los pacientes con
CA y deberia ser ampliamente popularizada en la préactica clinica, especialmente en China

en el futuro.

Sin embargo, el estudio también adolece de varias limitaciones, incluida la
heterogeneidad clinica y metodoldgica, y menos ensayos y casos. En cuatro ECA se
incluyen diferentes poblaciones de pacientes, incluida la etiologia, el contexto y el primer
ritmo cardiaco registrado. El tiempo desde el inicio del enfriamiento hasta la temperatura
objetivo es muy diferente. Por fin, la temperatura objetivo y la duracion de la hipotermia son
diferentes. Por lo tanto, se deben requerir estudios de alta calidad y casos adecuados para
evaluar mejor el efecto de la hipotermia leve terapéutica en un subgrupo como el ritmo sin
desfibrilacion, la CA hospitalaria, etc. Otra posible limitacion de este metanalisis es que el
namero de ensayos Yy el tamafio del estudio pueden haber sido inadecuado. Predijimos que la
tasa de supervivencia del alta hospitalaria en el grupo de normotermia fue del 30%. Para una
potencia de 0.80 (o= 0.05).

En conclusion, sobre la base de los hallazgos de cuatro ECA, la hipotermia leve
terapéutica mejor6 la funcion neurolégica y la supervivencia hasta el alta hospitalaria en
pacientes que resucitaron con éxito de CA. No hubo diferencias significativas en los eventos
adversos informados entre la hipotermia y la normotermia. Por lo tanto, la hipotermia

terapéutica leve es segura y beneficiosa para los pacientes con AC.
2.3. Importancia de los resultados:

Segun el estudio de Xiao-ping, los hallazgos dan respuesta a la pregunta referida a
beneficios de la hipotermia terapéutica post parada cardiorrespiratoria y es en base a estos
resultados que podemos analizar la labor de los profesionales de la salud, y si es necesario
poder instaurar cambios en la practica clinica diaria, en mejora de los paciente de las
Unidades de Cuidados Criticos.



33

Hay un balance entre beneficios y riesgos-inconvenientes-costes en su aplicabilidad.
Se considero la opinidn de la poblacién diana la cual ha sido tomada en consideracion para
determinar la importancia. Las recomendaciones se basaron en el analisis de la bibliografia
existente en cada tema. Se analizaron metaanalisis, estudios clinicos aleatorizados,

revisiones sistematicas y puestas al dia referentes a pacientes criticos en edad adulta.

2.4. Nivel de evidencia:

La escala utilizada en esta investigacion para poder determinar el nivel de evidencia
fue mediante la Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN); la cual muestra un
Nivel de evidencia -1 ya que la evidencia proviene de meta-andlisis, revisiones sistematicas
de ensayos clinicos aleatorizados o ensayos clinicos aleatorizados con alto riesgo de sesgos;
debido a que hay porque hay sesgo de seleccion y metodoldgico, por lo tanto si existe
suficiente evidencia para poder aplicar los hallazgos encontrados pero es necesario continuar
investigando. La gradacion de la evidencia y la potencia de las recomendaciones se ajusté
siguiendo el modelo Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation (GRADE) 1A; el cual indica que la investigacion tiene recomendacion fuerte con

evidencia de alta calidad donde los beneficios superan claramente los riesgos y cargas.
2.5. Respuesta a la pregunta:

Segun diversos estudios realizados, la hipotermia terapéutica, es la Unica técnica
aplicada en el sindrome posparada cardiaca que se ha demostrado que aumenta las tasas de
supervivencia. Sin embargo, en nuestra actualidad no est4 del todo claro cuales son los
pacientes mas indicados para recibir la terapia, la técnica de induccion ideal, la temperatura

objetivo, su duracién y la tasa idonea de recalentamiento.

El mayor uso de la HT como parte de un protocolo de tratamiento estandarizado y
orientado a objetivos para la asistencia tras la reanimacion mejora la supervivencia tras una
parada cardiaca fuera del hospital. El tratamiento con HT se recomienda en las guias de
reanimacion europeas. Con independencia del método de enfriamiento elegido, la HT se
lleva a cabo con facilidad y no tiene efectos secundarios graves ni complicaciones asociadas
a mortalidad. No sélo tiene efectos beneficiosos en el cerebro, sino que varios estudios
indican también posibles beneficios aportados por la HT en el corazon. Aunque el beneficio
aportado por la HT solamente se ha demostrado en pacientes con fibrilacion ventricular
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inicial, la mayoria de los centros la utilizan también en los pacientes en coma que han

sobrevivido a otros ritmos cardiacos iniciales si se decide aplicar un tratamiento activo.

Por lo tanto el estudio responde la pregunta clinica formulada en nuestra investigacion;
dando como resultado que la hipotermia terapéutica (HT) es un tratamiento que debe tenerse
en cuenta para los pacientes en coma que sobreviven a un paro cardiaco. Este tratamiento
consta del enfriamiento del cuerpo a un 32-34° entre 3 12 y 24 horas con diferentes
mecanismos siguiendo tres fases (induccion, mantenimiento y recalentamiento). Diferentes
estudios experimentales han demostrado que la HT favorece la neuroproteccion, mejorando
a corto plazo la recuperacion neuroldgica y la supervivencia en pacientes post parada
cardiaca cardiaco.

2.6. Recomendaciones :

Se recomienda profundizar en los resultados de la investigacion, es decir que explique
minuciosamente cada intervencion realizada antes, durante y después de la induccion a la
hipotermia, ya que la autora s6lo menciona las intervenciones, mas no explica a fondo cada

una de ellas.

Ademas que el personal de salud de las UClIs, deben ser educados y adiestrado sobre el
tema; para luego desarrollar un protocolo que atienda las necesidades de los pacientes, la

familia y del personal.

El protocolo debe ser discutido y aprobado tanto por los supervisores como por el
personal involucrado. Hay situaciones en las cuales no se debe activar el protocolo, como

por ejemplo: RCP >30 minutos.
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ANEXOS.
Anexo N°1:
Cuadro N° 01 : Descripcién del Problema

1 | Contexto-Lugar Unidad de Cuidados Intensivos

2 | Personal de Salud Equipo de salud

3 | Paciente Pacientes hospitalizados en UCI

4 | Problema Dafio neuroldgico posparada cardiorrespiratoria.

4.1 | Evidencias internas: e Proteger contra la pérdida de calor y exposicion al
Justificacion de practica viento cubriendo con mantas al paciente posparada
habitual cardiorrespiratoria para brindar comodidad y confort.

¢ Mantener al paciente en posicion decubito dorsal.
o Monitorizar la temperatura central.
e Monitorizar el ritmo cardiaco.

4.2 | Evidencias internas: La Hipotermia inducida (32° a 34°) ha sido una piedra
Justificacion de un cambio angular en la atencion post Paro Cardiaco en cuanto a la
de préctica recuperacion cerebro/cardiovascular. Esto da lugar al

principal efecto protector de la hipotermia terapéutica
sobre el cerebro la que consiste en reducir la lesién
cerebral general a través de efectos multifactoriales como
el metabolismo corporal y cerebral en general, posparada
cardiorrespiratoria.

5 | Motivacion del problema e Supervivencia al paro cardiorrespiratorio.

¢ Adecuado manejo posparada cardiorrespiratoria.

o Disminuir secuelas neurolégicas
cardiorrespiratoria.

posparada
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Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 01

Titulo de la investigacion a validar: Eficacia de la hipotermia leve para el tratamiento de
pacientes con paro cardiaca

Metodologia: Revision Sistemética / Metanalisis

Ano: 2015

Pregunta

Descripcién

Respuesta

¢ Cudles son los
resultados o
hallazgos?

El metandlisis indicdé que la terapia
de hipotermia leve después del paro
cardiaco  producido  diferencias
significativas en la tasa de
supervivencia y funcion neurolégica
después de 6 meses en comparacion
con la terapia de normotermia. Sin
embargo, no significativo  se
observaron  diferencias en la
supervivencia al alta hospitalaria,
neurologica favorable resultado al
alta hospitalaria y eventos adversos,
etc.

Se demostr6 que la hipotermia leve no
puede mejorar la tasa de supervivencia
y la funcion neurologica de los
pacientes al alta hospitalaria. Pero
puede mejorar la tasa de supervivencia
y la funcion neurolégica después de 6
meses. Los resultados combinados
mostraron quOe la hipotermia leve
mejora el prondstico de los pacientes.
Y no influye en la incidencia de
eventos adversos en comparacion con
el grupo de control.

¢Parecen Utiles
los hallazgos
para resolver mi
problema?

Si, dan respuesta a parte del
problema formulado: Eficacia de la
hipotermia leve para el
tratamiento de pacientes con paro
cardiaco

Si, da respuesta a parte del problema
formulado vy la pregunta clinica.

¢Son aplicables
los resultados
para la
resolucion del
problema en tu
medio?

Si puede ser aplicable dado que se
posee con los recursos materiales,
humanos, conocimiento y
capacitacion de personal.

Puedo aplicarlo

resultados o
hallazgos?

hipotermia leve no puede mejorar la
tasa de supervivencia y la funcién
neurologica de los pacientes al alta
hospitalaria. Pero puede mejorar la
tasa de supervivencia y la funcién
neurolégica después de 6 meses. Los
resultados combinados mostraron
gue la hipotermia leve mejora el
pronostico de los pacientes. Y no
influye en la incidencia de eventos
adversos en comparacion con el
grupo de control.

¢Sonseguraslas | Los hallazgos parecen  seguros | Si
evidencias para | ningun estudio demostré dafio en el

el paciente? paciente.
¢Son validos los | Este metanalisis demostro que la | Si
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Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 02

Titulo de la investigacion a validar: El papel de la induccidn de la hipotermia leve en los

resultados de los pacientes adultos después del paro cardiaco-revision sistematica y metanalisis de
estudios controlados aleatorios

Metodologia: Revision Sistematica / Metanalisis

Ano: 2015

Pregunta

Descripcion

Respuesta

¢ Cuales son los
resultados o
hallazgos?

La hipotermia leve no mostré efectos
beneficiosos significativos en
términos de mortalidad general o
resultados neuroldgicos. Ademas, no
se observaron diferencias
significativas en los resultados entre
los subgrupos prehospitalario 'y

La hipotermia leve no mejora las tasas
de mortalidad o los resultados
neuroldgicos en pacientes con retorno
de la circulacion espontanea después
del paro cardiaco, independientemente
del momento de la hipotermia. Se
deben llevar a cabo ensayos mas

hospitalario. grandes  para  confirmar  estos
hallazgos.
¢Parecen Utiles | Si, dan respuesta a parte del | Si, da respuesta a parte del problema

los hallazgos
para resolver mi
problema?

problema formulado: EI papel de la
induccion de la hipotermia leve en
los resultados de los pacientes
adultos después del paro cardiaco-
revisién sistematica y metanalisis
de estudios controlados aleatorios

formulado vy la pregunta clinica.

¢Son aplicables
los resultados
para la
resolucion del
problemaen tu
medio?

Si puede ser aplicable dado que se
posee con los recursos materiales,
humanos, conocimiento y
capacitacion de personal.

Puede aplicarlo

¢Sonseguraslas | Los hallazgos parecen  seguros | Si
evidencias para | ningun estudio demostr6 dafio en el

el paciente? paciente.
¢Sonvalidos los | Un total de 1527 pacientes se | Si

resultados o
hallazgos?

incluyeron en el metandlisis. De
estos, 773 pacientes se sometieron a
hipotermia leve controlada, mientras
gue 754 fueron controles.
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Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 03

Titulo de la investigacion a validar:

después del paro cardiaco.

Manejo de temperatura dirigido a 33 ° C versus 36 ° C

Metodologia: ECA

Ano: 2013

Pregunta

Descripcién

Respuesta

¢ Cudles son los
resultados o
hallazgos?

La hipotermia leve no mostré efectos
beneficiosos significativos en
términos de mortalidad general o
resultados neuroldgicos. Ademas, no
se observaron diferencias
significativas en los resultados entre
los subgrupos prehospitalario 'y
hospitalario.

El ensayo no proporciona evidencia de
que enfocarse en una temperatura
corporal de 33° C confiere ningln
beneficio  para  los  pacientes
inconscientes admitidos en el hospital
después de un paro cardiaco después
de un paro cardiaco fuera del hospital,
en comparacion con una temperatura
corporal objetivo de 36°C

¢Parecen Utiles
los hallazgos

para resolver mi
problema?

Si, dan respuesta a parte del
problema formulado: Manejo de
temperatura dirigido a 33 ° C
versus 36 ° C después del paro
cardiaco.

Si, da respuesta a parte del problema
formulado y la pregunta clinica.

¢Son aplicables
los resultados
para la
resolucion del
problemaen tu
medio?

Si puede ser aplicable dado que se
posee con los recursos materiales
(uso de fluidos helados, bolsas de
hielo y dispositivos de
administracion  de  temperatura
intravascular o de superficie a
discrecion de los sitios), humanos,
conocimiento 'y capacitacion de
personal.

Puede aplicarlo

¢Sonseguras las | Los hallazgos no parecen seguros | No
evidencias para | pues estudios demostraron dafios en

el paciente? el paciente.
¢Son validos los | El ensayo no proporciona evidencia | No

resultados o
hallazgos?

de que enfocarse en una temperatura
corporal de 33 ° C confiere ningin
beneficio  para los  pacientes
inconscientes  admitidos en el
hospital después de un paro cardiaco
fuera del hospital, en comparacién
con una temperatura corporal
objetivo de 36 ° C.
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Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 04

Titulo de la investigacion a validar: Beneficios terapéuticos de la hipotermia leve en pacientes
resucitados con éxito de un paro cardiaco -un metanalisis.

Metodologia: Metanélisis

Ano: 2013

Pregunta

Descripcién

Respuesta

¢ Cudles son los
resultados o
hallazgos?

En comparacion con la atencion
estandar posterior a la reanimacion
con normotermia, los pacientes en el
grupo de hipotermia tenian mas
probabilidades de tener un buen
resultado neurolégico y tenian mas
probabilidades de sobrevivir hasta el
alta hospitalaria. No hubo diferencias
significativas en los eventos adversos
entre la normotermia y grupos de
hipotermia, ni heterogeneidad vy
sesgo de publicacion.

La hipotermia leve terapéutica mejora
el resultado neurolégico y la
supervivencia en pacientes resucitados
con éxito de parada cardiaca.

¢Parecen utiles | Si, dan respuesta a parte del | Si, da respuesta a parte del problema
los hallazgos problema formulado: Beneficios | formulado y la pregunta clinica.
para resolver mi | terapéuticos de la hipotermia leve
problema? en pacientes resucitados con éxito
de un paro cardiaco -un
metanalisis.
¢Son aplicables | Los resultados combinados | Puede aplicarlo

los resultados
parala

resolucion del

problemaen tu
medio?

mostraron que la hipotermia leve
terapéutica mejoro significativamente
el resultado neurolégico y la
supervivencia después de la RCP,
pero no aumentd significativamente
la incidencia de eventos adversos.

¢Son seguras las
evidencias para
el paciente?

Los hallazgos parecen seguros
ningan estudio demostrd dafio en el
paciente.

Si

¢Son validos los
resultados o
hallazgos?

La hipotermia leve terapéutica
mejord la funcién neurol6gica y la

supervivencia  hasta el alta
hospitalaria en  pacientes  que
resucitaron con éxito de paro

cardiaco.

Si
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Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 05

Titulo de la investigacion a validar: Hipotermia terapéutica prehospitalaria después del paro
cardiaco - una revision sistematica y metaanalisis de ensayos controlados aleatorios.

Metodologia: Revision Sistemética/ Metanalisis

Afo: 2013
Pregunta Descripcién Respuesta
¢Cudlesson los | La hipotermia terapéutica después | La hipotermia terapéutica
resultados o del paro cardiaco produjo diferencias | prehospitalaria  después del paro
hallazgos? significativas en la temperatura en el | cardiaco  puede  disminuir  la

ingreso hospitalario en comparacion
con la hipotermia terapéutica
intrahospitalaria o la normotermia.
Sin embargo, no significativo se
observaron  diferencias en la
supervivencia al alta hospitalaria,
resultado neuroldgico favorable en
descarga del hospital y retencion. El
riesgo de sesgo fue bajo; sin
embargo, la calidad de la evidencia
era muy bajo.

temperatura en el ingreso hospitalario.
Por otro lado, con respecto a la
supervivencia al alta hospitalaria,
resultado neuroldgico favorable al alta
hospitalaria y reincidencia, nuestro
metanalisis y  revisiébn  produce
resultados no significativos.

¢Parecen Utiles
los hallazgos
para resolver mi
problema?

Si, dan respuesta a parte del
problema formulado: Hipotermia
terapéutica prehospitalaria
después del paro cardiaco - una
revision sistematica y metaanalisis
de ensayos controlados aleatorios.

Si, da respuesta a parte del problema
formulado vy la pregunta clinica.

¢Son aplicables

No puede ser aplicable dado que son

No puede aplicarlo

los resultados | actividades realizadas
para la extrahopitalaria
resolucion del
problemaen tu
medio?
¢Sonseguraslas | Los hallazgos parecen seguros | Si
evidencias para | ningun estudio demostr6 dafio en el
el paciente? paciente.
¢Son validos los | Esta revision demuestra que la | Si
resultados o hipotermia terapéutica

hallazgos?

prehospitalario tras un paro cardiaco
puede disminuir la temperatura de la
admision en el hospital. Por otro
lado, en cuanto a la supervivencia al
alta hospitalaria, favorable resultado
neurolégico al alta hospitalaria y el
reembargo, nuestra meta-analisis y
revision produce resultados no
significativos.
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Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 06

Titulo de la investigacion a validar: Hipotermia para la neuroproteccion en adultos después de la
resucitacion cardiopulmonar

Metodologia: Revision Sistematica/ Metanalisis

Afo: 2016

Pregunta

Descripcién

Respuesta

¢ Cudles son los
resultados o
hallazgos?

La calidad de los estudios incluidos
fue generalmente moderada y el
riesgo de sesgo fue bajo en tres de
seis estudios. Cuando comparamos
los métodos de enfriamiento
convencionales  versus ningdn
enfriamiento, encontramos que los
participantes en el grupo de
enfriamiento  convencional tenian
mas probabilidades de alcanzar un
resultado neuroldgico favorable. La
calidad de la evidencia fue moderada.

La evidencia de una calidad moderada
sugiere que los métodos de
enfriamiento convencionales
proporcionados para inducir una
hipotermia terapéutica leve mejoran
resultado neurolégico después del paro
cardiaco, especificamente con mejores
resultados que los gque ocurren sin la
gestion de la temperatura. Obtuvimos
evidencia disponible de estudios en los
cuales la temperatura objetivo era 34 °
C inferior.

¢Parecen Utiles
los hallazgos
para resolver mi
problema?

Si, dan respuesta a parte del
problema formulado: Hipotermia
para la neuroproteccién en adultos
después de la  resucitacion
cardiopulmonar

Si, da respuesta a parte del problema
formulado y la pregunta clinica.

¢Son aplicables
los resultados
parala
resolucion del
problema en tu
medio?

No puede ser aplicable dado que no
se posee con los recursos materiales,
humanos, conocimiento y
capacitacion de personal.

No puede aplicarlo

¢Son seguras las | Los hallazgos parecen seguros Si
evidencias para | ningun estudio demostro dafio en el

el paciente? paciente.
¢Sonvalidos los | La evidencia de wuna calidad | Si

resultados o
hallazgos?

moderada sugiere gque los métodos de
enfriamiento convencionales
proporcionados para inducir una
hipotermia terapéutica leve mejoran
resultado neuroldgico después del
paro cardiaco, especificamente con

mejores resultados que los que
ocurren sin la gestion de la
temperatura. Obtuvimos evidencia

disponible de estudios en los cuales
la temperatura objetivo era 34 ° C
inferior. Esto es consistente con la
préactica médica actual recomendado
por las pautas internacionales de
resucitacion para la hipotermia /
manejo de temperatura especifica
entre sobrevivientes de insuficiencia
cardiaca arrestar. No se encontraron
pruebas suficientes para mostrar los
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efectos de la hipotermia terapéutica
en los participantes con paro cardiaco
intrahospitalario, asistolia o causas
no cardiacas de arresto.

Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 07

Titulo de la investigacion a validar: Hipotermia terapéutica después del paro cardiaco- una
revision- metanalisis sistematico que explora el impacto de los criterios ampliados y la temperatura

objetivo.
Metodologia: Revisidn Sistematica/ Metanalisis
Afo: 2016
Pregunta Descripcion Respuesta

¢ Cuales son los
resultados o
hallazgos?

El uso de la Hipotermia Terapéutica | La hipotermia leve no mejora las tasas
después de parada cardiaca, incluso | de mortalidad o los resultados
dentro de un wuso expandido, | neurol6gicos en pacientes con retorno
disminuy6 la mortalidad y mejoré las | de la circulacion espontdnea después
probabilidades de un buen resultado | del paro cardiaco, independientemente
neurolégico. No se encontré | del momento de la hipotermia. Se
heterogeneidad estadistica para la | deben llevar a cabo ensayos mas
mortalidad o neuroldgica resultado. | grandes  para  confirmar  estos
No hubo diferencias en la mortalidad | hallazgos.

hospitalaria ni en los resultados
neuroldgicos al alta se encontraron
cuando los resultados agrupados de
34 brazos de hipotermia agrupados
por la temperatura de enfriamiento se
compararon.

¢Parecen Utiles
los hallazgos
para resolver mi
problema?

Si, dan respuesta a parte del | Si, da respuesta a parte del problema
problema formulado: Hipotermia | formulado y la pregunta clinica.
terapéutica después del paro
cardiaco- una revision- metanalisis
sistematico que explora el impacto
de los criterios ampliados y la
temperatura objetivo.

¢Son aplicables
los resultados
para la
resolucion del
problemaen tu
medio?

Si puede ser aplicable dado que se | Puede aplicarlo
posee con los recursos materiales,
humanos, conocimiento y
capacitacion de personal.

¢Son seguras las
evidencias para
el paciente?

Los hallazgos no parecen seguros | No
pues estudios demostraron dafios en
el paciente.

¢Son validos los
resultados o
hallazgos?

El uso de la TH después OHCA esta | Si
asociado con una supervivencia y
beneficio  neuroprotector, incluso
cuando se incluyen pacientes con no
ritmos susceptibles de choque, caidas
mas indulgente, no presenciado la
detencidn y/o choque persistente. No
encontramos ninguna evidencia para
apoyar una temperatura especifica
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sobre otra durante la hipotermia.

Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 08

Titulo de la investigacion a validar: El efecto de la hipotermia inducida leve sobre los resultados
de los pacientes después de un paro cardiaco- una revision sistematica y un metanalisis de ensayos
controlados aleatorios.

Metodologia: Revision Sistematica/ Metanalisis

Ano: 2015

Pregunta

Descripcion Respuesta

¢ Cuales son los
resultados o
hallazgos?

El metanalisis de los ensayos | Los ECA disponibles sugieren que la
incluidos revelé que el manejo de la | MIH no parece mejorar la mortalidad
hipotermia  terapéutica si no | de los pacientes con insuficiencia
disminuir  significativamente  la | cardiaca detencién mientras que puede
mortalidad al alta hospitalaria pero | tener un efecto beneficioso para los
redujo la mortalidad de los pacientes | pacientes con ritmos desfibrilables.
con ritmos desfibrilables al alta | Aunque MIH puede resultar en
hospitalaria y en 6 meses 0 180 dias. | algunos eventos adversos, ayud6é a
Sin embargo, MIH puede mejorar el | lograr mejores resultados con respecto
resultado de la funcion neuroldgicaal | a la funcién neurologica al alta
alta hospitalaria especialmente en | hospitalaria. Gran escala los ensayos
aquellos  pacientes con ritmo | en curso pueden proporcionar datos
desfibrilable pero no a los 6 meses o | mejor aplicables a la practica clinica.
180 dias. Por otra parte, la incidencia
de complicaciones en el grupo de
manejo de la hipotermia terapéutica
fue significativamente mayor que en
el grupo de control. Finalmente, el
andlisis secuencial de prueba indic
falta de pruebas firmes de un efecto
beneficioso.

¢Parecen Utiles
los hallazgos
para resolver mi
problema?

Si, dan respuesta a parte del | Si, da respuesta a parte del problema
problema formulado: EIl efecto de | formulado y la pregunta clinica.

la hipotermia inducida leve sobre
los resultados de los pacientes
después de un paro cardiaco- una
revisibon  sistematica 'y un
metanalisis de ensayos
controlados aleatorios.

¢Son aplicables
los resultados
para la
resolucion del
problema en tu
medio?

Si puede ser aplicable dado que se | Puede aplicarlo
posee con los recursos materiales,
humanos, conocimiento y
capacitacion de personal.

¢Son seguras las
evidencias para
el paciente?

Los hallazgos parecen seguros pues | Si
estudios no demostraron dafios en
el paciente. Los metodos de
hipotermia la terapia incluia
enfriamiento externo, el uso de un
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dispositivo de enfriamiento
intravascular y reemplazo renal
continuo terapia (CRRT).

¢Son validos los | Este  metanalisis de los ECA | No
resultados o disponibles mostré que la MIH no
hallazgos? mejora la mortalidad hospitalaria,
de 6 meses o de 180 dias en
pacientes adultos con paro cardiaco.
Sin embargo, es demasiado pronto
para negar completamente los
efectos terapéuticos de MIH en
pacientes con paro cardiaco.

Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 09

Titulo de la investigacion a validar: Una comparacién de hipotermia terapéutica y normotermia
terapéutica estricta después de un paro cardiaco.

Metodologia: ECA

Afo: 2016

Pregunta Descripcién Respuesta

¢Cudles son los | Se estudiaron 69 pacientes similares | El protocolo de la estricta normotermia
resultados o en cada grupo. No encontramos | terapéutica se reprodujo con éxito
hallazgos? diferencias en la viabilidad, como lo | fuera de un ECA y aparecidé asociado
muestra la proporcion de | con menos complicaciones que el
temperaturas dentro del rango. Sin | protocolo de la hipotermia
embargo, las dosis medias de | Terapéutica.
midazolam (37 mg vs. 9 mg, p =
0.02), fentanilo (883? G vs. 310 G, p
= 0.01) y el uso de relajantes
musculares (84.1% vs. 59.4%, p =
0.001) fue mayor con el protocolo
TH. Ademas, temblores (52.2% vs.
18.8%, p <0.001), un compuesto de
otras complicaciones predefinidas
(66.7% vs. 47.8%, p <0.03) y fiebre
en las primeras 96 h (55.1% vs.
33.3%, p = 0.01) también fueron méas
comunes con el protocolo TH.

¢Parecen Utiles | Si, dan respuesta a parte del | Si, da respuesta a parte del problema

los hallazgos problema formulado: Una | formulado y la pregunta clinica.
para resolver mi | comparacion de hipotermia
problema? terapéutica y normotermia

terapéutica estricta después de un
paro cardiaco.

¢Son aplicables | Si puede ser aplicable dado que se | Puede aplicarlo
los resultados | posee con los recursos materiales,
para la humanos, conocimiento y
resolucion del | capacitacion de personal.
problemaen tu
medio?




48

¢Son seguras las | Los hallazgos parecen seguros pues | Si
evidencias para | estudios no demostraron dafios en el

el paciente? paciente.
¢Son vélidos los | El estudio retrospectivo | Si

resultados o
hallazgos?

observacional de estudio antes y
después de la  normotermia
terapéutica frente al protocolo de TH
en pacientes de UCI con coma
después de un paro cardiaco.

Hemos encontrado que el protocolo
era normotermia terapéutica de
manera segura y con éxito realizadas
fuera de los recursos adicionales y
atencion de un ensayo clinico y
llevaron algunos beneficios a través
de TH para pacientes ingresados post
paro cardiaco. Nuestros resultados
sugieren que el protocolo
normotermia terapéutica puede ser
aplicada fuera del contexto de un
ensayo controlado aleatorizado y que
puede ser una mejor opcion de
tratamiento en pacientes con paro
cardiaco comatoso ingresados en
UCI.
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Cuadro de validez de Galvez Toro ARTICULO N° 10

Titulo de la investigacion a validar: Hipotermia terapéutica después del paro cardiaco en el
hospital-una critica.

Metodologia: ECA

Ano: 2014

Pregunta

Descripcién

Respuesta

¢ Cudles son los
resultados o
hallazgos?

En su revision previa y sistematica de
ECA de hipotermia llevd a cabo una
metanalisis de los ensayos con las
lesiones de las estrogenos e informo
gue reduccion de la mortalidad
observada [RR0.92 (intervalo de
confianza del 95%) (Cl) 0.56-1.51)]
y mejor resultado neurolégico
[RR1.24 (95% CI0.76-2.0)] no son
estadisticamente significativos.

La asignacion al tratamiento no fue
cegado, y existe la posibilidad de que
algunos aspectos del cuidado diferia
entre los grupos y recomendaron que
se requieren mas estudios para
confirmar estos hallazgos y determinar
la duracion dptima de la hipotermia.

¢Parecen Utiles | Si, dan respuesta a parte del | Si, da respuesta a parte del problema
los hallazgos problema formulado: Hipotermia | formulado y la pregunta clinica.
para resolver mi | terapéutica después del paro
problema? cardiaco en el hospital-una critica

¢Son aplicables
los resultados
para la
resolucion del
problemaen tu
medio?

No puede ser aplicable dado que no
se posee con los recursos materiales,
humanos, conocimiento y
capacitacion de personal.

No puedo aplicarlo

¢Sonseguras las | Los hallazgos no parecen seguros | No
evidencias para | pues estudios demostraron dafios en

el paciente? el paciente.
¢Sonvalidos los | La hipotermia terapéuticano debe | No

resultados o
hallazgos?

usarse indiscriminadamente para la
mayoria de los pacientes después de
la resucitacion de IH-CA.
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Anexo N°03: Investigacion seleccionada
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Original Article

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

Nino-ping Wang, Qing-ming Lin, Shen Zhao, Shi-rong Lin, Feng Chen
Department of Emergency Medicing, Fujian Provingal Hospital, Fujian Medica! Universin, Fuzhou 3500040, Ching
Correspornding Author: Qing-ming Lin, Email: ngingmingiisohn com

BACKGROUND: Good neurological outcome after cardiac arrast (CA) is hard to achieve for
dlinicians, Experimental and dlinical evidence suggests that therapeutic mikd hypothermia is beneficial,
This study aimed to assess the effectiveness and safety of therapeutic mild hypothermia in patients
successiully resuscitated from CA using a meta-anakysis.

METHODS: We searched the MEDLINE (1968 to April 2012), OVID (1980 to April 2012},
EMBASE (1980 to April 2012), Chinese bio-medical literature & retrieval system (CBM) (1978 to
April 2012), Chinese madical cumrant contants (CMCC) (1985 to Apnl 2012), and Chinese medical
academic conference (CMAC) (1994 to Apnl 2012), Studies were included if 1) the study design was a
randamized contralled trial (RCT); 2) the study population included patients successhully resuscitated
from CA, and received either standarnd post-resuscitation care with normothermia or mild hypothemia;
3) the study provided data on good neurologic outcome and sunval to hospital dischange. Relative risk
{RR) and 95% confidence inerval (Cl) were used to poal the effect,

RESULTS: The study included four RCTs with a total of 417 patients successfully resuscitated
from CA, Compared to standard post-resuscitation care with normothermia, patients in the
hypothermia group were maore likely to have good neuralogic outcome (RR=1.43, 85% Cf 1.14-
1.80, P=0.002) and ware more likely 1o sunive to hospital discharge (RR=132, 85% Cf 1.08-1.63,
P=0.008). There was no significant diference in adverse events between the normothemmia and
hypathermia groups (P=0.05), nor heterogeneity and publication bias.

CONCLUSION: Therapeutic mild hypothermia improves neurclogic outcome and survival in
pafients successiully resuscitated from CA.

KEY WORDS: Cardiac arrest, Cardiopulmonary resuscitation; Return of spontaneous
circulation; Mild hypothermia; Meta-analysis

Warld J Emeng Med 2013.4(4):260-265
DOI; 10,5847/ wjem.j issn, 1920-8642.2013,04.003

INTRODUCTION

The mcidence of out-of-hospital cardiac amest (CA)
in industrial countries is reported 1o be 128100 000 10
36/100 000 persons/‘year." The incidence of sudden cardiac
death in China is about 41 81000 000 persons and mone
than 544 000 pesons die from CA each year ! Amaong
the patients who meceived cardiopulmonary resuscitation

B 2013 Word Joumal of Emergency Medicing

(CPR), 13% 0 59% achieved the retum of spontaneous
circulation (ROSC), but only 4.6% could be discharged
from the hospital '™ Therefore, therapy in the first hour
after CA isvery impaortant,

Therapeutic mild lvpothennia is stll a relatively new
concepl for neuroprolection in patients who resuscitated
after CA, Some experimental studies and clinical trials
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demonstrated that therapeutic mild hypothermia was
beneficial 7 So, the 2010 AHA guidelines for CPR
and emergency cardiovascular care {ECC) recommend
that comatose adult patients with ROSC after out-of-
hospital ventricular fibrillation (VF) cardiac arrest
should be cooled to be 32 *C to 34 *C for 12 to 24
hours.™ In recent years, clinical trials on therapeutic
mild hypothermia in patients after CPRE have emerged
and therefore systematic updates of the literature are
necessary o know new and effective developments.
This meta-analysis aimed to assess the effectiveness
and safety of therapeutic mild hypothenmia in patients
successfully resuscitated from CA.

DATA SOURCES

We searched the following databases. English
language databases included MEDLINE (PubMed)
(1966 to Apnl 2002), OVID (1980 to April 2012} and
EMBASE (1980 to April 2012). Chinese language
databases included Chinese bio-medical literalure &
retrieval system (CBM) (1978 to April 2012), Chinese
medical current contents (CMOC) (1995 to April 2012],
and Chinese medical academic conference (CMAC)
(1994 to April 2012), Keywords "cardiac arrest OR
cardiopulmonary resuscitation AMIY hypothermia” were
used to search articles limiting the search by human
and age more than 19 years, References of all searched
articles were reviewed to avoid omitting other relevant
articles, All randomized controlled trials {RCTs) were
included. The following eriteria were used 1o identify
the articles; 1) the study design was a RCT, 2) the study
population included adult patients who suffered from C A
and were successiul ly resuscitated; 33 the normothermia
group received the standand treatment after CPR and was
not cooled, The hypothermia group received therape utic
mild hypothemmia {the target core temperature 32 *C 1o
34 20) in addition 1o the standard treatment, regandless
af how hody temperature was reduced; 4) the study
provided data on neurological recovery {(cerebral
performance categories one or two ) and survival to
hospital discharge. Exclusion cnteria were age less than
18 years and CA patients who received other combined
therapy except for lwpothermia.

The methodological quality of included studies was
assessed by Jadad score scales (0=waorst, S=hest),"” Jadad
seore scales evaluate all included trials quality from the
adequacy of randomization, blinding and foallow-up.
Low quality studies have a seore of =2 and high quality
atudies a seome of =3, Statistical analysis was performed

using RevMan 5.0 software. The relative risk and 95%
confidence interval were caleulated for all ineluded
studies on an intention-to-treat hasis, Values of P helow
0.05 were considered significant. Heterogeneity among
the individual outeomes was assessed by the chi-square
test. Values of I >50% and P<0.1 indicated significant
heterogeneity. When there was no heterogeneity among
the individual studies, pooled effect estimates were
assessed using a fixed-effects model. A furmel plot was
used to examine publication bias. An asymmetnic funnel
plot indicated publication bias.

RESULTS

Actotal of 1 836 studies were retrieved by the initial
searches, OF these studies, | 718 studies were excluded
because of relevance to historical controlled trial, case
report, editorial, review and so on. Mext, 113 studies
were exeluded because of irrelevance to comparison
of therapeutic mild hypothermia and normothermia.
Ome trial was further excluded as therapy involved
hemafi ltmtion plus hypothermia, Finally, four RO Ts were
included for meta-analysis { Figure 1).

Four RCTs with a total of 417 patients successfully
resuscitated from CA were included in this review,
All the trials compared the effects of therapeutic mild
lypothermia versus normothermia on outeomes in CA
patients who were success firly resuscitated, Neurological
recovery and survival to hospital discharge were the

Relevant clinical studies an
tharapeutic mikl hypothermia afier
cardiae amest or candiopu lmonary
rennatabon {a=1 85h)

Triak excuced due i
rekavance o histarical

ot leel Wi, case reparnt,
adionial, review, eic =1 T18)

Razleyamt chmealirak imalving
therapeutic mikl hypothermia in
patients alier candiac arrest or
cand pulmonary resuscilation
and furher detail d

Trials e hucheed dhue to

imezlev mnceto comgarisan o f
¥ herapeuticni kl hypothermia
and nommaihermia {v=113)

Randomized controlled trials
imvalving therapeutic mild
Ty pothermua vesus. nommothenma
el umther chetwil assessed (0=5)

One rial excluded due 1o
e i i al hemaliiration
L4 plus hypothermia and
s e

Randomized contralled irials
included in meta-analysis (a=4)

Figure 1. Flow dizgram shout the irials screened for meda-analbysis
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) Hypothermia  Mormaothenmia Risk ratia Risk ratio

Stuely ar subgroup Fvems  Total Fvents  Towl Weighti™ M-, fixed, 95% Y M=, fined], 9.5% CV

Besrmigared 20012 21 LK} 9 | 138 184 [0.97-3.49)

HACA 2002 K] 134 54 157 4 140 [1LO8-1.81)

Hachimil-ldrisi 2000 2 16 [ 14 LU 441 [023-5479) w

Kamarainen 2K ] 149 ] 1] 13 094 [0.45-1 98) —e—

Total (95% 1) 214 205 10040 143 [1.14-1 80) &>

Totl evems 108 71

Heterageneity: Chi®=2 40, a3 (=0 49); F=(f ' } 4 4
LA 1 1 i 104

Tt for veral | elliset: £=3 104 #=0 2

Favours nommothermia  Favours hypothe rmia

Figure L. The effects of ther apeutic mikl by pothermia on neuro logical ouloomes: a fer cand ia e amest.

Table 1. Randomised controlled wriak onmild hypathermia in the ireatment of patients successfully resuscimted from candiae amest

Meurak gical recavery Survival o hspital discharge

Swdy  n Seting Riythm  Etilagy Iniervention |sN ()] AR
ikl = Mild 1=
hypathermia thermia  pypothermia  thermia
Bermard 77 Oubol-heagpital V' F Cardise Coaling with packs placed around the 21083 (48.85) 93264y 2145 @88 11540323
(200 head , neck, torsa, and limbs, Enget
temperature of 33 °C, and duration af
Iy pothenmiia for 12 b
HACA 275 In-hospimlar - VFor VT Cardiae Coaling with blanket, arget temperaiure 73056 (55.1) 54037 (34 B1A37(531) 627158 @49
{2002 autal-heepital al 320 i 34 %0, and duration af
Iy pothenmia for 24 b
Hachimi= 30 Oukol-hespital A% Cardise Cooling with helmel device, trgel 216125y 071400y NIa{1ET)y 114{71}
Idrissi emperature of 34 °C, and duration af
{2001y hypathermia for 3 b
RO9(421) ROB(# 4 RO19420) RIE (4 4)

Kamarainen’d7 Owu-ol-hspital VI, PEA, Cardiae Coaling with intravenous infusion of' 4
i af fom- 0 Ringer's solution, lamel temgreratune

(K ar A
candiac
Iy povthermia

af 33 “C, and anunknown duration aof

a: mumher af patients for newralagical recovery or survival fo hospita] discharge; N tol number of cardiac amest patients; VF: veniricular

fibrillation; ¥T: veniricular iachycardia; AS; asysiole

Table L Jadad scores from all fowr randamized conirolled wiak

Tae 3, Adlverse evems associaksd with therapeutic mikl hypathermia

Sindy Randomization Blinding Follow-up Towl  Adverse cvenis Siuchy oy Padieriis Qo) R (95% Ol Pyalue
Bernard (2002 I 2 1 4 Fnaumsonia I m 1270901 78) @17
HACA (2002 "™ . 2 2 1 5 Po memary eckema 1 ] 176[061-5.12] 03
HMimilﬁisiﬂ{;{lllp"' 2 2 1 b Hlazd ing 1 m 138 [08%-216) 014
Kamarainen (2009} " I 1] 1 2 Meal for platela
nsfusians 1 3 S0 [025-10547) 0
Sepsis 1 73 193 [089-4.18] Qi@
. . ) "'"'I'.‘gi.“"""“"mz 30 1I0[080-1 53] 055
primary outcome in all the RCTs {Table 1), Jadad seore obcrdiscanest
ae 5 T RCTs 4 fo RCT and 2 f RCT Renal B hure or aliguria 2 k] (188 (0481 61) 068
was 3 for two 5 % Krone ang 2 ot one Hermdial yis 2 180 L1 [041-301] 084
among all four BROTs (Table 25, Pancreatitis I m 051 [005-657) 058
There was no heterogeneity from the oulcome of — Ssimes ] 26 D8[039-2.02] 078

neumlogical recovery in all the trials and a fixed-effects
model was used to analyze, Meta-analysis demonstrated
that the hypothermia group had better neurological
oucome than the normothermia group (f8=1.43, 95%
CH L 14180y (Figure 2). Similarly, there was no
heterogeneity from the outcome of survival 1o hospital
discharge and meta-analysis indicated that therapeutic
mild hypothermia had an improvement in survival
to hospital discharge compared with normothermia
(RA=1.32, 95% CT 1.0B-1.63) (Figure 3). The fllowing

AR relative risk; OF; confidence nterval

adverse events were reported in all four ROTs;
preumania, pulmonary edema, hleeding, need for platelet
transfusions, sepsis, arrhythmia, recurrence of CA,
renal failure or oliguria, hemodialvsis, pancreatitis, and
seizures. However, there was no significant difference
in reporied adverse events beween hypothermia and
nommothermia (Table 3). A visual inspection of the funnel
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Figume 4. Funnd plot comgrane log relstive risk {RI) veraus the standard ermor ol g RR for neusological oucome and survival o hospital discharge.

plot for nevrological recovery and survival to hospital
discharge showed that there was no publication hias
{Figure 4.

DISCUSSION

Across all the tials, a total of 417 patients who were
successfilly resuseitited from CA were included! "™ Meta-
analysis demonstrated that thempeutic mild hypothenmia
improved neurological fanction and survival o hospital
discharge compared with normothermia, Some clinical
trials in China also showed that therapeutic mild
hypothermia improved newrological function and long-
term prognosis in patients successfully resuscitated
from CAM"Y However, there was a shortage of high
quality RCTs. At present, there is an argument on
start of therapeutic mild hypothermia and duration of
liypothermia. Bernard et al”™' found that early initiation
of rapid cooling, preferably in the field soon after ROSC,
could gain maximum benefits in both neurological
outeome and survival, Another two interesting studies
demonstrated that thempeutic mild hypothermia could
tmprove neurological outeome and survival in patients
after out-of-hospital VF although start of cooling
was delayed for 4 10 & hours """ Similarly, it is very
impartant for the duration of hypothermia, When the

duration of conling is too short, hypothemmia could not
significantly tmprove neurological outcome. On the
contrary, long=term hypothermia might cause obvious
adverse effects. The duration of mild hypothermia
in all the trials except one was 3, 12, and 24 hours,
respectively. The pooled results showed that therapeutic
mild hypothermia significantly improved neurological
outeome and survival after CPR, but did not significantly
increase the incidence of adverse events. Jadad scores
of =3 among all four trials had three studies and Jadad
seones of =3 had one study, indicating that three-fourths
studies were of high quality. What's more, there was
o heterogeneity and publication bias in all the trials.
Therefore, the conclusion is maore reliahle and further
supports the guidelines which recommend that mild
hypothermia is applied in CA patients,

Therapeutic mild hypothermia protects brain against
damage in multiple ways. The possible mechanisms of
thermpeutic hypothermia for neuroprotection include: 1)
Therapeutic hypothermia can inhibit the biosynthesis,
release and uptake of several catecholamines and
peurotransmitters especially glutamate and dopamine
leading to brain damage;"" ™' 2) It can preserve the
blood brain barrier and adenosine triphosphate stores,
restitute cerebral microcirculation after ischemia,
decrease intracranial pressure and increase cerebral

whiwjem ong
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brain Blood fow,™ * 3) 1t also can reduce the amount
of cell death in certain brain regions. ™™ Although
therapeutic mild hypothemia benefits CA patients,
adverse events caused by mild hypothermia should
ot be neglected. Adverse events reported in all trials
included pneumonia, pulmonary edema, bleeding,
need for platelet transfusions, sepsis, arrhythmia,
recumence of CA, renal failure or oliguna, hemodialysis,
pancreatitis, and seizures. But there was no significant
difference in adverse evenis between hypothermia and
nomaothermia, Hence thempeutic mild hypothemmia is
safe and beneficial for CA patients and should be largely
popularized in clinical pmactice especially in China in
future.

However, the study also suffers from several
limitations including clinical and methodological
heterogeneity, and less trials and cases. Different
patient populations including eticlogy, setting and first
recorded cardiac rinthm are mcleded in four RCTs. Time
from start of cooling to target temperature is largely
different. At last, the target temperature and duration of
Iypothermia are different. Therelore, high quality studies
and adequate cases should be required to further evaluate
the effect of therapewtic mild hypothermia on subgroup
such as non-defibrillation rhy thm, in-hospital CA, @
Another potential limitation of this meta-analysis is
that the number of irial and the study size may have
been inadequate. We predicted that the survival mte of
hospital discharge in the nomothermia group was 30%
For a power of 0,80 {a=0.05), assuming an improvement
of 10% in survival rate of hospital discharge with mild
hypothermia, 354 patients in each group would be
required to detect the difference, and thus the study was
underpowerned.

In conelusion, based on the findings of four RCTs,
therapewtic mild hypathermia improved neurslogical
function and survival 1o hospital discharge in patienis
who were successfully resuscitated from CA. There
was no significant difference in reponed adverse events
between hypothermia and nomothemia. Therefore,
thempeutic mild hypothermia is safe and beneficial for
CA patients
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Anexo N°04: Desarrollo de la lista de chequeo de acuerdo a la metodologia de la
investigacion seleccionada

TITULO DE LA INVESTIGACION: Beneficios de la hipotermia leve en pacientes
resucitados con éxito de un paro cardiaco: un metanalisis
TIPO DE INVESTIGACION : Metanalisis

LISTA DE CHEQUEO QUORUM

Items: SI | NOSE | NO ANALISIS CRITICO

Titulo

1. En el titulo se debe El titulo del articulo seleccionado; usa
identificar la términos claros y directos, facil de
comunicacion X entender, ademés identifica las palabras
COmo una revision claves para la investigacion y detalla con
sistemética de claridad que es un metandlisis. Por lo tanto
ensayos  clinicos si cumple este items.
aleatorizados
(ECA) 0 meta-
analisis.

Resumen

2. Formato Segun el resumen redactado en el articulo
estructurado: X se puede mostrar en su formato la
Incluyendo introduccién, objetivo, material y método,
introduccioén, resultado y conclusion. Lo cual permite
objetivo, material y identificar el contenido basico de forma
método, resultado y rapida y exacta.
conclusion.

3. Objetivos: Sefialar El estudio tuvo como objetivo evaluar la
con claridad la| x efectividad y la seguridad de la hipotermia
pregunta clinica a leve terapéutica en pacientes resucitados
la que se pretende exitosamente de paro cardiaco lo cual llega
dar respuesta a dar respuesta a la pregunta clinica de esta
mediante la investigacion.
revision.

4. Fuentes de datos: La fuente de datos que esta investigacion
Indicar cuéles realizd en la busqueda de informacion
fueron las bases de fueron: MEDLINE, OVID, EMBASE,
datos y fuentes de | x literatura y sistema de recuperacion
informacion biomédica chino (CBM), contenido actual
utilizadas para médico chino (CMCC) y médico chino
acceder a los conferencia académica (CMAC), de los
articulos con que cuales se obtuvo articulos que dieron
se dara respuesta a respuesta a su pregunta clinica.
la pregunta de
investigacion.

5. Métodos de Por lo tanto dentro de los estudios que
revision:  Indicar incluyé este articulo que el disefio del
cuales fueron los estudio sea una ensayo controlado
criterios de aleatorio (ECA), ademas que la poblacion
seleccién para los | X de estudio incluyd pacientes resucitados
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articulos, métodos
por los cuales se
valoré la validez
de estos, como se
extrajeron los
datos y
caracteristicas de
los estudios. Todo
lo anterior de
forma detallada
que permita la
replicacion de la
busqueda.

con éxito de paro cardiaco, y recibid
atencion  estandar  posterior a la
reanimacion ~ con  normotermia 0
hipotermia leve; y por dltimo el estudio
proporcionod datos sobre buenos resultados
neuroldgicos y supervivencia hasta el alta
hospitalaria.

6. Resultados: Indicar Dentro del estudio que incluyd esta
las caracteristicas investigacion fueron cuatro ECAs con un
de los ECA total de 417 pacientes resucitados con
incluidos y éxito de paro cardiaco. Y el riesgo relativo
excluidos del (RR) y el intervalo de confianza (IC)
estudio, asi como del 95% se usaron para agrupar el efecto.
los resultados En comparacién con la atencién estandar
cualitativos y posterior a la  reanimacién  con
cuantitativos normotermia, los pacientes en el grupo de
incluyendo las hipotermia tenian mas probabilidades de
estimaciones e tener un buen resultado neuroldgico (RR =
intervalos de 1.43, 95% IC 1.14- 1.80, P = 0.002) y
confianza (IC) de tenian méas probabilidades de sobrevivir
cada una de ellas, hasta el alta hospitalaria (RR = 1.32, IC
y los andlisis de 95% 1.08-1.63, P = 0.008). No hubo
subgrupos si es diferencias significativas en los eventos
que estos adversos entre la normotermia y grupos de
existiesen. hipotermia (P> 0.05), ni heterogeneidad y

sesgo de publicacion.

7. Conclusion: La conclusion de la investigacion indica
Indicar las que la hipotermia leve terapéutica mejora

conclusiones que
se obtuvieron de
los resultados
principales.

el resultado neuroldgico y la supervivencia
en pacientes resucitados con éxito de paro
cardiaco. Por tanto hay respuesta a la
pregunta clinica planteada.

Introduccion

8.

Indicar con detalle
el problema clinico
que origina la

pregunta de
investigacion,
indicando las

controversias
existentes en el
tema.  Explicitar
cuales son los
fundamentos

La introduccion redactada en el articulo de
investigacion seleccionado muestra con
puntualidad el problema clinico que viene
a ser la hipotermia terapéutica concepto
relativamente nuevo para la
neuroproteccion  en  pacientes  que
resucitaron despues de paro cardiaco,
ademés indica la controversia del tema
sefialando que entre los pacientes que
recibieron reanimacion cardiopulmonar
(RCP), del 13% al 59% lograron el retorno
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bioldgicos que
fundamentan la
intervencion y
finalmente cuél es
la justificacion de
la revision.

de la circulacion espontanea (RCE), pero
solo el 4,6% pudo ser dado de alta el
hospital; por lo tanto, la terapia en la
primera hora después de la parada cardiaca
es muy importante.

Asi  mismo hay respuesta a los
fundamentos bioldgicos debido a que
segun las pautas 2010 de AHA para RCP y
atencion cardiovascular de emergencia
(ECC) recomiendan que pacientes adultos
comatosos con retorno de la circulacion
espontdnea después de la fibrilacion
ventricular (FV) fuera del hospital el paro
cardiaco debe enfriarse entre 32 ° Cy 34 °
C durante 12 a 24 horas.

Finalmente la justificacion de la revision
establece que en los ultimos afios, han
surgido ensayos clinicos sobre hipotermia
leve terapéutica en pacientes después de la
RCP vy, por lo tanto, se necesitan
actualizaciones sistematicas de la literatura
para conocer desarrollos nuevos vy
efectivos. Por  consiguiente  esta
fundamentacion se encuentra parcial en el
articulo debido a que no se presenta de
manera profunda ni concreta si no de
manera superficial, la cual habla
ligeramente del por qué y para qué se debe
realizar este estudio.

Método

9.

Busquedas: Indicar
de forma
exhaustiva cuales
fueron las fuentes
desde donde se

obtuvieron los
estudios utilizados
para la

investigacion

(bases de datos,
busqueda manual,
expertos, registros,
etc.), asi como las
restricciones

utilizadas durante
la busqueda: afios
considerados,

estado de
publicacién (p e€j.
solo articulos con

Este articulo indica de forma detallada
cuales fueron las fuentes de busqueda en
diversas bases de datos en inglés
incluyeron MEDLINE (PubMed), OVID y
EMBASE). Las bases de datos en chino
incluyen literatura médica china y sistema
de recuperacion (CBM), contenido médico
chino actual (CMCC) vy conferencia
académica meédica china (CMAC).
Ademas las palabras clave que empleé se
muestran claros: "paro cardiaco o
reanimacion cardiopulmonar E
hipotermia”, asimismo se utilizaron para
buscar articulos que limitaran la busqueda
por humanos y por edad mas de 19 afos.
También se revisaron las referencias de
todos los articulos buscados para evitar
omitir otros articulos relevantes. Y por
altimo se incluyeron todos los ensayos
controlados aleatorios (ECA). Por lo tanto
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texto completo o
inclusion  ademas
de aquellos en que
solo se puede
acceder al
resumen), idioma
de la publicacion,
etc.

un Ensayo Clinico Aleatorizado es un
estudio experimental prospectivo en el
cual e investigador provoca y controla las
variables y los sujetos son asignados de
forma  aleatoria a las  distintas
intervenciones que se comparan®®; que se
caracteriza por tratar de responder a una
pregunta claramente definida, de tal forma
que debe plantear con claridad la hipotesis
de trabajo con sus correspondientes
hipdtesis nula y alternativa sobre un tema
que sea relevante desde el punto de vista
clinico®’.

10.

Seleccion: Indicar
de forma clara
cuales fueron los
criterios de
seleccion, tanto de
inclusion como de
exclusion,

utilizados en la
eleccion de los
articulos, los
cuales deben ser
descritos a priori,
incluir:  poblacién

de interés,
intervencién
realizada e

intervencion con la
cual se compararan
los resultados o
grupo de control,
variable resultado
principal, disefio
del estudio
considerado para
la revision. Los
criterios seran
también
importantes para la
formulacion de la
estrategia de
busqueda, la cual
puede ser resumida
con el ya conocido
PICoR (pacientes,
intervencion,
comparador y
resultados).

Un criterio de seleccion son aquellos
criterios que especifican las caracteristicas
que la poblacion debe tener®. Dentro de
los criterios de seleccion estan los criterios
de inclusién, exclusién y eliminacion que
son los que van a delimitar a la poblacién
elegible. Entonces un criterio de inclusion
viene a ser todas las caracteristicas
particulares que deben tener un sujeto u
objeto de estudio para que sea parte de la
investigacion. Estas caracteristicas, entre
otras, pueden ser: la edad, sexo, grado
escolar, nivel socioeconémico, tipo
especifico de enfermedad, estadio de la
enfermedad y estado civil. Ademas,
cuando la poblacion son seres humanos es
conveniente sefialar la aceptacion explicita
de su participacion mediante carta de
consentimiento informado y, en caso de
nifios, de carta de asentimiento®. Por lo
tanto los criterios de inclusion utilizados
en la investigacion fueron: el disefio del
estudio fue un ECA; la poblacion de
estudio incluyd pacientes adultos que
sufrieron paro cardiaco y resucitaron con
éxito; el grupo de normotermia recibio el
tratamiento estandar después de la RCP y
no se enfri6. El grupo de hipotermia
recibio hipotermia leve terapéutica (la
temperatura central objetivo de 32 ° C a 34
° C) ademas del tratamiento estandar,
independientemente de cémo se redujo la
temperatura  corporal, el  estudio
proporciond datos sobre la recuperacion
neuroldgica (categorias de desempefio
cerebral uno o dos) y la supervivencia al
alta hospitalaria.
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Por otro lado hablar de criterios de
exclusion se refiere a las condiciones o
caracteristicas  que  presentan  los
participantes y que pueden alterar o
modificar los resultados, que en
consecuencia los hacen no elegibles para
el estudio. Tipicamente estos criterios de
exclusion se relacionan con la edad,
etnicidad, por la presencia de co-
morbilidades, gravedad de la enfermedad,
presencia de embarazo, o las preferencias
de los pacientes’®. Y como criterios de
exclusion fueron la edad menor de 18 afios
y los pacientes con paro cardiaco que
recibieron otro tratamiento combinado a
excepcion de la hipotermia. El grupo de
hipotermia  recibié  hipotermia leve
terapéutica (la temperatura central objetivo
de 32 ° C a 34 ° C) ademas del tratamiento
estandar, independientemente de cémo se
redujo la temperatura corporal.

11. Valoracion de la

validez: Indicar
cudles fueron los
métodos Y criterios
empleados  para

realizar la
valoracion como:
condicion de
enmascaramiento,
pérdida de
seguimiento,

valoracién de la
calidad
metodoldgica  (p.
ej. utilizacion de
escalas), riesgo de
Sesgos  y  sus
hallazgos. Es
importante
documentar  esta
informacion ya
que el incorporar
estudios de
diferente  calidad
tiende a sobre o
sub estimar el
efecto de la
intervencion.

El enmascaramiento o cegamiento permite
minimizar el riesgo de sesgos de
informacion, por lo que lo habitual es que
los investigadores y los participantes
desconozcan a qué grupo estd asignado
cada uno, lo que se conoce como doble
ciego®.

Por ende se puede decir que se tiene que
comprobar que exista una clara definicion
de la poblacion de estudio, de Ila
intervencion y del resultado de interés, que
la aleatorizacion se haya hecho de forma
adecuada, que se han tratado de controlar
los sesgos de informacién mediante el
enmascaramiento, que ha habido un
seguimiento adecuado con control de las
pérdidas y que el andlisis haya sido
correcto  (andlisis por intencion de
tratamiento y control de covariables no
equilibradas por la aleatorizacion).

Una herramienta muy sencilla que nos
puede ayudar también a valorar la validez
interna de un ensayo clinico es la escala de
Jadad, también Ilamada sistema de
puntuacion de calidad de Oxford. Jadad,
un medico colombiano, ide6 un sistema de
puntuacion con 7 preguntas. En primer
lugar, 5 preguntas cuya respuesta
afirmativa suma 1 punto y finalmente, dos
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preguntas cuya respuesta negativa resta 1
punto?’. La calidad metodoldgica de los
estudios incluidos se evalué mediante las
escalas de puntuacion de Jadad (0 = peor,
5 = mejor); la cual evalla la calidad de
todos los ensayos incluidos segun la
aleatorizacion, el cegamiento y el
seguimiento. El andlisis estadistico se
realizo utilizando el software RevMan 5.0.
Por otro lado un riesgo de sesgos es una
herramienta utilizada para poder evaluar la
validez de los ECAs y poder analizar si los
resultados de un estudio pueden ser
interpretados confiablemente??,

12.

Extraccion de
datos: Identificar
cuéles fueron el o
los procesos
empleados para la
extraccion de los
datos a partir de
los articulos
originales (p ej. de
forma
independiente, por
duplicado en una
hoja disefiada para
tales fines u otra).

En el articulo seleccionado no muestra
cudles fueron el o los procesos empleados
para la extraccion de los datos.

13.

Caracteristicas de
los estudios:
Indicar: disefio del
articulo,
caracteristicas de
los participantes,
detalles de la
intervencion
realizada,
definicion de las
variables de
resultados, y

valoracién de la
heterogeneidad
clinica de los
resultados, se
sugiere para tales
fines la utilizacién
de tablas.

Por disefio de un estudio, se entienden los
procedimientos, métodos y técnicas
mediante los cuales los investigadores
seleccionan a los pacientes, recogen datos,
los analizan e interpretan los resultados?.
Por lo tanto el disefio de un estudio es la
estrategia o plan utilizado para responder
una pregunta, y es la base de la calidad de
la investigacion clinica. Por ello el disefio
de estudio de este articulo de investigacion
es un metaanalisis que es la técnica
estadistica que  permite  combinar
resultados sobre los efectos procedentes de
diversos estudios individuales
identificados y valorados criticamente a
través de una revision sistematica previa®*,
Las caracteristicas de los participantes en
el articulo de investigacion seleccionado
son pacientes resucitados con éxito de
parada cardiaca. Asimismo los detalles de
la intervencion realizada son: enfriamiento
con paquetes colocados alrededor del
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cabeza, cuello, torso y extremidades,
objetivo temperatura de 33 °C vy la
duracion de hipotermia durante 12 h,
enfriamiento con manta, temperatura
objetivo de 32 °C a 34 °C, y la duracion de
hipotermia durante 24 h, enfriamiento con
dispositivo de casco, objetivo, temperatura
de 34 °C y la duracién de hipotermia
durante 3 h, enfriamiento con infusion
intravenosa de 4 °C solucién de Ringer,
temperatura objetivo de 33 °C, y una
duracion desconocida de hipotermia. Un
aspecto importante a tener en cuenta en
todo metaandlisis consiste en valorar si los
efectos de los tratamientos de los estudios
son homogéneos entre si, es decir, si
difieren solo por error de muestreo o
aleatorio, o si, por el contrario, existe mas
heterogeneidad entre ellos de la que puede
explicarse por el azar. De hecho, en
cualquier metaanalisis es practicamente
inevitable que los estudios incluidos no
difieran®. La heterogeneidad clinica puede
diferenciarse en: 1) heterogeneidad
«anonima», desconocida o aleatoria, en la
que los efectos observados difieren, pero
se desconoce su causa, Yy 2)
heterogeneidad «clasificada» o conocida,
que puede categorizarse y sus efectos
pueden ser

reproducidos®®; por lo tanto valoracion de
la heterogeneidad clinica de los resultados
No hubo heterogeneidad del resultado de
la recuperacion neuroldgica en todos los
ensayos y se utilizd un modelo de efectos
fijos para analizar.

14. Sintesis

cuantitativa de los
datos: ldentificar
cual fueron las
principales

medidas del efecto
(p. €. riesgo

relativo), el
método  utilizado
para la
combinacion  de
los resultados-
indicando la

prueba estadistica

El riesgo relativo mide la fuerza de
asociacion entre la exposicion y el evento;
indica la probabilidad de que se desarrolle
el evento en los expuestos a un factor de
riesgo en relacién al grupo de los no
expuestos a dicho factor?. Asimismo El
intervalo de confianza describe la
variabilidad entre la medida obtenida en
un estudio y la medida real de la poblacion
(el valor real). Corresponde a un rango de
valores, cuya distribucidén es normal y en
el cual se encuentra, con alta probabilidad,
el valor real de una determinada variable.
Esta «alta probabilidad» se ha establecido
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utilizada con sus
respectivos IC,
cdmo se trataron
los resultados
ausentes (p. ej. si
se realizd o no
imputacién de los
datos  faltantes),
cémo se valoro la
heterogeneidad
estadistica y
justificacion de
cualquier analisis
adicional
planificado  con
anterioridad y la
valoracion del
sesgo de
publicacién si es
que esto se realizé.

por consenso en 95%. Asi, un intervalo de
confianza de 95% nos indica que dentro
del rango dado se encuentra el valor real
de un parametro con 95% de certeza®’. Y
en la investigacion el riesgo relativo y el
intervalo de confianza del 95% se
calcularon para todos los estudios
incluidos en una intencion de tratar. El
metanalisis demostré que el grupo de
hipotermia  tuvo  mejor  resultado
neuroldgico que el grupo de normotermia
(RR = 143, IC 95% 1.14-1.80). De
manera similar, no hubo heterogeneidad
del resultado de la supervivencia hasta el
alta hospitalaria y el metanalisis indicé que
la hipotermia leve terapéutica tuvo una
mejoria en la supervivencia al alta
hospitalaria en comparacion con la
normotermia (RR = 1.32, IC 95% 1.08-
1.63). Los valores de P por debajo de 0.05
se consideraron  significativos. La
heterogeneidad entre los resultados
individuales se evalu6 mediante la prueba
de chi-cuadrado. Valores de |1 2 > 50% y
P<0.1 indic6 heterogeneidad significativa.
Cuando no hubo heterogeneidad entre los
estudios individuales, las estimaciones del
efecto agrupado se evaluaron utilizando un
modelo de efectos fijos. Se usd un grafico
en embudo (funnel plot) para examinar el
sesgo de publicacion. Un gréfico de
embudo asimétrico indic6 sesgo de
publicacion.

Resultados

15.

Diagrama de flujo:
Describe todo el
proceso de la
revision

sistematica que va

desde la
identificacion de
los EC

potencialmente
relevantes, hasta su
seleccion
definitiva. Se
deben indicar
cuales fueron los
EC excluidos en
las diferentes

Un diagrama de flujo es una
representacion grafica que desglosa un
proceso en cualquier tipo de actividad a
desarrollarse  tanto en empresas
industriales o de servicios y en sus
departamentos, secciones u areas de su
estructura organizativa®. Por lo tanto son
de gran importancia ya que ayudan a
designar cualquier representacion gréafica
de un procedimiento o parte de este.

Y en la investigacion seleccionada esta
describe detalladamente el proceso de
busqueda siendo un total de 1 836 estudios
fueron recuperados por las busquedas
iniciales. De estos estudios, se excluyeron
1 718 estudios debido a su relevancia para
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etapas de la RS y
las respectivas
justificaciones para
su exclusion.

el ensayo historico controlado, el informe
del caso, el editorial, la revision, etc. A
continuacion, se excluyeron 113 estudios
debido a la irrelevancia para la
comparacion de la hipotermia leve
terapéutica y la normotermia. Un ensayo
se excluyo adicionalmente ya que la
terapia involucrd6 hemofiltracion mas
hipotermia. Finalmente, se incluyeron
cuatro ECA para el metandlisis.

16.

Caracteristicas de
los estudios:
Presentar los datos
descriptivos  para
cada ensayo
utilizado en la
revision (p. €j.
edad, tamafio de la
muestra,
intervencion,
duracion de la
intervencion,
periodo de
seguimiento, etc.).

Dentro de las caracteristicas cada ensayo
utilizado en la revision: 1) Dentro del
tamafo de la muestra fueron 77 pacientes
asignados aleatoriamente al tratamiento
con hipotermia (con la temperatura
corporal central reducida a 33 ° C dentro
de las 2 horas posteriores al retorno de la
circulaciéon espontanea y mantenida a esa
temperatura durante 12 horas) o
normotermia. La medida de resultado
primaria fue la supervivencia hasta el alta
hospitalaria con una funcion neurolégica
suficientemente buena para ser dado de
alta en el hogar o en un centro de
rehabilitacion. Los procedimientos
realizados fueron aplicacion de compresas
de hielo alrededor de la cabeza y el cuello,
torso y extremidades Cuando la
temperatura central alcanz6 33 ° C, se
retiraron los paquetes de hielo, y esta
temperatura se mantuvo hasta 12 horas
después de llegar al hospital, mientras que
el paciente continud sedado y paralizado
con pequefias dosis de midazolam vy
vecuronio, segin sea necesario, para
prevenir temblando que podria llevar al
calentamiento. A partir de las 18 horas, los
pacientes fueron recalentados activamente
durante las siguientes 6 horas mediante
calentamiento externo con una manta de
aire caliente, con sedacion continua y
bloqueo neuromuscular para suprimir el
escalofrio. Los pacientes asignados a
normotermia también fueron sedados y
paralizados  inicialmente, pero la
temperatura central objetivo fue de 37 ° C.
El recalentamiento pasivo se utilizé en
estos pacientes si  habia hipotermia
espontanea leve al llegar. Después de 24
horas, la atencion del paciente siguio los
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protocolos habituales de la unidad de
cuidados intensivos. Y por ultimo el
periodo de seguimiento fue cuando los
pacientes que habian recuperado la
conciencia se sometieron a extubacion y
fueron trasladados a wuna unidad de
cuidados coronarios. Se retir6 el soporte
de vida activa a la mayoria de los
pacientes que permanecieron
profundamente comatosos a las 72 horas.
Los pacientes con un pronostico incierto se
sometieron a una traqueotomia y fueron
dados de alta de la unidad de cuidados
intensivos?.

2) La mediana de edad de todos los
pacientes fue de 75 afios (rango: 52-95
afios). El tamafio de la muestra fue de 30
pacientes  consecutivos con  parada
cardiaca fuera del hospital. De los cuales
16 pacientes fueron asignados a la HG y
14 al NG. Solo pacientes con asistolia o
sin pulso actividad (PEA) de presunto
origen cardiaco que los ROSC alcanzados
se incluyeron en este ensayo de viabilidad,
con temperatura timpanica, méas de 30 ° C
al ingreso en la sala de emergencias. Los
pacientes fueron aleatoriamente
aleatoriamente en dos grupos; el grupo de
hipotermia (HG) y el grupo normotérmico
(NG). La intervencion realizada en este
estudio es uso de un dispositivo de casco
Frigicap®, que contiene una solucion de
glicerol acuoso, se coloco alrededor de la
cabeza y el cuello para inducir hipotermia
leve, Antes de la aplicacidén en pacientes
con HG, el casco dispositivo se mantuvo
en un refrigerador para mantener su
temperatura alrededor de -4 ° C. La cabeza
del paciente era protegido por una tapa de
papel quirdrgico situada debajo del casco,
y el casco se cambid cada hora para
mantener la temperatura lo mas baja
posible. No adicional dispositivo o técnica
para reducir la temperatura se utilizo.

Se us6 un termometro de contacto doble
desechable seguir la temperatura del casco
y el cuero cabelludo temperatura del
paciente Una vez que la temperatura de la
vejiga de 34 ° C, o si el tiempo de estudio
se extendio para mas de 4 h, el estudio se
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completd y el paciente estaba permitido
calentar espontaneamente durante las
proximas 8 h. En el NG, los pacientes
hipotérmicos iniciales eran recalentado
pasivamente Una temperatura superior a
38 ° C era tratado activamente con
paracetamol por via intravenosa. Lo
segundo anélisis de laboratorio se realizd
después de 4 h. EIl protocolo de atencion
posterior a la reanimacion fue el mismo
que para el HG, asimismo la duracion de
la intervencion fue 102 (rango: 72-150
min) 'y 99 min (61-138 min),
respectivamente en HG y NG¥.

3) Todos los pacientes 18 afios de edad,
independientemente de la inicial cardiaca
ritmo se incluyeron si es hora de regresar
de forma espontanea la circulacion
(ROSC) excedi6 los 9 minutos y la
conciencia se mantuvo reducido (Glasgow
Coma Escala < '5), por otro lado el tamafio
de la muestra fue 37 pacientes de los
cuales para el grupo de hipotermia (19
pacientes) y el grupo normotermia (18
pacientes); los pacientes inscritos fueron
victimas de paro cardiaco prehospitalario.
La intervencion realizada a dichos
pacientes asignados al azar al grupo de
hipotermia fue aplicacion de una infusion
rdpida de 14 °C. El acetato de Ringer
almacenado en una refrigeracion médica
caja de transporte se inici6 a una tasa de
aproximadamente 100 ml / min usando
una bolsa de presion a través de un canula
en la vena antecubital. El objetivo
nasofaringeo la temperatura se ajusté a 33
°C o alternativamente el volumen maximo
de fluido frio era 30 ml / kg. La infusion se
detuvo si el objetivo la temperatura se
alcanzé o segln el criterio del médico a
cargo. Si disminuye la temperatura debajo
de 32 °C a pesar del cese de la infusion se
observo, calentamiento externo lento con
mantas fue iniciado. En el grupo de
hipotermia, el volumen medio infundido
de fluido frio por paciente fue 2370 (500)
ml, dando como resultado una dosis media
calculada de 27 ml / kg. La duracion
media de la infusion fria fue 37 + 16
min®?,
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17.

Sintesis
cuantitativa de los
datos: Informar del
grado de
valoraciéon de la
seleccion de los
estudios y la
validez de estos.
Se debe presentar
un resumen de los
resultados para
cada uno de los
tratamientos 0
intervenciones
realizados para la
variable principal,
si existiese mas de

una variable
principal esto debe
realizarse para

cada una de ellas.
Dentro de los
resultados es
importante

entregar cada uno
de los datos
necesarios para

calcular la
magnitud del
efecto e IC del
analisis por
intencion de tratar
(tablas

tetracoricas,
promedios y sus
desviaciones
estandar, etc.).

Los siguientes eventos adversos se
informaron en todos los ECA: neumonia,
edema pulmonar, hemorragia, necesidad
de transfusiones de plaquetas, sepsis,
arritmia, recurrencia de CA, insuficiencia
renal u oliguria, hemodialisis, pancreatitis
y convulsiones. Sin embargo, no hubo
diferencias significativas en los eventos
adversos informados entre la hipotermia y
la normotermia

Discusién

18.

En este item se
describen todos los
hallazgos

relevantes, se
valoran las
inferencias clinicas
de estos hallazgos,
en funcién de la
validez interna vy

externa del
estudio. Los
resultados se

En todos los ensayos, se incluyeron un
total de 417 pacientes que fueron
resucitados con éxito de CA. El
metanalisis demostro que la hipotermia
leve terapéutica mejord6 la funcidn
neurologica y la supervivencia hasta el alta
hospitalaria en comparacion con la
normotermia. Algunos ensayos clinicos en
China también mostraron que la
hipotermia leve terapéutica mejord la
funcion neuroldgica y el prondstico a largo
plazo en pacientes resucitados con éxito de
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deben interpretar
teniendo en cuenta
la totalidad de la
evidencia

disponible. Se
deben describir los
potenciales sesgos
del proceso de
revision,  discutir
estrategias  para

evitarlos, y
finalmente sugerir
areas de

investigacion
futura para el tema
estudiado.

CA. Sin embargo, hubo una escasez de
ECA de alta calidad. En la actualidad,
existe una discusion sobre el inicio de la
hipotermia leve terapéutica y la duracion
de la hipotermia. Bernard y otros
encontraron que el inicio temprano de
enfriamiento rapido, preferiblemente en el
campo poco después del ROSC, podria
obtener los maximos beneficios tanto en el
resultado neurolégico como en la
supervivencia. Otros dos  estudios
interesantes demostraron que la hipotermia
terapéutica leve podria mejorar los
resultados neurolégicos y la supervivencia
en pacientes después de la FV
extrahospitalaria, aunque el inicio del
enfriamiento se retraso de 4 a 8 horas. Del
mismo modo, es muy importante para la
duracion de la hipotermia. Cuando la
duracion del enfriamiento es demasiado
corta, la hipotermia no podria mejorar
significativamente el resultado
neuroldgico. Por el contrario, la
hipotermia a largo plazo puede causar
efectos adversos obvios. La duracion de la
hipotermia leve en todos los ensayos,
excepto uno, fue de 3, 12 y 24 horas,
respectivamente. Los resultados
combinados mostraron que la hipotermia
leve terapéutica mejoro significativamente
el resultado neuroldgico y la supervivencia
después de la RCP, pero no aumento
significativamente la incidencia de eventos
adversos. Los puntajes de Jadad de >3
entre los cuatro ensayos tuvieron tres
estudios y los puntajes de Jadad de <3
tuvieron un estudio, lo que indica que los
estudios de tres cuartos fueron de alta
calidad. Ademas, no hubo heterogeneidad
y sesgo de publicacion en todos los
ensayos. Por lo tanto, la hipotermia leve
terapéutica protege el cerebro contra el
dafio de mdltiples maneras. Los posibles
mecanismos de hipotermia terapéutica
para la neuroproteccion incluyen: 1) La
hipotermia terapéutica puede inhibir la
biosintesis, la liberacion y la absorcion de
varias catecolaminas y neurotransmisores,
especialmente glutamato y dopamina, que
conducen a dafo cerebral; 2) Puede
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preservar la barrera hematoencefalica y las
reservas de trifosfato de adenosina,
restituir la  microcirculacion cerebral
después de la isquemia, disminuir la
presion intracraneal y aumentar el flujo
sanguineo cerebral cerebral; 3) También
puede reducir la cantidad de muerte celular
en ciertas regiones del cerebro. Aunque la
hipotermia terapéutica leve beneficia a los
pacientes con CA, los eventos adversos
causados por la hipotermia leve no deben
descuidarse. Los eventos adversos
informados en todos los ensayos
incluyeron neumonia, edema pulmonar,
hemorragia, necesidad de transfusiones de
plaquetas, sepsis, arritmia, recurrencia de
CA, insuficiencia renal u oliguria,
hemodidlisis, pancreatitis y convulsiones.
Pero no hubo diferencias significativas en
los eventos adversos entre la hipotermia y
la normotermia. Por lo tanto, la hipotermia
terapéutica leve es segura y beneficiosa
para los pacientes con CA y deberia ser
ampliamente popularizada en la préctica
clinica, especialmente en China en el
futuro.

Sin embargo, el estudio también adolece
de varias limitaciones, incluida la
heterogeneidad clinica y metodoldgica, y
menos ensayos Y casos. En cuatro ECA se
incluyen  diferentes  poblaciones de
pacientes, incluida la etiologia, el contexto
y el primer ritmo cardiaco registrado. El
tiempo desde el inicio del enfriamiento
hasta la temperatura objetivo es muy
diferente. Por fin, la temperatura objetivo
y la duracién de la hipotermia son
diferentes. Por lo tanto, se deben requerir
estudios de alta calidad y casos adecuados
para evaluar mejor el efecto de la
hipotermia leve terapéutica en un
subgrupo como el ritmo sin desfibrilacion,
la CA hospitalaria, etc. Otra posible
limitacion de este metanalisis es que el
namero de ensayos y el tamafio del estudio
pueden haber sido inadecuado. Predijimos
que la tasa de supervivencia del alta
hospitalaria en el grupo de normotermia
fue del 30%. Para una potencia de 0.80 (o
= 0.05), En conclusion, sobre la base de
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los hallazgos de cuatro ECA, la hipotermia
leve terapéutica mejor6 la funcidn
neuroldgica y la supervivencia hasta el alta
hospitalaria en pacientes que resucitaron
con éxito de CA. No hubo diferencias
significativas en los eventos adversos
informados entre la hipotermia y la
normotermia. Por lo tanto, la hipotermia
terapéutica leve es segura y beneficiosa
para los pacientes con AC.




