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succinilcolina ainda é bastante empregada
Ana pratica anestésica, sendo ideal em si-
tuacBes onde se prevé dificuldades para a in-
tubacdo traqueal, em pacientes com estdmago
cheio e em procedimentos de curta duracéo,
onde a ventilagdo espontanea é desejadal. Sua
atividade se inicia rapidamente, produzindo re-
laxamento adequado e de curta duragéoz. E
rapidamente hidrolisada pela colinesterase plas-
méatica, enzima produzida pelo figado, o que
resulta em seu término de acdo em poucos mi-
nutosz’s. No entanto, nas situacfes onde a ativi-
dade desta enzima estd diminuida, seja por
causa genética, por estados patoldgicos e/ou
toxicologicos, pode ocorrer prolongamento da
duracéo do bloqueio neuromuscular 24,

Como estas situagdes sao raras, con-
sideramos oportuno relatar um caso de deficién-
cia de pseudocolinesterase plasméatica, diag-
nosticado apds apnéia prolongada no intra-ope-
ratorio.
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RELATO DO CASO

Crianca de 6 anos, do sexo masculino,
pesando 20 kg, ASA |, com diagndstico de otite
média secretora e hipertrofia de adendide, rece-
beu anestesia geral para adenoidectomia e colo-
cacdo de dreno em carretel no ouvido médio,
bilateralmente. Como medicagao pré-anestésica
foram empregados 3 mg de midazolam por via
intramuscular, 30 minutos antes do inicio da a-
nestesia. Na sala de cirurgia foi instalada moni-
torizacdo da pressdo arterial sistélica (PAS)
através de método esfigmomanométrico, da
frequéncia (FC) e do ritmo cardiacos através de
cardioscépio na derivacdo DIl. Os dados vitais
iniciais eram: PAS = 100 x 70 mmHg, FC = 100
bpm e ritmo sinusal. A inducéo foi inalatéria com
concentracbes crescentes de isoflurano até
1,5%, veiculado em mistura de N20:02 (50%).
Obtida a inconsciéncia, procedeu-se venoclise
com catéter 20 G para a administracdo de liqui-
dos e drogas. A intubacdo nasotraqueal foi reali-
zada sob relaxamento muscular obtido com
succinilcolina na dose de 1 mg.kg'1, tendo sido
observada uma apnéia prolongada. Empre-
gando-se sistema de ventilacado avalvular
(Baraka na variacdo Jackson-Rees), foi insti-
tuida ventilagdo controlada manual por 40 mi-
nutos, quando houve a recuperacdo dos
movimentos respiratorios. Os dados vitais man-
tiveram-se estaveis durante todo o procedi-
mento. O tempo cirdrgico foi de uma hora, apos
o qual a crianca foi encaminhada a sala de recu-
peracdo pds-anestésica, intubada e ventilando
espontaneamente. Recuperado o reflexo da
tosse, procedeu-se a extubacdo, sem intercor-
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réncias. Foram colhidas amostras sangtineas e
enviadas ao Centro de Controle de Intoxicacdes
(CCl) da Unicamp para dosagem da coli-
nesterase plasmatica e eritrocitaria, tendo-se
constatado os seguintes resultados:

1) Método Semi-quantitativo:
61,5% (N=75 a 100%);
2) Método Quantitativo:
Total: 4,2 Ul/ml (N=4,5 a 7,0 Ul/ml)

a)Plasmética: 0,8 Ul/ml (N=1,5 a 3,5 Ul/ml)
b)Eritrocitaria: 3,4 Ul/ml (N= 2,6 a 4,1 Ul/ml)

DISCUSSAO

As colinesterases sédo enzimas respon-
s&veis pela hidrolise de ésteres de colina. Duas
colinesterases diferentes sdo reconhecidas: a
acetilcolinesterase (acetil-hidrolase de acetil-
colina) e a butilcolinesterase ou pseudocoli-
nesterase (acil-hidrolase de acetilcolina)®.

A acetilcolinesterase tem grande afini-
dade pela acetilcolina, inativando-a nas
sinapses neuronais. Esta enzima € encontrada
em grandes quantidades nos tecidos, especial-
mente 0 nervoso, e nos eritrocitos. J4 a pseudo-
colinesterase, inicialmente descrita no tecido
glial, é também encontrada no musculo
cardiaco, intestino, pele, pancreas e plasma
sangiiineo3. A pseudocolinestesrase é produ-
zida pelo figado, apresenta meia-vida de 8 a 12
dias e sua acao fisiolégica ainda ndo € bem
conhecida3. Do ponto de vista anestésico, é res-
ponséavel pela rapida hidrolise da succinilcolina
no plasma de tal forma que apenas uma
pequena fracdo da droga administrada atinge
seu local de acéo, a juncdo neuromuscular (2%
a 10% da dose injetada)2:6.7. Esta hidrélise se
faz em dois estagios. O primeiro é de velocidade
relativamente alta, cujos produtos da reacéo séo
a colina e a succinilmonocolina. Num segundo
momento, esta Ultima é hidrolisada lentamente
em colina e acido succinico3. Nos individuos
com atividade normal da pseudocolinesterase, a
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duracdo de acdo da succinilcolina ap6s admi-
nistracdo de doses clinicas fica entre 3 e 5 mi-
nutos2:3. Porém, naqueles individuos em que a
atividade desta enzima estd diminuida, a
duracdo do bloqueio neuromuscular é mais pro-
longada, variando de 10 a 14 minutos?, podendo
mesmo atingir até 2 horas de paralisia38.
Pasquariello e Schwartz relataram um caso de
deficiéncia de pseudocolinesterase em neonato
em que a paralisia muscular atingiu 6 horas de
duracéo®.

Embora nos udltimos o uso da succinil-
colina tenha sido marcantemente diminuido na
pratica anestésica, o conhecimento de sua far-
macocinética e das influéncias da variabilidade
genética ou ambientais sobre sua metabolizac&o
se reveste de novos interesses, visto que o0 mi-
vacurio, um novo relaxante neuromuscular, tam-
bém é metabolizado pela pseudocolinesterase e
que, pacientes com deficiéncias de pseudocoli-
nesterase apresentam bloqueio neuromuscular
prolongado apds administracdo endovenosa da
drogal0.11,

A sintese da colinesterase é controlada
por dois gens alelos, cujos gendétipos normais
gue determinam a sintese da pseudocoli-
nesterase usual sdo EY| EY; e EYEs| (fenétipo
U). Nos individuos cuja habilidade individual
para metabolizar a succinilcolina esta diminuida,
0 genotipo é atipico, apresentando combinacgdes
variadas entre os alelos atipico (E?), silencioso
(ES)) e fluoreto (Ef)). As principais categorias de
individuos sensiveis a succinilcolina apresentam
a combinacdo genotipica E3E3 e E3ES
(fenétipo A), cuja frequiéncia é de 1 em1800 3:12,
Aqueles sem pseudocolinesterase (fenotipo S)
apresentam genoétipo ES|ES|. Outras combi-
nacdes sdo possiveis, apresentando menor grau
de sensibilidade a succinilcolina como nos
gendtipos da pseudocolinesterase do tipo fluo-
reto (ENIEf| e EfIESI; fenétipo F), da pseudocoli-
nesterase intermediaria (EYIE3, fendtipo 1), da
pseudocolinesterase usual-fluoreto (E2Ef;
fendtipo IF). Recentemente, um novo alelo do
sistema EI (EK) tem sido responsabilisado por
variacdes na hidroélise da succinilclinal3.
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Estudos do comportamento das varian-
tes usual e atipica frente a varios inibidores de
esterase, mostram que a principal diferenca en-
tre elas localiza-se no sitio anidnicol4. De fato,
tanto a enzima usual quanto a atipica sao inibi-
das na mesma intensidade quando utilizados
inibidores que se ligam somente ao sitio
esterasico, como o fluorofosfato de di-isopropila
e o pirofosfato de tetra-etila. O mesmo nao
ocorre quando os inibidores apresentam ni-
trogénio quaternario em sua molécula, como a
dibucaina, de modo que a variante usual € mar-
cantemente inibida por ela. O conhecimento
destas particularidades propiciou o desen-
volvimento de numerosas técnicas que permitis-
sem identificar os fen6tipos usual, intermediério
e atipico da pseudocolinesterase, de modo
muito mais preciso que a determinacdo dos
niveis plasmaticos da enzima. Baseiam-se estas
técnicas na taxa de inibicdo enzimatica frente a
inibidores com nitrogénio quaternéario na
molécula, sendo a dibucaina aquela que mais
inibicdo discriminatdria exerce sobre a molécula
da pseudocolinesterase. Convenciona-se a por-
centagem de inibicAo da pseudocolinesterase
exercida pela dibucaina, na concentracdo de
105 M, de numero de dibucaina ou DN. O por-
tador da pseudocolinesterase usual apresenta
DN superior a 70 enquanto que o homozigoto
atipico mostra DN inferiores a 30, ficando o hete-
rozigoto com valores entre 45 e 69.

Outro modo pratico de detecc¢éo da de-
ficiéncia da pseudocolinesterase é o teste de
triagem de Morrow e Motulskyl2, onde quatro
solucgdes, tipo tampao, sdo preparadas e mis-
turadas com plasma ou soro e com posterior
leitura espectrofotométrica. Os pacientes séo
classificados entdo de acordo com os percen-
tuais de inibicdo (Quadro I).

Quadro | - Classificacdo quanto ao percentual de
inibicdo da pseudocolinesterase plasmatica

Percentagem Gendtipos mais provaveisde inibicdo

82% a 96% EYEY, EYES ou EYIEI (média de 90%)
43% a 67% EYiEal, EXE" ou ENE" (média de 50%)
9% a 30% EAEY (média de 15%)
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No caso apresentado, 0 método quanti-
tativo mostrou reducdo da pseudocolinesterase
total as custas da fracdo plasmética; pelo
método semi-quantitativo, a atividade da coli-
nesterase foi de 62,5%, ou seja, cerca de 12%
abaixo do normal. O periodo de apnéia de 40
minutos, observado nesta criangca, ndo coin-
cidem com os relatados por Foldes e cols onde
pacientes com diminuicdo da atividade da coli-
nesterase de até 20% mostravam um tempo de
apnéia n&o superior a 14 minutosl®. Assim,
neste caso, ndo se pode descartar uma partici-
pacao interativa do midazolam, utilizado como
medicacdo pré-anestésica, e do aprofunda-
mento da anestesia inalatdria decorrente da ven-
tilagcdo controlada manual com halogenado, uma
vez que sdo agentes sabidamente capazes de
promover certo grau de bloqueio muscularl6.17,

Nas situacBes de apnéia prolongada
apos uso de succinilcolina (Quadro Il), o diag-
nostico do tipo e do grau de bloqueio neuromus-
cular com o emprego do estimulador de nervo
periférico é fundamental8:9:13, visto que possi-
bilita o diagnéstico diferencial com o bloqueio
duall®. Neste caso, o bloqueio dual pode ser
descartado, j& que se empregou, para a in-
tubacao oro-traqueal, a dose convencional e em
aplicacdo unica. Neste caso, a regressdo do
bloqueio e o retorno da ventilacdo espontanea
coincidiram com a chegada do estimulador im-
pedindo a correta avaliacdo e documentacgéao.

A crianca foi encaminhada a sala de
recuperacao pés anestésica intubada e foi man-
tida em ventilacdo assistida até que adequada
funcdo muscular fosse recuperada. Passados
dez minutos a ventilacdo espontanea foi resta-
belecida e a crianca abriu os olhos. A extubacéo
foi realizada quando houve recuperacéo dos re-
flexos laringeos e de adequado volume corrente
verificado pelo ventildmetro de Wright.

A crianca apresentou evolucdo sem in-
tercorréncias. No entanto por falta de compare-
cimento, o acompanhameneto clinico posterior
ficou comprometido.
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Quadro Il - Causas de deficiéncia de pseudocoli-

nesterase.

-D

isfungBes Genéticas (variantes genotipicas)

- Estados patologicos - doenca hepética, cancer

-G

ravidez

- latrogénicas - drogas cititoxicas, ecotiofato,

m

etoclopramida

- Intoxicacdes - inibidores da aceticolinesterase,
(organofosforados)

Assim, nos casos de apnéia prolongada

apdés o emprego da succinilcolina, deve-se: a)
monitorar a transmissédo neuromuscular, b) man-

ter

0 paciente sob ventilagdo. Além disso, sem-

pre que possivel, deve-se:

01

02.

03.
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1) Determinar a causa da deficiéncia de pseudo-
colinesterase (Quadro I);

2) Efetuar avaliacao clinica e toxicoldgica (con-
tato com inseticidas, alergia) do paciente,
assim como dos familiares, e avaliacao labo-
ratorial da fungcéo hepética.

Pavani NJA, Potério GMB, Braga AFA,
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