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Uso de cloreto de calcio como adjuvante na reanimacgao cardiopulmonar
cerebral (RCPC) em caes

Use of Calcium Chloride as an Adjuvant in Cardiopulmonary Cerebral Resuscitation (CPCR) in Dogs
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FabioFutema* & Priscila Beatriz da Silva Serpa®

ABSTRACT

Background: Treatment of cardiopulmonary arrest has been a source of discussion in both medicine as in veterinary with an
emphasis on the use of solutions with calcium because of its importance as an ion essential for heart’s functionality. Only a few
studies have showed the use of Ca** in CPCR. Based on this, the present study aimed to evaluate the use of calcium chloride
as an adjuvant therapy in CPCR in dogs.

Materials, Methods & Results: Eighteen cases of CPCR from the hospital routine of HCV-UFRGS were studied. Cases were
selected from those in which occurred a cardiopulmonary arrest with reversal to a ventricular asystole in dogs. These animals
were divided into two groups. In nine animals from the group called EPI, epinephrine was administered intravenously at a dose
of 0.1 mg.kg! or by pulmonary route in a dose of 0.2 mg.kg™. In the remaining nine animals, named EPIC group, the protocol
was similar to the previous group, with the addition of the administration of calcium chloride 10% immediately after
administration of epinephrine. In EPI group, the overall rate of success was 55.6%, and three of the cases treated showed
reversion to normal sinus rhythm asystole. In the remaining six cases, four progressed to nonresponsive transient ventricular
tachycardia (VT) and death, and two progressed to junctional thythm. In the EPIC group, the overall rate of success was 22.2%.
Four animals had VF from an asystole, in which in two of them were reversed by electric defibrillation, and in two of them the
reversal was not obtained. In the other five treated animals, a ventricular tachycardia was developed followed by an irreversible
cardiac arrest.

Discussion: The incidence and prevalence of cardiac arrest diagnosed in animals in both hospitals and outpatients are still
scarce data. However when it comes to patients under anesthesia, the success rate of CPCR are low compared to medicine.
Calcium ion is indispensable in order to generate activation of the cardiac myofilaments to produce contraction of the heart.
Cardiopulmonary arrest leads to a series of physiological changes that decrease the ability of the myocardium to maintain their
automaticity and, in turn, generate a cardiac pacemaker, as well as its contractility. Several studies show that such these
changes could be because of a severe hypocalcemia, found in both humans and dogs. Despite of the recent consensus against
its use, calcium chloride in CPCR can increase the intracellular levels of this ion, which can cause inhibition of cellular
respiration and energy production in mitochondrias, triggering an enzymatic proteolytic reaction, leading to cell death.
However there is a clear exception in cases where the patient is in a framework of hypocalcemia. The EPI group has reached
better rates of success; however, in the EPIC group was observed a reversal of asystole to VF, a fact that did not occur in group
EPL. The treatment for VF is electric defibrillation, with a better prognosis when compared to asystole. Although the EPI group
has obtained the best result and epinephrine rather is the best treatment of choice to CPCR, the EPIC group demonstrated that
the use of calcium chloride may be an alternative to try to transform a VF in an asystole, with the possibility of using electric
defibrillator in patients unresponsive to epinephrine alone.
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INTRODUCAO

Apenas na década de 60, que a RCPC come-
caram a se tornar evidéncias cientificas e robustas
tanto na medicina [8], como na medicina veterinaria,
pois um dos primeiros artigos relacionados a RCPC
foi de Kling e colaboradores [13], em 1961, na qual
0s autores ressaltam a importancia do diagnostico
precoce e uma conduta terap€utica adequada; dentre
a gama de farmacos citados, os autores indicam tam-
bém o uso de gluconato de calcio a 10%
intraventricular. Desde entdo, o tratamento da para-
da cardiopulmonar (PCP) tem sido fonte de debate
na medicina em geral, pois certos aspectos como a
condigdo do paciente, os fatores etiologicos envolvi-
dos, a deficiéncia de uniformidade no relato de trata-
mento clinico, bem como produzir poucos modelos
cientificos acurados, tém como resultado um grande
déficit nos protocolos terapéuticos [1]. Dentre estes
debates, destaca-se a utilizacdo de solugdes de cal-
cio na terapéutica da RCPC tanto na Medicina
[9,19,23] como na Medicina Veterinaria [16,18], pois
se sabe que este ion ¢ essencial para homeostase da
musculatura cardiaca, tendo em vista que na mem-
brana dos midcitos existem canais de célcio volta-
gem-dependentes que intermedeiam a entrada deste
ion nas células excitaveis, sendo o principal respon-
savel por diversos processos nessa musculatura, en-
tre elas a sua contracdo [10]. Com tal evidéncia fisi-
ologica e ainda poucos trabalhos demonstrando a
utilizagdo do calcio na RCPC em animais, objetivou-
se avaliar a utilizacdo do cloreto de calcio como um
farmaco adjuvante na terapéutica da RCPC em caes.

MATERIAIS E METODOS

Foram estudados 18 casos de RCPC prove-
nientes da rotina hospitalar do Hospital de Clinicas

Veterinarias (HCV) da Universidade Federal do Rio
Grande do Sul (UFRGS), Porto Alegre, RS, Brasil,
Os casos foram selecionados dentre aqueles em que
ocorreu PCP em caninos com reversdao do quadro de
assistolia ventricular. Em nove animais, cuja deno-
minacdo foi grupo EPI (epinefrina), foi instituida a
RCPC a partir do protocolo basico de massagem
toracica, intubagdo traqueal e ventilagdo manual com
oxigénio 100%, seguida de acoplamento do monitor
cardiaco e administragdo de epinefrina 0,1% (1:1000)
por via intravenosa (IV) na dose de 0,1 mg.kg! ou
por via pulmonar na dose de 0,2 mg.kg'. Apds ob-
servacdo do ritmo e frequéncia cardiacas,
subsequentes doses de epinefrina foram administra-
das quando necessario para obten¢do de ritmo sinusal
ou juncional. A terapia de suporte avancada pos-
ressuscitagdo foi instituida em protocolo apropriado
para cada caso constando na administragdo de solu-
¢do coldide (5 mL.kg! TV), dopamina (5 a 10
ug.kg.min' IV) e solugdo cristaldoide em taxa de in-
fusdo de acordo com avaliagdo do anestesiologista.
Outros farmacos adjuvantes foram empregados quan-
do necessario. Nos demais nove animais, cuja deno-
minagdo foi grupo EPIC (epinefrina e cloreto de cal-
cio), o protocolo foi semelhante ao grupo anterior,
com a adicdo da administracdo de cloreto de calcio
10% (10 mgkg! IV) imediatamente apds a adminis-
tracdo de epinefrina.

RESULTADOS

No grupo EPI (Tabela 1), trés dos casos trata-
dos apresentaram reversdo da assistolia para ritmo
sinusal normal. Dos demais seis casos, quatro evolu-
iram para taquicardia ventricular (TV) transitéria e
dois para o ritmo juncional (RJ). Destes que apresen-
taram TV transitoria, acabaram desenvolvendo nova

Tabela 1. Animais que receberam epinefrina isolada como tratamento, denominados grupo EPL

Animais Ritmo cardiaco Sucesso (sobrevida) Falha (6bito)
6 Sinusal 3 -
4 Taquicardia ventricular - 4
2 Ritmo juncional 2 -
9 5 (55,6%) 4
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parada cardiopulmonar ndo responsiva a terapia. No
grupo EPIC (Tabela 2), nenhum animal apresentou
reversdo imediata da assistolia ao ritmo sinusal nor-
mal. Em quatro animais, ocorreu fibrilagdo ventricular
(FV) a partir da assistolia. Nos demais cinco animais

tratados, ocorreram TV seguida de nova parada car-
diaca irreversivel. Dos quatro animais que desenvol-
veram FV, dois foram revertidos por desfibrilagao
elétrica (50 joules) e em dois animais a reversdo nao
foi obtida.

Tabela 2. Animais que receberam epinefrina associada com cloreto de calcio como tratamento, denominados grupo

EPIC.
Animais Ritmo cardiaco Sucesso (sobrevida) Falha (6bito)

4 Fibrilagdo ventricular - -
2 Sinusal 2 -
2 Assistolia - 2
5 Taquicardia ventricular 5
9 2 (22,2%) 7
DISCUSSAO

A incidéncia e a prevaléncia de animais di-
agnosticados em PCP tanto em hospitais como em
regime ambulatorial, ainda sdo dados escassos, no
entanto quando se trata de pacientes sob anestesia,
os indices de sucesso na RCPC sdo baixos compara-
dos aos da medicina, pois este Ultimo ainda prevale-
ce menores indices de mortalidade [2]. Kass &
Haskins fizeram uma analise de sobrevida na RCPC
em cdes ¢ gatos no Hospital de Dave na Califérnia
em um periodo de 3 anos e observaram que estes
mesmos foram de 28% e 42% respectivamente [12].
Em um estudo retrospectivo semelhante, Hofmeister
e colaboradores obtiveram resultados préximos ao
estudo anterior, de 35% em cdes ¢ 44% em gatos
[11]. Esses estudos demonstram a dificuldade de
obter indices de sucesso maiores que 50%, o que
ressalta e enobrece ainda mais a importancia de se
obter novas pesquisas fisiologicas e farmacologicas,
além de técnicas na RCPC.

Para que haja a contracdo do miocardio, o
influxo de Ca*" dentro da célula estimula a liberacdo
do mesmo no reticulo sarcoplasmatico, com
subsequente aumento transiente da concentracio
intracelular deste ion, o que resulta na ativagdo dos
miofilamentos, produzindo a contracdo muscular
[15]. A PCP leva a uma série de alteragoes fisiologi-
cas intensas no organismo, como por exemplo, uma
combinagdo da diminui¢do da PaO, associada a uma

elevagdo da PaCO, e queda acentuada do pH, levan-
do o paciente a uma grave acidose metabolica tendo
como resultado uma diminui¢do da capacidade do
miocardio de manter sua automaticidade e, por sua
vez, de gerar um marcapasso cardiaco, assim como
em sua contratilidade [28]. Em um estudo clinico,
Gando e colaboradores [7], a0 mensurar os niveis
plasmaticos de Ca?* em pacientes humanos apos
manobras de RCPC, notaram que esses se encontra-
vam em um quadro de hipocalcemia ionizada O
mesmo foi verificado em um estudo posterior seme-
lhante, sem ser possivel determinar as causas desta
diminui¢do dos niveis séricos de calcio [6].
Youngquist ¢ colaboradores [30], apos experimento
com cerca de 100 suinos induzidos a PCP, observa-
ram uma relacdo entre a elevacdo do lactato, declinio
do pH e excesso de base com a hipocalcemia 30 min
depois da restauracdo da circulagdo espontanea apds
manobras de RCPC. Interessante ressaltar que nesse
mesmo estudo, foi avaliada a administracio do Ca®
comparada ao grupo controle, observando que o
mesmo, quando utilizado como um agente inotropico
e vasopressor, pode ser benéfico na terapia pds-rea-
nimagdo. A contratura muscular do miocardio, que
seria uma das implicagdes do excesso de Ca?*, ndo
foi observada nesse estudo, pois ndo houve altera-
¢d0 do relaxamento isovolumétrico dos animais. Na
espécie canina, essa hipocalcemia ionizada também
foi encontrada por Cairns e colaboradores [3] apos
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um modelo experimental de parada cardiopulmonar.
Atualmente, esses pacientes estariam enquadrados
naqueles em que a administragdo de cloreto de cal-
cio estaria indicada, segundo o ultimo consenso de
manobras e terapéuticas na RCPC [17]. Na PCP, a
assistolia, dentre as arritmias cardiacas, ¢ a de pior
prognostico, sendo na medicina o que possui meno-
res indices de sobrevida, sendo esta taxa em torno de
0,2% [20], sendo a epinefrina o farmaco de escolha
para seu tratamento devido a seus efeitos estimulan-
tes em receptores alfas adrenérgicos, produzindo uma
vasoconstrigdo periférica intensa, aumentando a pres-
sdo diastolica aortica, tendo como resultado uma
melhora da perfusdo coronariana [25,26], o que po-
deria explicar os indices maiores de sucesso obser-
vados no grupo EPI no presente estudo, que foi de
55,6%. Entretanto, quando houve associagdo do
cloreto de calcio no grupo EPIC, esses indices cai-
ram para 22.2%. A Sociedade Americana de
Cardiologia [5], assim como a Sociedade Européia
de Cardiologia [17] em seu Ultimo consenso em 2010,
indicam a utiliza¢do do cloreto de calcio em PCP so-
mente nas situagdes de hipercalemia, hipocalcemia e
overdose por farmacos bloqueadores de canais de
Ca%, pois ndo ha nenhum estudo na literatura que
comprove o beneficio da sua utilizagdo na RCPC.
Essas recomendagdes podem ser explicadas pelo fato
de existir uma preocupagdo com o aumento excessi-
vo de Ca?" intracelular, pois o excesso deste faz com
que a mitocdndria acumule esse ion inibindo a respi-
racdo celular e produgido de energia, desencadeando
uma reagdo enzimadtica proteolitica, levando & morte
celular [24,27]. Rossi e colaboradores em 2007 [22]
destacam que a reperfusdo do orgdo pos-isquemia,
faria com que o Ca*" atuasse como catalisador de
radicais de hidroxila, sendo estes responsaveis por
lesdes de membrana, interrupgao da fosforilagio
oxidativa e bloqueio da producdo e liberagao de ATP
pela mitocondria. Contudo, nas emergéncias da PCP,
na qual a prioridade ¢ de estabelecer o mais rapido
possivel as manobras de RCPC, pode haver uma di-
ficuldade de se realizar uma hemogasometria ou um

ionograma para saber os niveis plasmaticos de Ca*,
assim como no presente estudo, na qual nao foi pos-
sivel realizar nenhum exame para detectar a quanti-
dade de calcio ionizado no plasma. No grupo EPIC,
foi observada uma reversao da assistolia em FV, fato
este que ndo ocorreu no grupo EPI. Na fibrilagdo
ventricular, ha uma intensa atividade elétrica das fi-
bras cardiacas, com contra¢des desordenadas e anar-
quicas, ndo havendo uma contragdo eficaz e, portan-
to ndo ha uma ejecdo ventricular [14]. O tratamento
da FV ¢ através da desfibrilacdo elétrica, tendo um
melhor prognoéstico quando comparada a assistolia
[21]. A desfibrilagdo elétrica atua mediante a produ-
¢do de um estado uniforme da excitabilidade
ventricular, estimulando todo tecido excitavel, levan-
do ao estado refratario uma massa critica do muscu-
lo ventricular, interrompendo a fibrilagdo [29]. O fato
de o grupo EPIC ter desenvolvido a FV talvez possa
ser explicado pelo aumento da disponibilidade de Ca**
extracelular que, juntamente com a acdo da
epinefrina, aumenta o influxo deste pelos canais do
tipo L nas membranas das células cardiacas, resul-
tando em uma maior liberacdo de Ca* pelos esto-
ques intracelulares e aumentando exacerbadamente
a sensibilidade do tecido cardiaco a este ion, uma
vez que ja é bem estabelecido que por si s, o acu-
mulo deste no miocito pode levar a um quadro de
FV [4], devido as suas propriedades fisiologicas ja
explicadas.

CONCLUSAO

Embora o grupo EPI tenha obtido o melhor
resultado e a epinefrina constituir a melhor escolha
de tratamento para a RCPC, o grupo EPIC demons-
trou que o uso de cloreto de calcio pode ser uma
alternativa para tentar levar um quadro de assistolia
para um de FV, havendo a possibilidade do uso do
desfibrilador elétrico em pacientes nao responsivos
a epinefrina isoladamente.

Declaration of interest. The authors report no conflicts of
interest. The authors alone are responsible for the content
and writing of the paper.
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