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Resumo

A sindrome cardiofaciocutanea é uma condicdo rara definida pela presenca de caracteristicas craniofaciais especificas, anomalias
cardiacas e doencas em multiplos 6rgaos. Os pacientes apresentam estenose pulmonar, cardiomiopatia hipertrofica, pescoco curto,
micrognatia, laringomalacia e traqueomalacia. As particularidades da sindrome podem influenciar de forma importante o desfecho
perioperatdrio do paciente. O presente relato de caso descreve uma crianca de 15 anos de idade com sindrome cardiofaciocutanea
submetida a procedimento odontologico. A paciente ndo apresentou intercorréncias peri- ou pos-operatorias, a excecao do dificil
controle das vias aéreas.

Descritores: Sindrome cardiofaciocutanea; Controle da via aérea; Defeitos cardiacos congénitos.
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Introducao

A sindrome cardiofaciocutanea (CFC) é condicdo rara caracte-
rizada por padrdo congénito autossdomico dominante e varias
anormalidades em o6rgdos de mdultiplos sistemas '. As anomalias
cardiacas incluem estenose pulmonar, defeito nos septos atrial
e ventricular, cardiomiopatia hipertrofica obstrutiva (CMHO),
anomalias de valvulas cardiacas (displasia de valvula mitral,
displasia de valvula tricispide e valvula aodrtica bicUspide) e
arritmias. Essas anomalias podem ser identificadas ao nasci-
mento ou mais tarde 2. O exame craniofacial revela fronte alta,
macrocefalia, constricao bi temporal, hipoplasia supra orbital,
hipertelorismo ocular, fendas palpebrais com orientacao anti-
-mongoloide, pregas eoicanticas, ptose, nariz alargado e curto
e narinas antevertidas, e orelhas de baixa implantacao e com
rotacao posterior. As vias aéreas apresentam palato de arco alto,
micrognatia relativa, laringomalacia, traqueomalacia e hipersa-
livacdo. Podem estar presentes malformacoes osteomusculares
(cifose, escoliose, hipotonia), refluxo gastroesofagico, déficit de
horménio de crescimento, retardo no desenvolvimento e trans-
tornos convulsivos . Atualmente, mais de 100 individuos com
sindrome CFC s&o relatados na literatura, e sdo estimados 200 a
300 individuos no mundo '. Até onde temos conhecimento, este
€ o primeiro relato que descreve o cuidado anestésico em proce-
dimentos odontologicos em paciente com CFC. Obtivemos o con-
sentimento dos pais da paciente para a publicacao deste relato
de caso. Nao houve necessidade de aprovacdo pelo Comité de
revisao institucional.

Relato de caso

Uma paciente do sexo feminino de 15 anos de idade compareceu
para tratamento eletivo odontologico de mdltiplas caries. Dois
anos apos o nascimento, em funcao da presenca de anomalia
cardiaca e do dismorfismo facial, realizou-se estudo genético
que revelou mutacao no gene MEK1 com diagnostico de sindrome
CFC. Como antecedentes pessoais relevantes a paciente mos-
trava transtorno convulsivo, atraso global no desenvolvimento,
refluxo gastroesofagico, mega colo e escoliose grave. Ecocar-
diografia 2D Doppler a cores revelou cardiomiopatia hipertro-
fica assimétrica do ventriculo esquerdo (espessura diastélica do
septo interventricular de 11 mm e 15 mm na porcao subaortica),
sem obstrucdo na via de saida do ventriculo esquerdo - VSVE
[velocidade maxima da onda VSVE (V VSVE) = 167 cm/s], displa-
sia de valvula mitral com insuficiéncia mitral moderada e fracao
de ejecao de 62%.

No dia da cirurgia, o exame fisico revelou indice de massa
corporal de 19, valor de alerta para pacientes do género femi-
nino. Exibia macrocefalia com estreitamento das témporas,
nariz curto e alargado, hipertelorismo e orelhas com implante
baixo. O exame completo de vias aéreas nao foi possivel porque
a paciente nao cooperava; nao obstante, observamos macro-
glossia, pescoco curto e distancia tiromentoniana curta, que
sdo preditores de possivel intubacdo traqueal dificil. Além
disso, apresentava escoliose grave com padrdo respiratorio
restritivo moderado.

Apresentava hipotonia generalizada, mais intensa nos mem-
bros inferiores. As convulsées estavam controladas com 250 mg
de levetiracetam duas vezes ao dia, 4 mg de perampanel e 400
mg de carbamazepina duas vezes ao dia. Os parametros vitais
da paciente ap6s monitorizacao exibiam pressao arterial 110/54
mmHg, frequéncia cardiaca 92 bpm, frequéncia respiratoria
21/min, temperatura 36.3°C, saturacao arterial de oxigénio
de 95% em ar ambiente e indice bispectral de 96. A anestesia
foi induzida com oxido nitroso e oxigénio (proporcao de 7:3) e
sevoflurano a 8%. Apds insercao de cateter intravenoso foram
administrados 20 mg de propofol, 20 mcg de fentanil e 20 mg

de rocurénio. Subsequentemente, observou-se discreta obstru-
cado das vias aéreas, facilmente corrigida apds a insercao de
canula orofaringea e aplicacao de pressao positiva. A primeira
laringoscopia direta com laringoscopio Macintosh nimero 3
revelou visualizacao dificil da glote (Cormack-Lehane classe 3).
Mais duas tentativas usando Glidescope foram necessarias para
assegurar a via aérea da paciente. Apds otimizar a extensdo da
cabeca e pescoco, a video laringoscopia empregando lamina
angulada nUmero 3 associada a manobra de BURP (do inglés,
Backward Upward Rightward Pressure) melhorou a visualizacao
da glote (Cormack-Lehane classe 2), e permitiu a intubacao tra-
queal com sonda aramada 4,5 mm com balonete, previamente
montada em estilete e sem emprego de topicalizacao glotica
com spray de lidocaina. A anestesia geral foi mantida com sevo-
flurano (1,5-2,5%) mantendo-se o valor do indice bispectral
entre 40 e 60. Combinacao de amoxicilina-acido clavulanico (1
g) foi administrada antes da incisao. Além disso, administramos
20 mg de metilprednisolona devido a manipulacdao prolongada
das vias aéreas. A seguir, administramos 10 mg de esomeprazole
para protecao gastrica, 2 mg de dexametasona e 2 mg de ondan-
setrona para prevencdo de nausea e vomitos no pos-operato-
rio, e 200 mg de acetaminofen para analgesia pos-operatoria.
A cirurgia durou 56 minutos e constituiu-se de sete extracdes
dentarias. A paciente permaneceu hemodinamicamente estavel
durante todo o procedimento. Terminada a cirurgia, procedeu-
-se ao despertar da paciente, que foi complicado pela ocor-
réncia de estridor pos-extubacdo traqueal. Essa complicacao
foi prontamente corrigida pela administracdo de oxigénio em
alto fluxo e nebulizacao de 500 mcg de adrenalina em 5 ml de
solucdo fisiologica, combinada a discreta aplicacao de CPAP. A
paciente foi observada por 4 horas na unidade de cuidado pos-
-anestésico e apds recuperacao completa da consciéncia e apre-
sentando sinais vitais estaveis. Continuou a ser observada por
mais 5 horas na enfermaria do ambulatorio do hospital, e entao
recebeu alta para casa.

Discussao

A sindrome CFC faz parte de uma familia de sindromes, que
incluem as sindromes de Noonan e Costello, que apresentam
semelhancas fenotipicas. A sindrome de Noonan apresenta
caracteristicas craniofaciais semelhantes, anomalias cardiacas
congénitas (estenose valvula pulmonar, CMHO) e menor compro-
metimento neuroldgico do que a CFC '. Os pacientes com sin-
drome de Costello, Noonan e CFC compartilham caracteristicas
faciais semelhantes. A sindrome de Costello apresenta CMHO e
arritmias cardiacas. ' *. Como essas sindromes tém apresentacao
fenotipica analoga, o diagnostico clinico baseado somente nas
caracteristicas clinicas é dificil. Sao necessarios exames gené-
ticos para diferenciarmos as sindromes. Pacientes com Noonan
apresentam mutacoes PTPN11, KRAS, SHOC2 e NRAS1. Muta-
cdo HRAS é diagnostica da sindrome de Costello '. A sindrome
CFC se caracteriza por mutacoes nos genes BRAF, KRAS, MEK1,
(MAP2K1), ou MEK2 (MAP2K2) que sao componentes da via da
quinase regulada por sinal extracelular RAS, que tem papel na
diferenciacao, proliferacdo e apoptose celular " .

O envolvimento multissistémico na sindrome CFC pode
apresentar desafios perioperatorios expressivos. A desregulacao
da via de sinalizacao da proteinoquinase ativada por mitégeno/
RAS (MAPK) contribui para a dismorfia craniofacial durante o
desenvolvimento normal craniofacial . Os anestesiologistas
devem estar alertas para o fato de que varias anormalidades
fenotipicas craniofaciais, dentarias e palatinas podem dificultar
o controle das vias aéreas. Nossa paciente apresentava macro-
cefalia, micrognatia, distancia reduzida tiromentoniana e pes-
coco curto. Essas caracteristicas sinalizavam a possibilidade
de via aérea dificil e nos levou a planejar a abordagem da via



aérea por etapas seguindo as recomendacdes da Difficult Airway
Society de 2015. Ao realizarmos a laringoscopia direta, a pre-
visdo de via aérea dificil confirmou-se, e a intubacao traqueal
foi obtida empregando-se a manobra BURP e videolaringosco-
pio com lamina angulada que estava previamente disponivel na
sala de cirurgia. E importante enfatizar que, embora a visuali-
zacao de via aérea seja superior quando empregamos videola-
ringoscopia com lamina angulada, uma visao apropriada da via
aérea nao necessariamente resultara em insercao facil do tubo.
Criancas com antecipacao de via aérea de dificil controle cons-
tituem grupo de alto risco, e multiplas tentativas de intubacao
traqueal sao importante fator de risco para complicacoes res-
piratorias. Assim, toda intubacdo traqueal deve ser abordada
como intervencao critica. A presente descricao de caso tem
uma importante limitacdo. Para reduzir o niUmero de tentativas
de intubacao, o uso do Glidescope deveria ter sido empregado
como primeira opcao. Além disso, a intubacéo traqueal através
de fibroscopia também mereceria atencéo especial. E padrao-
-ouro na intubacdo traqueal em adultos com vias aéreas pre-
vistas como dificeis. Entretanto, o método € mais dificil na via
aérea estreita de paciente pediatrico nao cooperativo.

Os individuos com sindrome CFC podem apresentam larin-
gotraqueomalacia nao reconhecida, e assim, mais propensos a
complicacdes respiratorias. Além desse fator de risco poten-
cial, nossa paciente foi submetida a instrumentacao prolongada
das vias aéreas, e apesar da administracdo de metilpredniso-
lona e aspiracao cuidadosa de sangue e secrecdes, ocorreram
estridores apos a extubacdo, que regrediram apos a imediata
administracao de epinefrina por nebulizacao e a aplicacao de
CPAP. A mutacao genética nessa sindrome inibe a diferencia-
cao de mioblastos, resultando em menor quantidade de cadeias
pesadas de miosina e consequentemente, tamanho e variabili-
dade anormais das fibras musculares °. O enfraquecimento da
musculatura respiratoria pode tornar esses pacientes sensiveis
aos efeitos sedativos e de depressao respiratoria dos opioides
durante o periodo pds-operatorio. Por essa razdo, adminis-
tramos dose reduzida de fentanil e solicitamos ao cirurgiao a
execucao da anestesia local dentaria. Setenta e cinco porcento
dos pacientes com CFC apresentam uma ou mais anomalias car-
diacas ?. As anomalias cardiacas mais comuns sao estenose da
valvula pulmonar (45%) e CMHO (40%), que podem se agravar
com a idade " 2. Nossa paciente apresentava CMHO e displasia
de valvula mitral com moderada insuficiéncia mitral. Devido a
CMHO a associacao de epinefrina ao anestésico local foi evitada,
e a epinefrina por nebulizacao foi sub dosada para evitar risco
de obstrucao da via de saida do ventriculo esquerdo. Anomalias
da valvula mitral tornam obrigatoria a profilaxia de endocardite
com antibidticos. Nesse sentido, avaliacao cardiaca pediatrica,
incluindo ecocardiograma e eletrocardiograma, é recomendada
durante a avaliacao pré-anestésica. Quase 50% dos pacientes

com CFC apresentam convulsées e todos apresentam signifi-
cante atraso no desenvolvimento 2. Nossa paciente exibia atraso
de desenvolvimento e transtorno convulsivo, que estava bem
controlado pela medicacao antiepilética. Por tudo isso, os anes-
tesiologistas devem estar preparados para experiéncia periope-
ratoria potencialmente desafiadora, pois esses pacientes tém
dificuldade em cooperar com a equipe médica.

A maioria dos pacientes apresentam concomitantemente
problemas graves de alimentacdao que se manifestam como
aversao oral, refluxo gastroesofagico, distirbios da motilidade
gastrointestinal, alteracao de rotacao intestinal e obstipacao '.
Frequentemente precisam de tubo de alimentacao nasogastrico
e fundoplicatura. Dado o refluxo de gravidade variavel que afeta
esses pacientes, os anestesiologistas devem estar alertas para
a possibilidade de aspiracao. Nossa paciente nao exibia refluxo
gastrico, mas considerando o risco de aspiracao, foi mantida em
jejum antes da inducao anestésica.

Existem muito poucos estudos descrevendo cuidado de
anestesia na sindrome CFC. No presente relato, o anestesio-
logista deparou-se com dificuldades cardiacas, na respira-
cdo e de controle da via aérea, que sdo as mais desafiadoras.
Para proteger o paciente com CFC, é obrigatério considerar
sua doenca gastrointestinal e estado neuroldgico, na medida
em que essas condicoes podem influenciar grandemente o
desfecho perioperatorio.
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