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RESUMO 

 

A formação de edema cerebral maligno após acidente vascular cerebral 

isquêmico (AVCI) é comumente encontrado em pacientes com isquemia de território 

de artéria cerebral média (ACM). As alta taxas de mortalidade, cerca de 80%,  e 

desenvolvimento de sequelas graves encontrada nestes pacientes determina maior 

vigilância neurológica. O melhor tratamento em casos de isquemia extensa de 

território de ACM e formação de edema seria hemicraniectomia descompressiva. 

Para melhora avaliar os parâmetros preditores de evolução de edema em pacientes 

portadores de isquemia de ACM foi elaborado um estudo retrospectivo de pacientes 

internados na Unidade de Recuperação Neurológica e Cardiológica (URNC) do 

Hospital Espanhol, Salvador, Bahia, Brasil no período de Janeiro de 2007 a dezembro 

de 2010. 

Foram avaliados os prontuários de 155 pacientes com diagnostico de AVCI no 

território da ACM com idade de 69.4 +/- 14.7 anos, sendo 51,0% homens. Somente 

18 (11,6%) pacientes evoluíram com ECM, incluindo 10 (55%) pacientes  tratados 

com hemicraniectomia descompressiva. O parâmetros preditores invariáveis de ECM 

foram: National Institute of Health Stroke Scale (NIHSS), fibrilação atrial (FA), 

vômitos no início dos sintomas,  temperatura axilar , escala de coma de Glasgow, 

pressão arterial diastólica (PAD) e grau de queda da pressão arterial sistólica (PAS) 

em 10% nas primeiras 24h da admissão no Hospital. Os preditores independentes 

significativos de ECM foram os valores de NIHSS na admissão (OR= 1,17 para cada 

ponto; IC 95% = 1,0 a 1,3; p= 0,023), queda da PAS de 10% nas primeiras 24 horas 

(OR= 1,09 para cada 10% de queda; IC 95% = 1,0 a 1,2; p= 0,014), temperatura 
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máxima nas primeiras 24h (OR= 4,63 para cada aumento de 1°C; IC 95% = 1,0 a 

20,8; p= 0,044) e história de fibrilação atrial (OR= 8,12; IC 95% 1,3 a 49,6, p= 

0,023). 

Dado que os pacientes com isquemia de ACM podem potencialmente 

evoluir para ECM, alguns dados na admissão destes pacientes poderiam 

corroborar no diagnóstico precoce da doença. A pontuação do NIHSS, queda na 

PAS e aumento da temperatura associado a exames de imagem podem ajudar na 

avaliação de pacientes propensos a complicação neurológica.  A influência do 

controle da pressão arterial na admissão, história de fibrilação atrial, pontuação 

do NIHSS e temperatura para evitar o ECM em pacientes internados com AVCI 

devem ser melhor explorada. 
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II. OBJETIVOS 

 

1. Objetivo geral: 

Avaliar os Fatores preditivos de edema cerebral maligno (ECM) em pacientes 

adultos internados em unidade de tratamento intensivo (UTI) com quadro de acidente 

vascular cerebral isquêmico (AVCI). 

 

2. Objetivos específicos: 

a- Determinar a incidência de ECM em UTI; 

b- Discriminar quais variáveis apresentam maior correspondência 

estatística ao aparecimento de ECM; 

c- Avaliar o prognóstico funcional dos pacientes submetidos a 

craniectomia descompressiva pela escala de Rankin. 
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III. INTRODUÇÃO 

 

O acidente vascular cerebral (AVC) é a primeira causa de morte em adultos no 

Brasil, sendo a maior responsável em causar lesões cerebrais graves e ocasiona 

aparecimento de sequelas neurológicas indesejáveis. 

  Como consequência pode-se verificar o impacto na economia fazendo 

aumentar os gastos tanto a nível familiar como governamental na condução destes 

pacientes.  

O AVC pode ser de dois tipos: isquêmico (87%) ou hemorrágico (13%). 

Grande parte dos AVC’s estão relacionados ao acometimento da artéria cerebral 

média (ACM). Comprometimento de mais de metade do território da ACM é um fator 

de prognóstico desfavorável, levando ao aparecimento de sequelas graves ou 

evoluindo para óbito em cerca de 80% dos casos. (Schwab & Hacke, 2003) A 

formação de edema cerebral na área acometida leva a herniação precoce em cerca de 

80% dos casos não tratados. (Berrouschot, Sterker, Bettin, Köster, & Schneider, 1998)  

Alguns fatores demonstram repercussão no prognóstico destes pacientes, 

como piora do quadro neurológico no momento do AVC, hemisfério dominante 

acometido, idade do paciente e tempo de evolução do AVC até o tratamento cirúrgico. 

(Arac, Blanchard, Lee, & Steinberg, 2009)(de Carvalho et al., 2011) 

A criação de centros especializados no atendimento aos pacientes com AVC 

pode atuar na redução na incidência da doença pela prevenção de fatores 

predisponentes; e  na melhora no tratamento hospitalar, reduzindo a evolução 

desfavorável causadora de sequelas cerebrais graves. (Brainin, Bornstein, Boysen, & 

Demarin, 2000)   
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Para demonstrarmos os fatores diretamente relacionados ao agravamento dos 

pacientes com lesão isquêmica de ACM foi elaborado um estudo retrospectivo em 

pacientes internados com diagnóstico de AVCI na Unidade de Recuperação 

Neurológica e Cardiológica (URNC) do Hospital Espanhol, Salvador, Brasil.  
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IV. REVISÃO DE LITERATURA  

 

IV.1 EPIDEMIOLOGIA 

O AVC ainda tem mostrado dados preocupantes em relação a sua mortalidade. 

Segundo dados é esperado que a cada minuto uma pessoa morra de AVC e que a cada 

40 segundos uma pessoa no Estados Unidos da América (EUA) tenha um diagnóstico 

de AVC. (Roger et al., 2011) 

No Brasil as doenças cardiovasculares são as principais causas de mortalidade 

na população segundo dados do DATASUS no período de 2009 correspondendo a 

31,25% de todas as causas. As doenças cerebrovasculares são responsáveis por 31% 

entres as causas cardiovasculares no mesmo período. 

http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabcgi.exe?idb2010/c04.def 

http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabcgi.exe?idb2010/c08.def 

A mortalidade por AVC em americanos continua sendo a terceira causa de 

mortalidade mas com redução na sua incidência de 60,9 para 42,2 milhões/ano. 

(STATISTICS, 2011) 

Segundo dados da organização mundial de saúde (OMS) as causas 

cardiovasculares também são responsáveis pela maior taxa de mortalidade no período 

de 2008,  sendo que as doenças cerebrovasculares ocupam o segundo lugar com 

10,8% do total. 

De 1998 a 2008 a incidência tem reduzido em 34,8% a  taxa de mortalidade em países 

industrializados. (Roger et al., 2011) 

Um dos motivos de maior preocupação de todos os países refere-se aos custos 

elevados com o cuidado de pacientes que tiveram AVC e que necessitaram de 

http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabcgi.exe?idb2010/c04.def
http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabcgi.exe?idb2010/c08.def
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acompanhamento hospitalar e domiciliar por tempo prolongado, onerando o Estado e 

reduzindo a renda familiar. (Balak & Elmaci, 2007) Os custos estimados nos EUA 

seria de cerca de 34 bilhões de dólares.(ROGER et al., 2011)  

O AVCI (85%) ocorre em maior proporção que o AVCH (15%). Os êmbolos 

de causa cardiogênica são os mais comumente encontrados (20-30%). Fatores 

cardiogênicos como fibrilação atrial (FA), infarto agudo do miocárdio (IAM), 

estenose mitral, forame oval patente (FOP) são as mais comumente relacionados. 

(ADAMS, HAROLD P et al., 2007) A lista de fatores relacionados com evolução 

para AVCI de acordo com base da literatura estão listados na FIGURA.1. 

A evolução para edema cerebral maligno (ECM) ocorre em 15 a 20% dos 

casos de infarto de ACM. Alguns estudos demonstram acometimento de 41% de 

ramos profundos de ACM e cerca de 34% acometem ramos mais terminais quase 

corticais, sendo a evolução para ECM mais comum no acometimento proximal da 

ACM.  
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FIGURA. 1: Fatores de risco associados ao desenvolvimento de acidente vascular 

encefálico isquêmico (AVCI). 

 

Bem documentados Menos documentado 


Hipertensão 


Fibrilação atrial 


Estenose de árteria carótida
 

Anemia falciforme 


Reposição hormonal 


Hipercolesterolemia 


Diabetes 


Tabagismo 


Dieta deficiente 


Sedentarismo 


Obesidade 

 Gordura abdominal 

Etilismo 

 Droga adição 


Distúrbios respiratórios do sono 


Cefaléia 


Hiperhomocisteinemia 


Hipercoagulabilidade 


Inflamação 


Infecção 


 

Fonte: (ADAMS, HAROLD P et al., 2007) 

 

 

 

 

 

 



 22 

IV.2 SEMIOLOGIA CLÍNICA DO ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL 

ISQUÊMICO (AVCI). 

O acidente vascular cerebral é um grupo de doenças cerebrovasculares de 

aparecimento repentino e com déficit neurológico imediato correlacionando com o 

território cerebral acometido. (Amarenco, Bogousslavsky, Caplan, Donnan, & 

Hennerici, 2009) 

Se ocorrer um episódio de alteração neurológica causados por isquemia 

cerebral focal, medula espinhal ou retiniana sem evidência de infarto agudo 

denominamos de ataque isquêmico transitório (AIT). Correlação com processos 

causais como idade, diabetes, área acometida, duração dos sintomas e aterosclerose 

sistêmica poderiam interferir na possibilidade de novos eventos isquêmicos.(Giles & 

Rothwell, 2009) (Easton et al., 2009) 

A definição da etiologia do AVC é crucial na escolha do tratamento de 

prevenção secundária.  A classificação TOAST ((Trial of ORG 10172 in Acute Stroke 

Treatment) tem sido usada neste intuito, contribuindo para investigação dos 

mecanismos associados ao desenvolvimento de AVC. (Kolominsky-Rabas, Weber, 

Gefeller, Neundoerfer, & Heuschmann, 2001) 

O AVC pode ser classificado de duas formas: como alteração do suprimento 

de oxigênio e glicose em determinada parte do cérebro denominando-se acidente 

vascular cerebral isquêmico (AVCI) ou ocorrer hemorragia para dentro do cérebro 

(intraparenquimatoso) ou no espaço subaracnóide (hemorragia subaracnóidea) 

denominando-se acidente vascular hemorrágico (AVCH).  

Na fase inicial do AVCI deve-se priorizar o exame neurológico minucioso e 

acompanhamento do paciente por meio de escalas neurológicas capazes de identificar 

precocemente piora clínica do paciente. (Kollmar & Schwab, 2007) Deve-se internar 
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o paciente em uma unidade de AVC ou Unidade de Terapia Intensiva (UTI). (E. S. I. 

E. Committee et al., 2003) 

As escalas mais usadas para acompanhamento de pacientes neurológicos 

podemos citar: a escala de coma de Glasgow, Escala FOUR (Full Outline of 

UnResponsiveness), Escala de AVC de Cincinnati, Escala canadense,  escala de AVC 

do National Institute of Health (NIHSS). (Brott et al., 1989) (Hills, Josephson, Lyden, 

& Johnston, 2009)(WIJDICKS et al., 2005) Muitos trabalhos correlacionam a escala 

de NIHSS como fundamental para deterioração do quadro clínico do paciente com 

AVCI. (G. J. Thomalla et al., 2003) (Weimar et al., 2005) 

 

IV.3 CONTROLE DE DADOS CLÍNICOS NAS PRIMEIRAS 24 HORAS DE 

PACIENTE COM AVCI. 

Controle da pressão arterial deve ser rigoroso, não devendo-se reduzir a 

pressão arterial neste período devido à possibilidade de comprometimento e 

ampliação da área isquêmica e finalmente piora neurológica. (Aiyagari & Gorelick, 

2009) Controle de temperatura corporal também é importante, não tolerando 

elevações maiores que 37
o
C devendo-se fazer uso de antitérmicos quando possível. 

Glicemia também é outro fator de impacto na piora do paciente neurológico com 

AVCI. (Middleton et al., 2011) 

 

IV.4 INVESTIGAÇÃO PROPEDÊUTICA DE PACIENTES INTERNADOS COM 

AVCI. 

Exames admissionais na sala de emergência ajudam na identificação da piora 

neurológica e sobretudo alertando para possíveis complicações. (Harold P Adams et 

al., 2007) FIGURA.2 
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Monitorização neurológica multimodal nestes pacientes seria de maior 

utilidade após uma eventual craniectomia para controle do edema cerebral. 

(Schneweis et al., 2001)(Smith et al., 2011) 

A tomografia computadorizada  de crânio é o método de imagem mais rápido,  

de maior disponibilidade e de baixo custo sendo possível identificar e predizer áreas 

isquêmicas em evolução ou excluir outras causas como hemorragias e tumores 

cerebrais.  Alguns achados demonstram processo cerebral expansivo em evolução 

como acometimento maiores que 50% do território de ACM, desvio horizontal  da 

glândula pineal > 4 mm e sinal hiperdenso da ACM. A TC de perfusão cerebral pode 

predizer em fases precoces, independente dos critérios clínicos ou dos escores de 

gravidade, extensão da área isquêmica no território de ACM. (Dittrich et al., 2008) 

A ressonância nuclear magnética (RNM) é o exame ideal para avaliação de 

pacientes que evoluem com lesões isquêmicas cerebrais. Pode-se evidenciar 

facilmente o diagnóstico de AVCI nas primeiras horas do evento sendo um método 

eficaz para determinar o tratamento trombolítico. (Abboud & Amarenco, 2004) (G. 

Thomalla et al., 2010) (Schellinger et al., 2007) 

Novas técnicas de RNM tem sido empregadas no intuito de avaliar 

precocemente áreas isquêmicas em evolução como definir pacientes com potencial 

para evoluir para ECM. (Kollmar & Schwab, 2007) As técnicas mais utilizadas são: a 

imagem ponderada na difusão (DWI), a imagem ponderada na perfusão (PWI) e o 

coeficiente de difusão aparente (ADC). 

A DWI revela áreas de lesão neuronal definitiva ou área de “core” e a PWI 

mostra áreas de redução do fluxo sanguíneo cerebral próximo da área de core. A 

diferença entre as regiões mostradas na DWI e PWI revela a área de penumbra na 
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qual ocorre redução do fluxo sanguíneo cerebral e pode ser recuperada no 

acompanhamento dos pacientes. (Hypoxia, 2009)(W.-D. Heiss, 2011) 

O ADC possibilita o diagnóstico precoce de lesões isquêmicas devido à 

restrição à difusão das moléculas de água no local de injúria. Desta maneira imagens 

com lesões maiores do que 82 ml na DWI nas primeiras 6 horas correlacionam-se 

com aparecimento de ECM em infartos da ACM. (G. J. Thomalla et al., 2003) 

Porém, a ressonância magnética tem como desvantagens a impossibilidade de 

execução em pacientes com próteses metálicas, portadores de marca-passo cardíaco, 

derivações ventriculares peritoniais (DVP) valvuladas e também naqueles pacientes 

com quadro de agitação com contraindicações para sedação, além de ser um exame de 

custo mais elevado em relação à TC. 

Outros exames são necessários para diagnóstico etiológico e também para 

diagnóstico diferencial durante a internação do paciente como ecocardiograma (ECO) 

com Doppler a cores, Doppler de carótidas e vasos vertebrais, Doppler trasncraniano 

(DTC), angiotomografia ou angioressonância de vasos cervicais e intracranianos e 

imagens como tomografia por emissão de pósitrons (PET - pósitron emisson 

tomography). (Brunser et al., 2009) (Christian Dohmen et al., 2003)(H P Adams et al., 

1994) (Kilpatrick et al., 2001) 

 

IV.5 TERRITÓRIO DA ARTERIA CEREBRAL MÉDIA (ACM) 

O AVCI leva ao acometimento de algum território cerebral pela falta de fluxo 

sanguíneo na região cerebral afetada. Em decorrência disso aparecem sintomas 

específicos dependendo da área afetada como alteração de força (paresia), alteração 

de memória, da fala, coma ou até mesmo evoluindo para o óbito.  
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O acometimento, da artéria carótida interna (tronco) ou de ramos proximais  

da ACM, leva a hipoperfusão do hemisfério cerebral correspondente, geralmente 

acometendo mais de um terço deste hemisfério cerebral.  

A artéria cerebral média faz parte da formação do polígono de Willis, sendo o 

vaso de maior alcance dentro do cérebro. A artéria cerebral média é dividida em 

quatro partes: o segmento M1, horizontal, estendendo-se da artéria carótida interna até 

a fossa lateral de Silvius; o segmento M2, insular, localizado entre a junção  da 

bifurcação e a superfície da ínsula (na parte superior da fissura Silviana); o segmento 

M3, opercular, ramo localizado na fissura Silviana, e o segmento M4, segmento 

cortical, refere-se aos ramos da superfície do córtex.  

Percorre desta maneira quase todo o hemisfério cerebral exceto o giro 

temporal inferior, a região anterior do lobo frontal e percorre entre os núcleos da base 

e a cápsula interna anterior e posterior.   

Grande parte dos eventos isquêmicos cerebrais apresentam comprometimento 

de alguma parte do território de ACM, isso vai depender do tipo, tamanho e local 

proveniente dos êmbolos.  

Os sintomas relacionados ao acometimento da ACM são vastos e referem ao 

local acometido. Sintomas contralaterais de perda de força geralmente em face, 

membro superior e pouco em membro inferior, alterações de linguagem 

correspondem ao acometimento do hemisfério esquerdo (área de Broca) e 

heminegligência em hemisfério direito, além da perda homônima do campo visual.  

(Pendlebury, Giles, & Rothwell, 2009) 
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IV.6 FISIOPATOLOGIA DO EDEMA CEREBRAL 

 A falta de autoregulação cerebral nas primeiras horas e a incapacidade de 

fluxo rápido de sangue por vasos colaterais, principalmente nos casos de 

comprometimento do tronco, faz reduzir o fluxo de sangue aos neurônios em sua fase 

inicial.  

O mecanismo de morte neuronal é complexo e envolve vários mecanismos 

como rompimento da barreira hemato-encefálica, redução da produção de energia 

para célula (ATP), alteração da homeostase dos íons celulares, formação de acidose, 

excitotoxicidade, toxidade mediada por radicais livres,  produção de metabólitos do 

ácido aracdônico, apoptose mediada por citocinas, ativação de células da glia e 

infiltração de leucócitos. (Annunziato, 2010)(Kaste & Castillo, 2006) 

Após a morte neuronal ocorre formação de edema cerebral. Existe formação 

de edema vasogênico e citotóxico de acordo com a evolução da isquemia. (Gerriets et 

al., 2009) Durante o processo de morte neuronal ocorre formação de edema com 

redução do fluxo sanguíneo local a menos de 20ml/100mg/min sendo relacionado 

como área de penumbra. (W.-D. Heiss, 2011)(JOVIN et al., 2003) Este edema pode 

ocorrer de 3 a 7 dias após um evento isquêmico cerebral, em casos de IACM este 

edema pode se agravar em até 48 h, sua gravidade vai depender do território cerebral 

acometido. (Christian Dohmen et al., 2003)(Yu et al., 2009) 

O aumento do volume intracraniano em decorrência ao aparecimento de 

edema cerebral favorece ao aumento da pressão intracraniana. Este aumento de forma 

rápida leva a hipertensão intracraniana (HIC) com descontrole da pressão de perfusão 

cerebral (PPC).  (Ng & Nimmannitya, 1970)  

Uma resposta fisiológica de autoregulação a esta agressão vai ser 

desencadeada pelo organismo levando a um mecanismo de resposta vasoconstrictora 
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com elevação da pressão arterial no intuito de manter uma pressão de perfusão 

cerebral (PPC) adequada. (Sare, Ali, Shuaib, & Bath, 2009)(Mistri, Robinson, & 

Potter, 2006) Isto pode ser definido por uma equação dado que PPC é igual a pressão 

arterial média (PAM) menos a PIC (PPC = PAM – PIC). (Huttner & Schwab, 

2009)(Rangel-Castilla, Rangel-Castillo, Gopinath, & Robertson, 2008) 

O aumento de volume intracraniano pode ser equilibrado até certo tempo, isso 

vai depender da complacência do cérebro, do controle cerebral de produção de líquor 

e do controle vasomotor provocado pelo aumento da PIC. (RANGEL-CASTILLA et 

al., 2008) Em monitorização de pressão intracraniana (PIC) pode-se verificar 

acentuação da curva P2 da PIC. (Ayata & Ropper, 2002) 

Em casos de perda da autoregulação, a hipertensão intracraniana (valores 

maiores que 20 mmHg) vai favorecer a deslocamento da massa encefálica para áreas 

de menor pressão favorecendo a herniação do cérebro e óbito. Os mecanismos de 

autoregulação cerebral em casos de lesão cerebral extensa, não são rapidamente 

controlados como demanda a hipótese Monro-Kelie. (Treadwell & Thanvi, 

2010)(Tsuchidate, He, Smith, & Siesjö, 1997) 

Alguns pacientes apresentam anisocoria no exame clínico mesmo sem 

correlação com  aparecimento de HIC nestes pacientes. (Poca et al., 2010) Isso denota 

evolução clínica desfavorável e associado com valor preditivo negativo de piora 

neurológica.  

Em pacientes idosos, a involução do encéfalo poderia ser um fator de proteção 

em casos de elevação rápida da PIC evitando a formação rápida de ECM. 

Devido ao rápido avanço da lesão e os resultados desfavoráveis na maioria dos 

casos denominou-se este acometimento como edema cerebral maligno (ECM) nos 

casos de  infarto de ACM. (Ayata & Ropper, 2002) 
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IV.7 TRATAMENTO DO EDEMA CEREBRAL MALIGNO 

 

A única possibilidade encontrada até o momento de demonstrar melhor 

prognóstico para pacientes que tiveram ECM em consequência de  infarto da ACM 

seria a realização de hemicraniectomia descompressiva. (Walcott et al., 2011) 

(Elwatidy, 2006) Craniectomia descompressiva é um método neurocirúrgico antigo na 

qual retira-se um "flap”  de tábua óssea do crânio na tentativa de descomprimir o 

cérebro levando a redução da PIC. (Jüttler, Schellinger, et al., 2007) Essa retirada 

deve ser ampla (maior que 12 cm de diâmetro), na qual tornaria uma cavidade fechada 

em uma cavidade aberta. (Eghwrudjakpor & Allison, 2010) 

As tentativas de controle clínico mesmo com monitorização multimodal em 

UTI não foram eficazes em redução da mortalidade destes pacientes. (Yang et al., 

2005) Tentativa de trombólise no período de 6h de ACM também não mostrou 

resultado satisfatório com mortalidade acima do previsto. (Ogawa et al., 2007)  

Os três estudos europeus, DECIMAL (decompressive craniectomy in 

malignant middle cerebral artery infarcts) , DESTINY (decompressive surgery for the 

treatment of malignant infarction of the middle cerebral artery) e HAMLET 

(hemicraniectomy after middle cerebral artery infarction with life-threatening edema 

trial), propuseram que uma abordagem rápida nas primeiras 48 horas do AVCI 

mostrariam melhor sobrevida dos pacientes com menor numero de sequelas graves. 

(Jüttler, Schwab, et al., 2007)(Köhrmann & Schwab, 2009)(Staykov & Gupta, 

2011)(Vahedi, Vicaut, et al., 2007)(Vahedi, Hofmeijer, et al., 2007) 

Como critério para inclusão para cirurgia de urgência seria idade < 60 anos, 

NIHSS > 15 para hemisfério direito e > 20 para hemisfério esquerdo, sinal na TC de 
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crânio de acometimento maior que 50% de território de ACM ou volume do infarto > 

145 cm
3 

na ressonância magnética e não ultrapassar mais de 48h do ictus. (Arnaout, 

Aoun, Batjer, & Bendok, 2011)(Kasner et al., 2001) 

A craniectomia descompressiva para pacientes acima de 60 anos também tem 

mostrado bons resultados. Entretanto, devido a involução cortical e com 

complacência aumentada nestes pacientes o edema cerebral seria melhor tolerado. 

(Jüttler et al., 2011)  

Hipotermia de pacientes com ECM em consequência de  infarto da ACM tem 

sido um método promissor no tratamento desta lesão. (Hofmeijer, van der Worp, & 

Kappelle, 2003) Associado ao tratamento de craniectomia descompressiva parece 

mostrar melhor prognóstico dos pacientes e reduz o desenvolvimento de sequelas 

mais graves, mas ainda é considerado experimental. (Kaste & Castillo, 2006) 

(Hypoxia, 2009) 

O aparecimento de sequelas após AVCI gera taxas preocupantes de morbidade 

e mortalidade. A necessidade de acompanhamento contínuo e especializado destes 

pacientes nas fases aguda ou após a internação hospitalar vai favorecer ao rápido 

restabelecimento com retorno as suas atividades habituais e redução de aparecimento 

de sequelas graves e redução da morbimortalidade. (Duncan et al., 2005) 

A possibilidade de aparecimento de sequelas após a craniectomia 

descompressiva é difícil de estimar. Algumas possibilidades associadas ao 

aparecimento de sequelas incluem a idade do paciente, extensão do infarto e tempo 

decorrente até o procedimento cirúrgico. (Geoffrey A Donnan & Davis, 2003) A 

decisão cirúrgica deve ser colocada e decidida junto com a família do paciente. 

(Kiphuth, Köhrmann, Lichy, Schwab, & Huttner, 2010)(Khan & Kamal, 2010) 
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V. CASUÍSTICA, MATERIAIS E MÉTODOS 

 

Foi realizado um estudo retrospectivos de dados de prontuário de pacientes 

internados com diagnóstico de acidente vascular cerebral isquêmico (AVCI) na 

Unidade de Recuperação Neurológica e Cardiológica (URNC) do Hospital Espanhol, 

Salvador, Bahia, Brasil no período de janeiro de 2007 a dezembro de 2010.  

O procedimento de coleta de dados foram por intermédio de ficha previamente 

elaborada e realizada por pessoal treinado e habilitado. ANEXO.1 As normas de 

realização de trabalhos com prontuários foram respeitadas com o termo de 

confidencialidade. (CONEP, 2011) (ANEXO.2) 

Os dados recuperados nos prontuários dos pacientes foram: 

A. Dados demográficos como idade e sexo, raça; 

B. Informações sobre tempo de evolução do AVC até a internação na URNC; 

C. Antecedentes pessoais como história de hipertensão arterial sistêmica (HAS), 

diabetes mellitus (DM), tabagismo, hipercolesterolemia, uso de antilipêmicos, 

uso de antiagregantes plaquetários e doenças cardiovasculares (fibrilação atrial 

doença de Chagas, doença coronariana); 

D. Avaliação de dados clínicos como PAS, PAD; grau de queda da PAS nas 

primeiras 24 horas definido pela formula:  

Grau de queda da PAS(%)= 100 x (PAS da admissão – PAS mínima das 24 

horas)/PAS da admissão; 

E. Identificação do território cerebral acometido por método de imagem; 

F. Exames laboratoriais e de imagem realizados na internação do paciente. 

(FIGURA.2); 
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G. Classificação de escores de gravidade como escala de coma de Glasgow e 

NIHSS na admissão; 

H. Complicações durante a internação; 

I. Avaliação de prognóstico pelas escalas de Rankin e Barthel. 

O projeto foi analisado e aprovado segundo orientações do Conselho Nacional de 

Ética e Pesquisa (CONEP) ligado ao Conselho Nacional de Saúde (CNS) do 

Ministério da Saúde do governo brasileiro.(MARQUES FILHO, 2007) (ANEXO.3), 

(ANEXO.4) e (ANEXO 5).  

http://portal2.saude.gov.br/sisnep/extrato_projeto.cfm?CODIGO=364455 

Também submetido e aprovado pelo comitê de ética e pesquisa (CEP) do 

Hospital Espanhol. (Anexo.4)(Anexo5) 

Os pacientes que após internação na UTI demonstraram piora do quadro 

neurológico com queda na escala de coma de Glasgow, piora do NIHSS e 

apresentavam acometimento maior que 50% do território de ACM foram classificados 

como portadores de ECM. (AMINMANSOUR et al., 2010) Estes pacientes foram 

submetidos a craniectomia descompressiva se identificados até 24h de evolução dos 

sintomas. (FIOROT JR et al., 2008) Em caso de contraindicação do procedimento 

cirúrgico, os pacientes foram monitorizados e acompanhados na URNC e depois 

avaliado o desfecho destes pacientes. A amostragem de pacientes com ECM foi 

utilizada como padrão para comparação com outras variáveis. 

Foram excluídos do estudo os casos internados com ataque isquêmico 

transitório (AIT), pacientes que tinham diagnóstico de AVCI antes da internação no 

período selecionado de coleta dos dados,  pacientes que apresentaram isquemia em 

região de circulação posterior. 

http://portal2.saude.gov.br/sisnep/extrato_projeto.cfm?CODIGO=364455
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Os pacientes quando receberam alta da UTI foram classificados segundo o 

grau de dependência e sequela pela escala de Rankin modificada (ERm) que varia de 

0 a 6 sendo 0 bom prognósticos e 5 pior prognóstico e 6 considerado óbito como 

desfecho final. Após três meses de internação todos os pacientes que receberam alta 

hospitalar foram contactados por telefone por pessoa treinada e averiguado pelo 

paciente ou pelo cuidador sobre o grau de incapacidade pela ERm e escala de Barthel.  
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FIGURA. 2 : Exames diagnósticos realizados na fase inicial do acidente vascular 

encefálico isquêmico (AVCI). 

 

Exames  

1. Tomografia computadorizada de crânio  

2. Eletrocardiografia (ECG) e Radiografia de tórax 

3. Exames laboratoriais 

Hemograma, TTPa, TP e INR 

Dosagem de eletrólitos (Na, K, Ca, P, Mg) 

Glicemia 

Sumário de urina 

Gasometria arterial 

Provas de função renal e hepática 

4. Doppler transcraniano e de carótidas 

5. Punção lombar se afastar pela TC hemorragia ou sinal de HIC 

6. Eletroencefalografia (EEG) 

7. Ressonância nuclear magnética (RNM) 

8. Ecocardiografia com doppler a cores bidimensional ou ecotransesofágico (nos 

casos suspeitos de embolia cardíaca) 

TC: tomografia computadorizada;  HIC: hipertensão intracraniana 
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V.1 ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 

Os dados foram analisados utilizando-se o software Statistical Package for the 

Social Sciences (SPSS) versão N° 20 para Mac (SPSS Inc). 

http://www.14.software.ibm.com 

As variáveis categóricas foram inseridas  de acordo com a frequência absoluta e 

frequência relativa. As variáveis continuas foram apresentadas com média ± desvio 

padrão.  

As variáveis categóricas foram cruzadas em tabelas utilizando como base 

principal de comparação o método de qui-quadrado pelo método de Pearson e exato 

de Fisher  para avaliação dos fatores de risco. Foram considerados como 

estatisticamente significativos valores de  p < 0,05. A variável dependente do estudo 

utilizada para comparação foi a presença de ECM. As variáveis contínuas estudadas 

foram classificadas quanto à distribuição normal pelo teste de Kolmogorov-Smirnov e 

depois analisados pelo teste t de Student ou Mann-Whitney, conforme apropriado. 

O dados que apresentaram significância estatística na análise univariada foram 

incluídos na análise multivariada por um modelo de regressão logística pelo método 

de retroceder condicional.  O intervalo de confiança de 95% (IC 95%) e odds ration 

(OR) foram calculados para dados significativos estatisticamente e colocados como 

fatores de riscos importantes para desenvolvimento de ECM. 

 

 

 

http://www.14.software.ibm.com/
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VI. RESULTADOS 

 

Após levantamento dos dados foram coletados 364 pacientes que deram 

entrada na URNC do Hospital Espanhol no período de janeiro de 2007 a dezembro de 

2010 com suspeita de AVC isquêmico nas primeiras 48 horas de instalação dos 

sintomas.  Foram excluídos 144 pacientes com quadro de AIT e história pregressa de 

AVCI e 68 pacientes com AVCI de circulação posterior. 

Foram analisados dados de prontuário de 155 pacientes com AVCI de 

circulação anterior sendo 76 (49,0%) mulheres e 79 (51,0%) homens com média de 

idade 69,4 ± 14,7 anos com idade variando de mínimo de 27 e máximo de 99 anos 

Segundo classificação de etnias foram encontrados um proporção de 71 (45,8%) 

indivíduos brancos, 48 (31%) mulatos, 23 (14,8%) negros e 13 (8,4%) indivíduos não 

tiveram sua cor identificada.  

A instalação de AVCI nestes pacientes ocorreu de forma súbita em todos os 

casos, somente 2 (0.6%) pacientes apresentaram déficit ao acordar. Na admissão na 

UTI relataram sintomas de cefaleia em 11 (7,1%) pacientes e vômitos em 5 (3,2%) 

pacientes. Os dados clínicos relacionados estão sumarizados na TABELA 2. 

A classificação dos indivíduos segundo os critérios de TOAST foram na sua 

maioria cardioembólicos em 46 (29,7%) dos casos seguido de aterosclerose de 

pequenas e grandes artérias em  28 (18,1%) e 20 (12,9%) casos respectivamente. 

Alteração do nível de consciência foi medido pela escala de coma de Glasgow 

com média de 13,0 ± 2,6 variando de 3 a 15. A avaliação do déficit foi medida pelo 

NIHSS com média de 9,9 ± 2,6 variando de 0 a 34. 
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A PAS de internação dos pacientes foi com média de 151,9 ± 26,9 mmHg com 

variação de 96 a 222 mmHg e a PAD  foi de 85,7 ± 18,2 mmHg variando de 19 a 157 

mmHg. A glicemia da admissão foi em média 171,3 ± 76,9 mg/dl, variando de 68 a 

476 mg/dl. A temperatura axilar média encontrada foi de 36,8 ± 0,6 °C variando de 

35,2 a 38,7 °C. 

Todos os pacientes foram submetidos a TC de crânio para avaliação do 

encéfalo. Nos quadros clínicos estáveis foram realizados uma RM de crânio em 75 

(48,4%) pacientes. Uma dificuldade encontrada neste estudo foi a perda de imagens 

realizadas no período estudado, somente tendo acesso aos laudos realizados pela 

equipe de radiodiagnóstico do Hospital Espanhol. 

Em caso de atendimento precoce com chegada ao Hospital até cerca de 6 

horas de evolução do AVCI, 17 (11%) pacientes foram classificados aptos a 

receberem a trombólise intravenosa ou intra-arterial. (LANSBERG et al., 2009) 

Somente 2 (1,3%) pacientes com evolução para ECM foram submetidos a trombólise 

com ativador de plasminogênio tecidual recombinante (rtPA). 

Todos os pacientes foram acompanhados na UTI do Hospital sendo verificado 

utilização nas primeiras 24 horas da admissão: antiagregante plaquetário em 128 

(82,6%) pacientes, insulina em 7 (4,5%) pacientes, heparina de baixo peso molecular 

(HBPM) em 145 (93,5%) pacientes, uso de drogas vasoativas em 11 (7,1%) pacientes 

e anti-hipertensivos em 51 (32,9%) pacientes. 

A evolução com ECM foi verificada em 18 (11,8%) pacientes, sendo que 10 

(55,5%) pacientes foram submetidos a craniectomia descompressiva. Da amostra de 

18 pacientes com ECM, a idade média foi 64 ± 15 anos, variando de 32 a 87 anos. A 

mediana da pontuação na escala do NIHSS foi 20 nos pacientes submetidos a 

craniectomia vs. 15 naqueles não submetidos ao procedimento, p=0,460; a idade dos 

pacientes submetidos à craniectomia foi menor (mediana 58,5 vs 73.5 anos, p=0,021). 
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Somente cinco pacientes apresentavam idade inferior a 60 anos e todos estes 

foram submetidos a craniectomia descompressiva.  A evolução para óbito ocorreu em 

50% dos pacientes, sendo idêntica quando comparando aqueles submetidos ou não à 

craniectomia descompressiva.  Após 3 meses, o desfecho funcional dos pacientes 

submetidos à craniectomia não diferiu daqueles não submetidos à craniectomia 

(índice de Barthel mediano 32,5 vs. 0; e escala de Rankin mediana 5 vs. 3, p=NS para 

todas as comparações). 

A evolução de ECM foi correlacionada com as variáveis do estudo e 

apresentados nas TABELAS 1 e 2.  As variáveis associadas de forma significativa 

com evolução para ECM nas análises univariadas foram pontuação nas escalas de 

NIHSS e Glasgow, temperatura máxima nas primeiras 24 horas, queda da PAS nas 

primeiras 24 horas, passado de fibrilação atrial e presença de vômitos no início dos 

sintomas. 

Os pacientes tiveram um tempo de internação média de 21,8 ± 31,4 dias 

variando de 1 a 260 dias no hospital. O Rankin de alta foi na  média de 3,2 ± 2,1 e o 

de 3 meses após a alta foi de 2,1 ± 2,0. O índice de Barthel após 3 meses foi 75,1 ± 

34,6 variando de 0 a 100. Após três meses de alta hospitalar cerca de 55 (35,5%) dos 

pacientes voltaram a caminhar mesmo com ajuda sendo que somente 1 paciente que 

teve ECM deambulou por conta própria. 

Na análise multivariada foram encontrados três fatores preditivos importantes 

de predizer possibilidade de evolução para ECM em pacientes que apresentarem 

sinais de comprometimento de ACM: maior pontuação da escala NIHSS, a queda da 

PAS nas primeiras 24 horas e a maior temperatura axilar das primeiras 24 horas de 

monitorização (TABELA 3). 
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TABELA.1: Características dos pacientes com e sem edema cerebral maligno (ECM) 

após isquemia de artéria cerebral média. 

 

Variáveis 

ECM 

Sim (n= 18) 

ECM 

Não (n= 144) 

 

P 

Idade (anos) 

Sexo 

Masculino 

Feminino 

Raça 

Branco 

Moreno 

Negro 

Temperatura máxima/24h  

PAS (mmHg) 

PAD (mmHg) 

Queda PAS/24h (%) 

Escala de coma de Glasgow 

NIHSS 

Glicemia (mg/dl) 

Permanência hospitalar 

(dias) 

64,1 ± 14,9 

 

7 (4,5) 

11 (7,1) 

 

6 (3,9) 

6 (3,9) 

3 (1,9) 

37,4 ± 0,5 

163,6 ± 30,5 

94,1 ± 18,4  

30,2 ± 15,5 

10,5 ± 3,1 

18,5 ± 7,1 

178,2 ± 52,2 

55,7 ± 62,4 

70,1 ± 14,6 

 

72 (46,5) 

65 (41,9) 

 

65 (42,9) 

42 (27,1) 

20 (12,9) 

36,8 ± 0,6 

150,3 ± 26,1 

84,7 ± 17,9 

18,8 ± 14,9 

13,6 ± 2,1 

8,6 ± 6,6 

170,7 ± 79,0 

17,3 ± 21,4 

NS
 

 

 

NS 

 

 

 

NS 

<0,001
* 

NS
 

0,051
* 

0,020
 

<0,001
* 

<0,001
* 

NS 

<0,001
* 

* P < 0,05, NS= não significativo, PAS= pressão arterial sistólica, PAD= pressão 

arterial diastólica, NIHSS= National Institute of Health Stroke Scale, UTI= unidade 

de terapia intensiva. 
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TABELA.2 Comparação dos dados clínicos pregressos dos pacientes que evoluíram 

para edema cerebral maligno. 

 

Variáveis 

Com ECM 

N (%) 

Sem ECM 

N (%) 

 

Valor p 

Vômitos início  

Cefaléia início 

Uso antiplaquetários 

Uso anticoagulantes 

História enxaqueca 

Hipercolesterolemia  

Uso de anovulatório 

Doença Chagas 

DAC 

Tabagismo 

FAC 

DM 

HAS 

IVP 

3 (16,7) 

1 (5,6) 

1 (5,6) 

1 (5,6) 

0 

1 (5,6) 

0 

1 (5,6) 

2 (11,1) 

0 

7 (38,9) 

4 (22,2) 

15 (83,3) 

0 

2 (1,5) 

10 (7,3) 

7 (5,1) 

3 (2,2) 

0 

29 (21,2) 

0 

4 (2,9) 

16 (11,7) 

9 (6,6) 

20 (14,6) 

53 (38,7) 

117 (85,4) 

2 (1,5) 

0,011
* 

NS
 

NS 

NS 

NS 

NS 

NS 

NS 

NS 

NS 

0,019
* 

NS
 

NS 

NS 

* p < 0,05, NS= não significativo, DAC= doença arterial coronariana, FAC= 

fibrilação atrial crônica, DM= diabetes mellitus, HAS= hipertensão arterial sistêmica, 

IVP= insuficiência vascular periférica. 
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TABELA.3 Análise multivariada de fatores preditores independentes de 

desenvolvimento de edema cerebral maligno (ECM).  

Fatores preditores de ECM OR (IC 95%) valores p 

Queda da PAS nas 24h (para cada 10%) 

NIHSS (para cada aumento de 1 ponto) 

Tax (para cada elevação de 1°C) 

História de fibrilação atrial 

1,09 (1,02 – 1,17) 

1,17 (1,03 – 1,35) 

4,63 (1,04 – 20,83) 

8,12 (1,33 – 49,61) 

0,014 

0,023 

0,044 

0,023 

OR= odds ration, PAS= pressão arterial sistólica, NIHSS= National Institute of 

Health Stroke Scale, Tax= Temperatura axilar. Variáveis que entraram foram 

vômitos, Queda PAS, NIHSS, Tax e FA) 
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VII. DISCUSSÃO 

 

Existe uma preocupação em relação ao desenvolvimento de ECM em 

pacientes que chegam no Hospital com acidente vascular cerebral isquêmico. 

Principalmente aqueles pacientes que demostram comprometimento de ACM em TC 

de crânio ou RNM. Todo paciente com este potencial de complicação deve ser 

encaminhado o mais rápido possível para uma unidade de alta complexidade.  

A possibilidade de desenvolvimento de ECM exige uma atitude rápida do 

médico em relação a condução do tratamento com mobilização de toda a equipe 

agindo como um time bem coordenado. (KRAMER; ZYGUN, 2011) 

A média de idade da amostra foi > 60 anos de idade sendo maior que a 

mostrada nos estudos. Nos estudos HAMLET, DECIMAL e DESTINY a idade 

máxima requerida para submeter ao tratamento cirúrgico foi inferior a 60 anos. 

(ARNAOUT et al., 2011)(HOFMEIJER et al., 2009) Talvez devido ao aparecimento 

de sequelas graves em pacientes idosos criando maior dependência e controle de 

reabilitação por tempo prolongado. (ARAC et al., 2009)  O tempo de seguimento 

desses estudos também foi maior (1 ano), permitindo que uma maior proporção de 

pacientes atingisse a capacidade para deambular com esforços de reabilitação. 

Grande parte dos idosos com sequelas graves tem desfecho desfavorável e 

maior número de reinternações hospitalares. Tudo isso faz aumentar os gastos nos 

cuidados destes pacientes. Neste estudo não foi evidenciado correlação entre gênero e 

etnia dos pacientes. 

Todos os pacientes tiveram déficit neurológico súbito como manifestação de 

evento isquêmico cerebral. Aqueles que tiveram déficit neurológico súbito mas com 
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melhora dos sintomas em cerca de 24h foi compatível com quadro de AIT e foram 

excluídos do estudo.  

Outro dado significante no estudo foi apresentação de vômitos associado ao 

evento neurológico súbito no grupo de pacientes com evolução para ECM. A presença 

deste dado clínico nas primeiras 24 horas da evolução do IACM, portanto, deve 

alertar para a repetição precoce de neuroimagem e planejamento urgente do ato 

cirúrgico. 

A alteração do quadro neurológico pode ser verificada e monitorizada durante 

sua fase inicial com a utilização de escalas que avaliam os déficits. Rebaixamento do 

sensório  com ECG menor que 10 sugerem pior evolução neurológica em pacientes 

que evoluem para ECM. (FANDINO et al., 2004) A ECG é um método de avaliação 

muito utilizada em pacientes com trauma. Pela sua facilidade de manuseio tem sido 

muito empregada para quase todos os casos neurológicos. A sua falha está nos 

pacientes portadores de isquemia cerebral e que apresentam déficits unilaterais e 

específicos relacionados a área cerebral afetada.   

Para pacientes com AVCI devemos utilizar o NIHSS que melhor define 

deterioração neurológica. (STAYKOV; GUPTA, 2011) Escala validada para 

seguimento de pacientes com possibilidade de receberem trombólise nas primeiras 

horas do AVCI. Nosso estudo identificou que um valor médio de 17,4 ± 1,7 mostrou 

relação significativa estatisticamente com evolução para ECM. Este dado corrobora 

com achados da literatura que mostram relação do NIHSS com piora do quadro 

neurológico. (LEIRA et al., 2008) (WEIMAR et al., 2005)(KRIEGER et al., 1999)  

A temperatura axilar na admissão também foi outro fator predisponente 

associado ao aparecimento de ECM. O aumento de temperatura pode ser 

desencadeado pela reação inflamatória em decorrência da lesão isquêmica e está 
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associada ao aumento do metabolismo cerebral e um maior volume de lesão. 

(BERROUSCHOT et al., 1998)(HERRMANN et al., 2003) Esses dados em conjunto 

sugerem que o combate à hipertermia no paciente com isquemia cerebral é um 

componente importante do tratamento desses pacientes para evitar dano secundário e 

evolução para ECM. A possibilidade de utilização de hipotermia no pré ou pós 

operatório dos pacientes com ECM depende ainda de muitos estudos prospectivos 

controlados que afirmem o seu real benefício e uso na prática médica. (FARIDAR et 

al., 2011)(RIVERA-LARA et al., 2011) 

Em relação aos antecedentes clínicos prévios dos pacientes, a história de 

fibrilação atrial foi fator importante de AVCI com evolução para ECM. Outro fator 

que reafirma esta afirmativa seria a origem dos trombos pelo critério de TOAST de 

causa cardioembólica na maior parte dos casos. Esta relação é controversa, pois 

alguns estudos evidenciam maior relação com etiologia aterosclerótica. 

(GHANDEHARI; IZADI-MOOD, 2007)  No entanto, estudos de AVCI associados à 

fibrilação atrial mostram maior extensão quando comparados a outras etiologias de 

AVCI, com potencial redução pela anticoagulação terapêutica. (HAEUSLER et al., 

2011) 

A utilização de anticoagulantes e antiagregantes plaquetários não foram 

considerados fatores de piora neurológica neste estudo. 

A elevação inicial da pressão arterial tem relação com dano cerebral. À 

medida que avança a lesão isquêmica e o neurônio morre, ocorre uma resposta 

inflamatória local. Quanto maior a lesão isquêmica maior será a extensão da 

inflamação. Como inflamação gera formação de edema local isso provoca aumento do 

volume encefálico. Aumento de volume do encéfalo faz aumentar a PIC. Em caso de 

falta de autoregulação, a PIC eleva-se e dentro de uma calota craniana fixa provoca 
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desenvolvimento de HIC. (TSUCHIDATE et al., 1997) (DOHMEN et al., 2007) Para 

não ocorrer a redução da PPC, o organismo aumenta a PAM de acordo com a 

elevação da PIC. (WHITE; VENKATESH, 2008) 

Neste estudo a PAS e PAD na admissão apresentou correlação significativa 

com o desenvolvimento de ECM. TABELA.3 Outros estudos mantém a mesma 

prerrogativa de aumento de pressão arterial de acordo com aumento da área isquêmica 

e formação de edema cerebral. (KASNER et al., 2001) 

A queda da PAS nas primeiras 24 horas de início dos sintomas correlacionou 

significativamente com evolução para ECM. Como PPC depende diretamente de 

PAM, a queda da PAM poderia aumentar a área isquêmica devido a perda da área de 

penumbra (oligoemia) não protegida pela redução do fluxo local. (SCHNECK; 

ORIGITANO, 2006) 

O ECM ocorre porque a ACM percorre grande parte do território cerebral e 

seu comprometimento alcança grandes proporções. Se verificado em exames de 

imagem em fases precoces de isquemia em evolução ou comprometimento do fluxo 

em ramos mais proximais da ACM uma sequência de procedimentos médicos deve 

ser iniciada.  

Apesar de muitos pacientes terem realizado exames de imagem, nesta análise 

retrospectiva não foi possível avaliação das imagens realizadas no período devido à 

falta de imagens arquivadas. A falta da análise de imagens do encéfalo poderia ajudar 

na avaliação da progressão da lesão encefálica. Lesões cerebrais com áreas 

delimitadas tendem a evoluir com menor grau de edema.  

A RNM com técnicas de DWI, PWI e ADC parecem ser mais eficazes no 

diagnóstico precoce da lesão permitindo tratamento rápido e eficiente.(THOMALLA, 

G. J. et al., 2003) (THOMALLA, G. et al., 2010) Em pacientes com alto valor do 
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NIHSS associado a imagens de PWI e ADC em território de ACM seria um forte 

preditor de evolução para ACM. (KIMBERLY; SHETH, 2011) Este dado não 

mostrou relação com as imagens de DWI que tinham volume menor que 145 cm
3
. 

(OPPENHEIM et al., 2000)  

A trombólise intravenosa ou intra-arterial para casos de AVCI se bem indicada 

e em tempo hábil pode mudar a evolução destes pacientes. Mas parece que para 

pacientes com ECM a correlação com a utilização de trombolítico ainda não obteve 

resultados animadores. (BRIZZI; HYPERDENSE, 2010)  

Os estudo HAMLET, DECIMAL e DESTINY mostram que se o paciente 

tiver acometimento de >50% território de ACM acometido deve-se optar por 

tratamento cirúrgico de craniectomia descompressiva sendo o melhor tratamento 

destes pacientes. Em tentativas de controle clínico cerca de 80% dos casos evoluem 

com fatalidade. (NG; NIMMANNITYA, 1970) (BERROUSCHOT et al., 1998) A 

indicação cirúrgica deve ser precoce e com prazo de intervenção de cerca de 48h  com 

evidências de melhores resultados que em relação a mortalidade dos pacientes com 

cirurgia em 24h. (JÜTTLER et al, 2007)(HOFMEIJER et al., 2006)  

Muito tem sido discutido sobre a indicação de craniectomia precoce para estes 

pacientes. (BROWN, 2003)(DONNAN; DAVIS, 2003)(SCHWAB; HACKE, 2003) 

Monitorar PIC e esperar o desenvolvimento de HIC não correlacionou-se com 

melhora dos desfechos clínicos. (EGHWRUDJAKPOR; ALLISON, 2010) 

Neste estudo 11 dos 18 (55%) pacientes com ECM foram submetidos a 

craniectomia descompressiva. O procedimento foi contraindicado em 7 (45%) 

pacientes com ECM devido a retardo no diagnóstico ou pacientes que foram 

encaminhados de outros serviços com tempo maior que 24 horas de evolução dos 

sintomas. Naqueles pacientes que preenchiam os critérios dos ensaios clínicos 
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randomizados (idade < 60 anos e instalação dos sintomas < 48 horas), todos foram 

submetidos a uma craniectomia descompressiva (n=5 pacientes). (VAHEDI et al., 

2007) 

O tempo de internação de pacientes que evoluíram para ECM foi maior em 

relação aos outros tipos de AVCI. Isto pode ser devido ao fato destes pacientes 

ficarem mais tempo em ventilação mecânica e apresentarem infecções hospitalares 

mais frequentes. 

Nesse estudo foi verificado um valor alto da escala de Rankin em 3 meses 

para pacientes com ECM, significando saída dos pacientes da UTI com sequelas 

graves ou mesmo evolução para óbito. (VAHEDI et al., 2007) Possivelmente pode 

estar relacionado a idade avançada dos pacientes, tempo de definição da craniectomia 

descompressiva muito prolongado, ou tempo de seguimento curto. (GUPTA et al., 

2004) Estes dados não foram possíveis nesta análise podendo ser utilizados para 

novos estudos. (STAYKOV; GUPTA, 2011) 

O aparecimento de sequelas graves nos pacientes após a alta hospitalar 

provoca uma nova discussão sobre o assunto. Muitos apresentam quadros depressivos 

após AVC e a estabilidade familiar também influencia na recuperação destes 

pacientes. (WALZ et al., 2002) A falta de centros especializados em algumas 

localizações pode ser um fator de reinternações frequentes por complicações clínicas. 

Outro fator que preocupa seria os gastos com a compra de medicamentos e 

aparelhos para controle a nível domiciliar. Alguns planos de saúde possuem serviços 

de atendimento domiciliares tipo “Home Care”. Mas somente poucos tem acesso a 

esse recurso. Em países desenvolvidos os gastos são altos e entram na economia 

nacional. 
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Com o envelhecimento da população vai ocorrer a possibilidade de ter mais 

eventos isquêmicos graves gerando um grupo de pacientes com sequelas e muito 

dependentes de assistentes. (ROLIM; MARTINS, 2011) 

Algumas limitações dificultaram uma análise mais ampla dos fatores 

relacionados. Devemos considerar as limitações próprias dos estudos retrospectivos, 

podendo o viés resultar da revisão dos prontuários, da confiabilidade dos dados neles 

existentes e até do preenchimento dos questionários.  O número de pacientes e 

desenho não-randomizado não foi adequado para avaliar o benefício da craniectomia 

descompressiva, mas este não era objetivo do estudo.  Apesar das limitações, a 

amostra de pacientes foi suficiente para identificar fatores preditivos importantes no 

desenvolvimento de ECM. 

No presente estudo também não foram avaliados biomarcadores que pudessem 

prever a ocorrência de ECM.  Marcadores biológicos como a proteína S100B podem 

ser úteis no seguimento de pacientes com AVCI com possibilidade de evolução para 

ECM. (FOERCH et al., 2004)  No entanto, esses biomarcadores devem apresentar 

elevação precoce e ter custo acessível para serem úteis na prática clínica. 
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VII. CONCLUSÕES 

 

 O edema cerebral maligno ocorre aproximadamente em um em cada oito 

pacientes admitidos com infartos no território da artéria cerebral média. 

 As variáveis associadas de forma independente à ocorrência do edema 

cerebral maligno foram a fibrilação atrial, temperatura máxima nas primeiras 

24 horas, pontuação na escala NIHSS e queda da pressão arterial sistólica nas 

primeiras 24 horas. 

 Nos pacientes que apresentaram edema cerebral maligno, o prognóstico 

funcional em 3 meses foi ruim.   

 A amostra reduzida de pacientes com edema cerebral maligno não permitiu 

uma comparação adequada do papel da craniectomia descompressiva nesses 

pacientes. 
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SUMARY 

 

Introduction: Space-occupying, malignant middle cerebral artery infarctions (MCAI) 

are still one of the most devastating forms of ischaemic stroke, with a mortality of up 

to 80% in untreated patients. Early identification of patients at risk of space-

occupying malignant MCA infarction is needed to enable timely decision for 

potentially life-saving treatment such as decompressive hemicraniectomy. 

Methods: To evaluate characteristics of patients with MCAI, admitted in an intensive 

care unit, a retrospective review of medical records of 155 patients hospitalized with a 

diagnosis of stroke was carried out between January 2007 and December 2010. 

Results: Of 155 of patients included, 18 (11.8%) developed malignant MCAI (mean 

age 69.4 +/- 14.7 years, 51.0% were women), including 10 (55%) patients treated 

with decompressive hemicraniectomy. The following parameters were identified as 

univariate predictors on admission of malignant MCAI: NIHSS score on admission, 

history of atrial fibrillation (AF), vomiting at the onset, maximum temperature over 

24 hours, admission Glasgow Coma Scale (GCS), reduction of systolic blood pressure 

(SBP) over 24 hours, diastolic blood pressure (DBP). The only variables that 

remained significant independent predictors of malignant MCAI were NIHSS score 

(OR= 1.17 per point increase; 95% CI = 1.03 to 1.35; p= 0.023), reduction of SBP at 

admission (OR 1.09 for each 10% reduction; 95% CI = 1.02 to 1.17; p= 0.014), 

axillary temperature over 24h (OR 4.63 for each degree increased; 95% CI = 1.04 to 

20.83 ; p = 0.044) and history of atrial fibrillation (OR= 8.12; 95% CI = 1.33 to 

49.61).  The mean NIHSS was 18.5 ± 7.1, ranging 0–34. Modified Rankin Scale 
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(mRS) score at discharge of ICU and after three months in the group with malignant 

MCAI were 5.1 ± 1.5 and 4.4 ± 2.1, respectively. 

Conclusion: Malignant MCAI course can be predicted by admission NIHSS 

associated with several modifiable patient characteristics, such as decreasing BP, 

hyperthermia and atrial fibrillation. The influence of actively treating each of these 

factors to prevent malignant MCAI should be investigated.  
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Introduction 

 

Stroke is the leading cause of brain injury and the leading cause of major disability in 

adults.[1][2][3] Mortality in untreated cases of malignant middle cerebral artery 

infarction (MCAI) has been reported to occur in up 80% of cases.[4][5]
  

This high 

mortality rate may be a reflection of severe brain oedema, leading to raised 

intracranial pressure and subsequent brain herniation. Medical treatment of 

intracranial hypertension alone has not been shown to be effective.[6][7] 

Craniectomy has been shown to reduce mortality and to improve outcome in patients 

with malignant MCAI in several case series.[8][9][10] In addition, outcome measures 

may produce different results depending on patient predictors, and these results must 

be interpreted cautiously. Researchers have focused on the correlation between 

heterogeneous parameters preceding brain oedema, different MCAI definitions and 

heterogonous endpoint outcomes.[11][12] 

Moreover, few studies have focused on physiological variables that might affect 

individual predisposition to MCAI.  In this study, we aimed to identify major 

predictors of MCAI that occur after acute ischemic stroke. 
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Subjects and Methods 

 

In this retrospective study, we analyzed the records of 220 consecutive patients with 

acute ischemic infarct and onset of stroke symptoms within 24 hours of admission 

from February 2007 to December 2010.   

These patients were all admitted to a dedicated stroke unit and data recorded 

prospectively in a standardized chart-based questionnaire. The local ethics committee 

approved this study.  

The patient’s medical files were reviewed and the following data were collected: age, 

gender, admission vital signs (heart rate, respiratory rate, systolic and diastolic blood 

pressure), body temperature in °C, Glasgow coma scale (GCS) score, National 

Institute of Health Stroke Scale (NIHSS), Trial of ORG 10172 in Acute Stroke 

Treatment (TOAST) criteria, seizures, antithrombotic and thrombolytic medications, 

presence of shock or arterial hypotension, cardiac arrest, brain CT-scan and magnetic 

resonance imaging (MRI) results. Medical history of diabetes and hypertension 

(defined by patient history or medication use); coronary artery disease (defined by 

previous history of angina, myocardial revascularization, myocardial infarction or 

coronary artery stents), current smoking, high cholesterol (defined as total cholesterol 

above 200mg/dl or LDL > 100mg/dl), atrial fibrillation (defined by previous history 

or current EKG results) were also collected.  Over the first 24 hours, highest and 

lowest blood glucose, temperature and blood pressure (BP) were also collected.  For 

BP variations, we calculated the systolic BP drop by the formula 100 x (admission 

systolic BP – lowest systolic BP in the first 24 hours)/admission BP. 
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Biochemical parameters measured on admission were arterial blood gases and acid-

base state, cholesterol levels, serum glucose and sodium levels and blood urea. 

Malignant MCAI was defined as an infarction of at least two-thirds MCA territory 

 territory complicated by space-occupying and life-threatening edema formation, 

occurring 24 hours after stroke. Decompressive hemicraniectomy (DH) was defined 

as the surgical management removing part of the skull vault over a swollen 

brain.[13][14][15] 

Patients with previous history of stroke, primary intracerebral hemorrhage and 

diagnosis of transient ischemic attack were excluded.  

Mortality and functional outcome one year after discharge (as modified Rankin Scale 

(mRS) were obtained by structured phone interview conducted with the patients, or 

their closest relatives, respectively. The telephone interviews were performed by a 

biomedical who was trained and certified for data collection on disability, quality of 

life, and the mRS. 

 

Statistical Analyses 

 

Continuous variables were presented as mean ± standard deviation (SD), while 

categorical variables were expressed as proportions. 

The chi-square test was used for categorical variables and Student´s t test or Mann 

Whitney U was used for continuous variables, as appropriate based on each variable´s 

distribution. Risk factors that were found to be significant in univariable analyses 

(P<0.1) were entered into a multivariable logistic regression model, with malignant 

MCAI as the dependent variable. 
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The results for multivariable logistic regression model were summarized by odds ratio 

(OR) and the corresponding 95% confidence intervals (CI). A p-value less than 0.05 

was considered significant. 

All assessments were performed using SPSS version 17.0 software (IBM, Statistical 

Package for the Social Sciences Inc., Chicago, IL). 
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Results 

 

A total of 155 patients were included during the study period from January 2007 to 

December 2010. There were 79 (51%) men and 76 (49%) women. 

The mean age was 69.4 ± 14.7 years (range: 27 to 99 years). The median duration of 

intensive care unit (ICU) stay was 19.5 ± 27.7 days (range: 1 to 270 days).  

Symptons of sudden motor loss (100%), headache (10.9%) and vomiting (7.9%) 

occurred during the first 24 hours of the illness. On admission, patients with 

malignant MCAI had a lower admission GCS, higher NIHSS, greater SBP drop in the 

first 24 hours, higher admission diastolic blood pressure and higher temperature over 

the first 24 hours as compared to patients without malignant MCAI. (Table 1) 

History of hypertension (85.2%) was the most frequent risk factor for stroke in this 

study, followed by diabetes mellitus (36.8%), hyperlipidemia (19.4%), atrial 

fibrillation (17.4%), coronary artery disease (11.6%), smoking (5.8%). 

In this study, only 18 (11.6%) of patients developed malignant MCAI signs on the 

day of stroke onset and the majority of them underwent decompressive 

hemicraniectomy (55%). 

The mean NIHSS was 18.5 ± 7.1, ranging 0–34. Modified Rankin Scale (mRS) score 

at discharge of ICU and after three months in the group with MCAI were 5.1 ± 1.5 

and 4.4 ± 2.1 respectively. 

The multivariate regression analysis showed that NIHSS on admission and systolic 

blood pressure were independent predictors of the outcome. Table 3. 
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Table 1. Characteristic of patients with and without malignant middle cerebral artery 

infaction (mMCAI). 

 

Variables 

mMCAI 

with (n= 18) 

mMCAI 

without (n= 137) 

 

P value 

Age (years) 

Sex 

male 

female 

Race 

white  

black 

Others 

Tax (°C)  

SBP (mmHg) 

DBP (mmHg) 

SBP variation (mmHg) 

GCS 

NIHSS 

Glycemia (mg/dl) 

ICU stay (days) 

64.1 ± 14.9 

 

7 (4.5) 

11 (7.1) 

 

6 (3.9) 

6 (3.9) 

3 (1.9) 

37.4 ± 0.5 

163.6 ± 30.5 

94.1 ± 18.4  

30.2 ± 15.5 

10.5 ± 3.1 

18.5 ± 7.1 

178.2 ± 52.2 

55.7 ± 62.4 

70.1 ± 14.6 

 

72 (46.5) 

65 (41.9) 

 

65 (42.9) 

42 (27.1) 

20 (12.9) 

36.8 ± 0.6 

150.3 ± 26.1 

84,7 ± 17,9 

18.8 ± 14.9 

13.6 ± 2.1 

8.6 ± 6.6 

170.7 ± 79.0 

17.3 ± 21.4 

NS
 

 

 

NS 

 

 

 

NS 

<0.001
* 

NS
 

0.051
* 

0.020
 

<0.001
* 

<0.001
* 

NS 

<0.001
* 

*p < 0.05, NS= non significant, Tax= axillary temperature, GCS= Glasgow coma 

scale, NIHSS= National Institute of Health Stroke Scale, SBP= systolic blood 

pressure, DBP= diastolic blood pressure, ICU= intensive care unit. 
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Table.2 Predictors of malignant middle cerebral artery iinfarction (mMCAI) on 

admission at the Hospital. 

 

Variable 

With mMCAI 

N 18 (%) 

Without mMCAI 

N 137 (%) 

 

p 

Vomiting onset 

Headache onset 

Anticoagulant drug 

Antiplatelet drug 

Migraine 

Hypercolesterolemia  

Anticonceptionals use 

Chagas disease 

CAD 

smoking 

Atrial fibrilation  

Diabetes 

Hypertension 

Vascular insuficiency 

3 (16.7) 

1 (5.6) 

1 (5.6) 

1 (5.6) 

0 

1 (5.6) 

0 

1 (5.6) 

2 (11.1) 

0 

7 (38.9) 

4 (22.2) 

15 (83.3) 

0 

2 (1.5) 

10 (7.3) 

7 (5.1) 

3 (2.2) 

0 

29 (21.2) 

0 

4 (2.9) 

16 (11.7) 

9 (6.6) 

20 (14.6) 

53 (38.7) 

117 (85.4) 

2 (1.5) 

0.011
* 

NS
 

NS 

NS 

NS 

NS 

NS 

NS 

NS 

NS 

0.019
* 

NS
 

NS 

NS 

*p< 0,05, NS= non significant, CAD: coronary artery disease,  
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Table.3 Multivariate analysis and logistic regression of predictors malignant middle 

cerebral artery infarctions (mMCAI). 

Predictors mMCAI OR (95% CI)  P value 

SBP variation 24h 

NIHSS (for each 1 point) 

Body temperature 

Presence atrial fibrilation 

1.09 (1.02 – 1.17) 

1.17 (1.03 – 1.35) 

4.63 (1.04 – 20.83) 

8.12 (1.33 – 49.61) 

0.014 

0.023 

0.044 

0.023 

p< 0.05, OR= Odds Ration, CI= confidence intervals, SBP= systolic blood pressure, 

NIHSS= National Institute of Health Stroke Scale, CI= confidence interval 
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Discussion 

The residual disability and high prevalence make stroke the most commonly treated 

cause of incapacity by rehabilitation therapists. A significant contributor to secondary 

damage after admission is brain edema, present in its most catastrophic form in 

patients who develop malignant MCAI. 

In the present study, several factors were associated with developing a malignant 

MCAI.   A major determinant in this and other studies is the NIHSS score, which 

correlates closely with infarct size and early neurological deterioration. [16] NIHSS 

tends to underestimate infarct size in the nondominant hemisphere, thus patients are 

most likely to develop malignant MCAI when NIHSS scores are >20 in the dominant 

hemisphere and >15 in the nondominant hemisphere.[17] 

More importantly, three potentially modifiable predictors of MCAI were 

independently associated with MCAI: BP drop over the first 24 hours, hyperthermia 

and atrial fibrillation.   

The role of BP in acute stroke has always been controversial.  Although hypertension 

is the most frequent and modifiable risk factor for stroke, overtreating hypertension in 

the acute phase may decrease blood flow to an already compromised ischemic 

penumbra.  Several case series have reported an adverse effect of decreasing BP in the 

first 24 hours after ischemic stroke onset.[18][19][20] In patients with malignant 

MCAI, decreasing BP may also promote further injury in the setting of high 

intracranial pressures.  In the present study, relatively small BP drop (10%) in the first 

24 hours was associated with increased risk of malignant MCAI independently of 

initial stroke severity. 
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Hyperthermia was also associated with the development of malignant MCAI in the 

present study.  Possible mechanisms for this association shown in experimental 

studies include increase cerebral metabolism, final infarct size and mortality in 

animals with hyperthermia.[21][22] In a recent clinical trial, treatment with 

paracetamol for 3 days was associated with better clinical outcomes in a subgroup of 

patients who were febrile on admission.[23][24] Additionally, induced hypothermia is 

a known effective treatment for cerebral edema, with rebound edema being a major 

consideration in the rewarming period.[25][26][27] 

Finally, atrial fibrillation was found to be a major factor influencing progression to 

malignant MCAI.  Other studies have already documented an increased propensity of 

atrial fibrillation towards larger infarcts as compared to other stroke etiologies.[28] 

Furthermore, anticoagulation seems to affect this particular outcome, with less stroke 

severity being associated with therapeutic anticoagulation levels.[29] Thus, treating 

atrial fibrillation with anticoagulation may decrease rates progression to malignant 

MCAI.[30] 

Early neurological deterioration occurs during the acute phase in approximately one 

third of all ischemic patients and is associated with a significantly greater morbidity 

and mortality. Early CT scan hypodensity is an independent predictor of stroke area, 

detecting cytotoxic post ischemic cerebral edema that causes a decrease in x-ray 

attenuation, which would be visible earlier after more severe ischemic damage.[31] 

Perfusion (PWI), diffusion-weighted imaging (DWI) and apparent diffusion 

coefficient (ADC) obtained within the first 6 hours after MCAI is a more powerful 

predictor of further neurological deterioration and provides scientific evidence that 

early neurologic deterioration is mainly determined by the severity and extent of early 

ischemic injury.[32] [33] In our study we could not recover the MRI and CT images 



 63 

and missed the possibility to investigate further comparisons. However, we do not 

believe this would change the predictors found in our study, because NIHSS score is 

highly correlated to infarct size. 

Although the present study initially found vomiting to be associated with fatal brain 

swelling in the univariable analysis, this was not upheld by the multivariable analysis.  

This probably reflects the greater propensity for patients with high NIHSS scores to 

develop intracranial hypertension, with vomiting as one of its cardinal signs.[7] 
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ANEXO.1: Formulário de coleta de dados 
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ANEXO.2 Termo de Confidencialidade 

(Registro Eletrônico de Saúde) 

Salvador, 18 de agosto de 2010. 

 

Eu, Arnaldo Alves da Silva, RG MG 4337635, Registro Funcional: CREMEB 20957, 

lotado no(a) Médico Plantonista URNC , estou ciente que a partir  

desta data terei acesso ao sistema de Prontuário Eletrônico do Paciente desta  

instituição através de uma senha ao qual me permitirá consultar e/ou registrar  

as informações de saúde dos pacientes. 

É de meu conhecimento que as informações constantes no prontuário médico  

pertencem ao paciente, são de caráter sigiloso e estão sob a guarda do  

Hospital São Paulo. Comprometo-me a não copiar, não acessar e divulgar  

indevidamente os dados médicos por entender que posso responder a sanções  

estabelecidas pelo Conselho Federal de Medicina, pela Lei das Contravenções  

Penais, pelo Código Penal e pela Constituição Federal.   

Estou ciente que meu acesso ao Prontuário Eletrônico se dará de acordo com a  

vigência de minha senha ao qual é determinada pelos responsáveis do setor  

onde trabalho. Também estou ciente que meus acessos ao sistema serão  

registrados a fim de possibilitar auditorias, quando necessárias. 

 

___________________________ 

Arnaldo Alves da Silva 
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ANEXO.4. Aprovação pelo CONEP 

 

 

 



 74 

 

ANEXO.5: Carta do CEP do Hospital Espanhol 
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