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MISCELANEA

“Miscelanea” é uma secdo da “Revista Brasileira
de Anestesiologia”, para a qual todos os interessa-
dos na especialidade estdo convidados a colaborar.
Serao publicados em forma sucinta: descricdo de
casos interessantes e de aparelhos e pequenas idéias
inventivas, sugestoes técnicas, apresentacao de expe-
riéncia com agentes e métodos, matéria de interesse
oriunda de qualquer fonte e correspondéncia em geral.
Discrecao editorial na escolha e preparo do material a
ser publicado. Permissao de duas figuras no mdximo.
Nome e enderegco do autor no final da publicacao.

A PROPOSITO DE UM CASO FRUSTO DE
HIPERTEMIA MALIGNA

A hiperpirexia maligna é uma entidade clinica bem de-
finida, mas de etiopatogenia duvidosa, descrita em 1951 por
Guedel.

Traduz uma reacdo anormal a drogas usadas em aneste-
sia geral (anestésicos inalatérios e relaxantes musculares).
Admite-se que haja uma alteracdo do equilibrio termogénese-
termolise ,que leva a uma subida rapida e progressiva da
temperatura corporal, por vezes da crdem de 1° centigra-
do em cada 5 minutos. Acompanham este quadro, além da
hipertermia ja referida, rigidez da musculatura estriada, de-
tectada em 75% dos casos () e alteracoes bioquimicas pro-
fundas, que indicam uma aceleracdo intensa dos processos
metabolicos.

Uma vez estabelecido a sindrome e mesmo perante tera-
péutica ativa, a mortalidade é elevada — cerca de 60 a

0% ().
Caso Clinico
V. M. C. L. de 7 anos de idade, do sexo masculino.

Estado fisico — grau I (A.S.A)).
Diagnéstico — estrabismo.



262 REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA

Intervencao cirurgica proposta — rectroinsercao dos dois
retos internos e encurtamento do reto externo do olho
direito,

Nédo foi feita qualquer pré-medicacao.

Inducdo sob mascara, com o sistema Magill.

Mistura anestésica de oxigénio (0Q;) e protoxido de azoto
(N.O) a 50% e halotano administrado em vaporizador Loosco,
com concentracao propressivamente crescente até ao maximo
possivel dado por este vaporizador.

Canulizada uma veila administrou-se 0,256 mg de sul-
fato de atropina, seguida de 20 mg de succinilcolina. Apos
a administracao desta, verificou-se fibrilacao muscular exa-
gerada e, quando da laringoscopia, acentuada centratura dos
masseteres, o gque nao impediu, no entanto, a entubacao oro-
traqueal, com tubo portex numero 5, sem cufi, A contratura
massetérica foi interpretada como superficializacao do plano
anestésico. A manutencao da anestesia foi feita com Q. ¢ N, O
a 50% e halotano na posicédo de 2,5 (Loosco), com ventilacao
espontinea, usando sistema Magil e valvula de Ruben.

Algum tempo depois, verificou-se que o tubo traqueal
nao estava em posicao correta, pelo que se repetiu a adminis-
tracdo de 20 mg de succinilcolina, para reintubac¢ao. De novo
se observou contratura dos masseteres.

Durante a intervencao cirurgica o controle cardio-respi-
ratorio revelou uma taquicardia da ordem docs 130/140 pm,
registrando-se algumas extrassistoles, que foram relaciona-
das com o reflexo oculo-cardiaco. Registrou-se igualmente
uma taquipneéia, que se tornava menos marcada, quando se
aprofundava a anestesia com halotano.

No final da inftervencao constatou-se um aquecimento
exagerado da coneccao metalica do tubo traqueal e do siste-
ma Magill, bem como da pele do doente: temperatura axilar
41° C. A observacao do doente revelou sudacac profusa, ta-
quipnéia, taquicardia e acentuada contratura bilateral dos
musculos gémeos. Nao se verificou cianose ou qualquer outra
alteracio.

Interrompida a anestesia, manteve-se a ventilacao com
0. a 100%. O doente recuperou rapidamente os reflexcs e a
consciéncia pelo que foi extubado,

O tratamento instituido foi apenas sistomatico: 500 mge
de acido acetilsalicilico por via retal; arrefecimento da su-
perficie corporal com gelo e alcool; dextrose a 5% e agua
por via e algalizacio.

A temperatura axilar baixou para 38° C no prazo de
uma, hora. Nesta altura o doente encontrava-se perfeitamen-
te consciente, com {requéncia cardiaca ¢ respiratoria dentro
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dos limites normais, pelo que foi transportado para o quarto
e medicado com dextrose a 5% em agua i.v. e acido acetil-
salicilico na dose de 500 mg de 6/6h por via retal. Procedeu-
se igualmente ao controle da diurese e da temperatura,

Duas horas depois encontrava-se normotérmico, néao
voltando a ter qualquer alteracao térmica.

Cinco horas mais tarde, observou-se uma diurese de 250
c¢¢ de urina escura.

Nas 24 horas imediatas, nada de anormal se registrou,

exceto a tonalidade escura da urina.
Procedeu-se aos seguintes exames as 24 horas:

1 — Exame neurolégico: normal

2 — Sangue: hemoglobina 81%; tempo de protrombina:
947, glicemia: 100 mg; uréia: 44mg%; ionograma
(C1l-109; Na-149; K-4,8).

3 — Urina: Densidade-1.029; Sedimento (raros eritrocitos;
raros cilindros granulosos); elementos anormais (pig-
mentos biliares; hemoglobina).

E.C.G. — taquicardia sinusal.
A crianca teve alta, voltando a consulta 4 dias depois,
sem que nada de ancrmal se tenha registrado.

Treze dias depois, necessitou ser novamente submetido
a anestesia geral para extra¢do de material de sutura (apro-
veitando-se a oportunidade para bidpsia muscular).

Para esta segunda anestesia geral, procedeu-se a indu-
cao sob mascara com oxigénio e protoxido de azoto a T0%
mantendo-se a anestesia com alfatesin. Na monitorizacéo
cardio-respiratoria e térmica, nada de anormal se registrou
quer no intra-operatério quer no pds-operatorio.

O controle da CPK dols meses depois revelou um valor
normalmente 47 mU,/ml.

Quanto ao exame da bicpsia muscular procedeu-se & fi-
xacao do musculo (gemeo) em glutaraldeido a 2,5% em tam-
pao de cacodilato de sodio a 0,1 M de pH 7,3, e posterior fixa-
cao em tetroxido de dsmio a 19% em tampio veronal-acetato
de pH 7,3. Apos inclusdao em epen e coloracido com citrato de
chumbo e acetato de uramilo, fez-se observacido em microsco-
pia eletrénica que nio revelou qualgquer alteracdo morfo-
logica.

O mesmo doente foi outra vez submetido & anestesia ge-
ral, 8§ meses apos a primeira intervencfo, para nova correcio
de estrabismo. A técnica anestésica fci a mesma que se se-
gulu para a segunda operacao, nao se registrando qualquer
anormalidade nem no intra nem no pds-operatdrio.

Os valores da CPK situam-se dentro do normal.
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Estudo Familiar — procedeu-se ao estudo de alguns dos fami-
liares mais proximos: pai, mée (so primos em 1.° grau),
doig tios maternos, dois tios paternos e trés primps (Fig. 1)
com idades compreendidas entre 3 e 0s 35 anos.

1IT

Femining Masculino

C P K normal

1] []

nao egtudados

C P K superior a 50 mu/ce

sobrevivente de hipertermia maligna

portador de ancomalia mitisculo esguelética

—-

ORCNCHONO
AR

FIGURA 1
Estudo familiar de duas geracées

O estudo incidiu no exame clinico e no doseamento da
CPK.

Clinicamente nada de anormal se encontrou em qual-
quer dos familiares, exceto uma prima que mostrava hiper-
trofia discreta do membro superior esquerdo.

O doseamento da CPK normal em todos, salvo em um
dos tlos paternos e uma sua fitha em que se encontrou uma
CPK um pouco elevada — 79 mU/ml, respectivamente,

Alguns familiares foram previamente submetidos a anes-
tesias gerais por agentes anestésicos que nio ncs foi possi-
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vel identificar: o pai e a mae, apendicectomia e uma tia ma-
terna para amigdaléctomia e apendicéctomia.

~ Em nenhuma destas intervencgoes se registrou compli-
cacao.
Comentdrios — Tem-se observado uma maior incidéncia de
hipertemia maligna em individuos de sexo masculino, assim
como em criancas, em jovens e em portadores de alteracoes
musculo-esqueléticas: estrabismos, ptoses, cifoescolioses,
hérnias, dores musculares espontaneas ou com esforco, luxa-
¢cOes congénitas do ombro e da rétula (1:3).

A sua etiopatogenia é altamente discutida parecendo tra-
tar-se de uma alteracao genética condicionada por gene autos-
somico dominante, com penetrancia reduzida e expressivida-
de variavel (*) que se manifesta pelo contato com certas dro-
gas, como succinileolina, halotano (39), cloroférmio, tricloroe-
tileno ("), protoxido de azoto (°). A sua génese parece rela-
cionada com a deficiéncia de armazenamento do ion Ca-+-+
por certas membranas celulares, particularmente pelo reti-
culo sarcoplasmatico, tibulo transverso e sarcolema da cé-
lula muscular estriada. Este defeito tem como conseqiiéncia
que, as referidas células, quando em contato com os agentes
ja mencionados, percam a sug capacidade de armazenamen-
to do lon Ca++, difundido este para o mioplasma e espaco
extracelular. A conseqiiente subida de concentracio do Ca++
no mioplasma, seria responsavel pela ativacao da enzima AT
Pase que levaria a uma hidrélise rapida do A TPem A D P,
fosfato e calor. Por outro lado impediria o efeito inibitério
da troponina na interacdo miosina-actina, conduizndo a for-
macao de uma actomiosina muite curta e rigida ().

A hipercalcemia seria ainda responsavel pela producio
exagerada de calor, através de reacoes metabodlicas ao nivel de
figado — a fosforilase b activada e transformada em fosfori-
lase, irla ativar a metabolizacio do glicogénio em piruvato
atraveés do ciclo de Embden-Meyerhof, O piruvato, por sua vez,
transformando em lactato, sera metabolizado em anidrido
carbonico ou glicose, Todos estes fenémenos siao associados
a grande producao de energia, que funcionaria como fonte
de calor (8).

De acordo com estudos experimentais em porcos, esta
hipertermia seria agravada por uma hipersecrecao de cate-
colaminas, conseqliente a acidose, que aceleraria os proces-
sos metabolicos, conduzindo ao aumento da producio de
calor,

O binomio acidose-catecolaminas seria responsavel pelo ca-

rater de malignidade da sindrome, na medida em que, quanto
maior a secre¢cao de catecolaminas, maior a producio de ca-
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lor e a acidose e quanto maior esta, maior a secrecdo de cate-
colaminas, mantendo-se o ciclo vicioso ().

A suspeita desta entidade clinica tem lugar perante o
aparecimento de uma hipertonia dos muscules massetéricos
ou, na presenca de uma fibrilacio exagerada apds a adminis-
tracao de succinileolina ou ainda se, ap6s administracio de
halotano ocu qualquer dos anestésicos supra referidos, se ve-
rificar o aparecimento de alteracdes do ritmo cardiaco, no-
meadamente taguicardia para as quais se nfo encontre uma
explicacao l6gica, bem como o aparecimento da hipertensao
arterial, cianose, taquipnéia, sudacido ou ainda hipertermia.
Posteriormente poderemos ir encontrar uma situacdao de mio-
globinuria, insuficiéncia renal aguda, insuficiéncia cardiaca,
coagulopatia de consumo ou sinais de descerebracao (18)
nos casos fatais. Perante a suspeita clinica deve proceder-se
a0 cancelamento de ato cirurgico, se ainda possivel, ou se
ja em curso, acelerar-se a sua execucio e supressio imediata
do anestésico,

Deve inlclar-se imediatamente a monitoracio da tem-
peratura corporal, diurese, pulso e TA, bem como a colheita
de sangue para estudo de creatinofosfoquinase (CPK) que
podera vir elevada (1%) dos gases do sangue (que revelardo
acidose metabédlica mais ou menos marcada, hipoxemia e hi-
percapnia) (1°), contagem de eritrocitos e plequetas. Simul-
taneamente proceder-se-a a reanimacao imediata, de acordo
com o quadro clinico.

Com medidas sintomaticas tem sido proposto: a) hiper-
ventilacao, com oxigénio puro, a fim de corrigir o deficit
de O, e 0 excesso de CO. consequente ao hipermetabolismo.
b) abaixamento de temperatura corporal por arrefecimento
de superficie, podendo ser coadjuvada por lavagem gistrica
com lactato de Ringer gelado. ¢) correcdo de acidos com bi-
carbonato de sodio, de acordo com 0s exames laboratoriais.
d) correcao do equilibrio hidro-eletrolitico. e) profilaxia de
insuficiéncia renal, com um diurético osmoético. f) trata-
mento das cardioarritmias, de acordo com o tipo.

Com medidas especificas, tem sido apontado o uso de
procaina i.v. na dose de 30-40 mg/kg, tendo no entanto em
conta a possivel depressdo do miocardic na presenca de aci-
dose ¢ hipercalemia (7). Esta especificidade residiria no fato
da procaina quando ionizada, possuir a propriedade de, por
um lado, aumentar a captacao ativa do Ca+-+ pelo reticulo
sarcoplasmatico, diminuindo assim a sua concentracio no
mioplasma (%) e, por outro lado, 1nibir a liberacao de cate-
colaminas pela medula supra-renal (Y). A administracao de
procaina deve fazer-se antes da correcio da acidose, por maior

facilidade de ionizacao.
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Além da procaina, tem sido experimentada na hiperter-
mia, o sulfato de magnésio. Nao se pode esquecer o risco desta
terapéutica, visto que, concentracoes plasmaticas de Mg++
superiores a 15 mEq %, na presenca de uma acidose e hiperca-
lemia, que normalmente fazem parte do quadro, podera levar
a paragem cardiaca, por assistolia (reversivel pela adminis-
tracao de Ca++) ().

Outra medida terapéutica, tamhém no campo experi-
mental, em porcos, é a administracio de Dantrolene (deriva-
do hidantoinico com propriedades relaxantes musculares) que
se tem mostrado eficaz, reduzindc a mortalidade a zero (i1).

A profilaxia da hiperpirexia maligna reside fundamental-
mente no despiste prévio desta anomalia, ndo usando em
qualquer ato anestésico, nos individuos suspeitosos, as drogas
ja mencionadas como fatores desencadeantes.

Uma medica atualmente em estudo, na profilaxia do
surto hipertérmico pelo uso do suxameténio, consiste no pré-
vio bloqueio adrenérgico alfa quer por deplecdo de catecola-
laminas, quer por mecanismo competitivo, o que se tem con-
seguido, experimentalmente em porcos, pela administracdo
de grandes doses de reserpina ou fentolamina (9).

O diagnéstico far-se-4 pelo doseamento da CPK e biop-
sia do musculo estriado, para estudo histologico e exposicao
“In vitro” ao halotano, nos portadores de alteracdes musculo-
esqueléticas e nos familiares dos doentes nos quais se mani-
festou a doenca.

Ha que ter no entanto, em atencido, que a contratura
muscular “in vitro” pelo halotano é considerada o teste mais
fiel (**) visto que tem sido encontrados individuos com CPXK
elevadas (normal, 50 mU/ml no homem € 30 mU,/ml na mu-
Iher) e que, submetidos a anestesias com halotano, ndo desen-
volveram a doenca.

No que concerne & necessidade de anestesias gerais, nos
sobreviventes de hipertermia maligna, tem sido apontado
como anestésico de eleicio, o alfatesin que, de acordo com
experiéncia porcina, parece proteger os animais susceptiveis
do aparecimento da sindrome (1%). Qutros agentes téem sido
indicados, como indcuos: diazepam, neurolépticos, ketamina.
Nao sendo mandatoria a anestesia geral, recorrer-se-4 a anes-
tesia loco-regional, usando de preferéncia, a procaina, dada
a sua interferéncia “benéfica” no metabolismo de calcio, cuja
alteracao parece estar na génese da sindrome,

No caso que apresentamos, a segunda e terceira aneste-
sia foram efetuadas com alfatesin, nada de anormal se veri-
ficando (temperatura, E.C.G., diurese e exames laboratoriais).
Resumo — Os autores descrevem um caso fruste de hiper-
termia maligha diagnosticado clinica e laboratorialmente
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numa crianca de 7 anos de idade, submetida a anestesia ge-
rau, para correcao cirurgica de estrabismo e apontam o estu-
do clinico e laboratorial feito em alguns dos familiares do
doente.

Alguns aspectos da etiopatogenia, diagnéstico e trata-
mento da doenca sao também discutidos.
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