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INFLUENCIA DA GLANDULA SUPRARRENAL NA
CLINICA ANESTESIOLOGICA

DR. J. P. PAYNE, M.B,, F.FARC.S., DA. (%)

A Importancia da glandula suprarrenal em anestesiolo-
gia somente pode ser devidamente apreciada quando a sua
fisiologia e a farmacologia dos seus hormonios foi elucidada.
Este conhecimento tornou-se realidade em época recente, gra-
cas aos grandes progressos alcancados na identificacao e iso-
lamento dos hormoOnios em geral, e, particularmente, com a
descoberta e extracao do hormoénio adrenocorticotréfico
(A.C. T.H.), bem como a sintese da cortisona e da hidro-
cortisona.

Nenhuma discussao sObre hormonios corticals pode ser
completa sem referéncia ao hormoénio adrenocorticotrofico
(A.C.T.H.). Por esta razao, e apesar de nao estar relacionado
com a glandula suprarrenal, quer anatomicamente, quer qui-
micamente, éste hormonio sera estudado de maneira sucinta.
O A.C.T.H. faz parte de um grupo de substancias secretadas
pela glandula pituitaria. Sua funcao especifica, na realidade
sua unica funcao, é estimular a cortica suprarrenal. O A.C.
T.H. foi isolado, pela primeira véz em 1943; apesar de sua
estrutura quimica nao ter sido completamente identificada,
pertence ao grupo dos polipeptidios, contendo, pelo menos, 39
aminoacidos diferentes. A sua composicdo varia nas diferen-
tes espécles, o que explica provavelmente a diferenca de po-
tencia do A.C.T.H. que foi preparado para uso clinico pela
primeira vez. A estandardizacdo biologica assegura, atual-
mente, uma resposta uniforme. O A.C.T.H. é rapidamente

(*) Department of Anaesthetics, Post Graduate Medical School of LLondon,
Hospital,

Ducane Road, London, W. 12, England.

Recebido para publicacao em fevereiro de 1961,



8 REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA

destruido quando administrado pela bodca; portanto, para
obter-se o efeito desejado deve-se administra-lo por via paren-
teral. O efeito maximo é obtido com uma infusio endovenosa
de 40 a 80 mg durante 24 horas. Deve ser lembrado, entre-
tanto, que quando ocorre uma supressiao da glandula suprar-
renal, decorrerac 4 a 5 dias antes que seja obtida uma res-
posta terapéutica; consegiientemente, pode-se concluir que o
A.C.T.H. tera um valor terapéutico reduzido no tratamento
do paciente cirurgico.

' A glandula suprarrenal, tanto sob o ponto de vista em-
brioldégice como funcional, pode ser considerada como duas
entidades separadas: a cortica e a medula.

CORTICA SUPRARRENAL

A cortica nao tem inervacao. Ela contém varias subs-
tancias fisiologicamente ativas, prontamente libertadas pelo
estimulo hormonal. Trés grupos diferentes destas substian-
clas foram identificados: o0s glucocorticéides, representado
pela hidrocortisona; os mineralocorticéides, como. a alddste-
rona; e os hormonios sexuais. Os hormoénios sexuais nao to-
mam parte na sindrome de adaptagaﬁ para a cirurgia e anes-
tesia; portanto nédo ser2o mais mencionados.

Os glucocorticoides tém func¢des complexas, que sao ape-
nas parclalmente compreendidas; o metabolismo corporal, o
crescimento normal e o desenvolvimento sexual sao corolarios
de sua acao. Tém uma influéncia marcante na distribuicdo
hidrica e no balanco eletrolitico do organismo. A resposta
organica & agressdo, a chamada resposta ao “stress”, depende
da presenca de glucocorticdides na circulacao. Para o anes-
tesioclogista, € de especial importancia a chamada “acdo fa-
cilitadora dos glucocorticdldes”, isto é, a resposta dos tecidos
as aminas simpaticomiméticas depende da. presenca de glu—
cocorticdides no sangue.

A importancia dos mineralocorticoides € menos aparente
em relacao a resposta ao “stress’”; porém seria prematuro, no
momento, exclui-los de qualquer participagao, principalmen-
te quando sabemos que a secrecao de aldosterona é regulada
pelas alteragoes do balance hidrico relacionadas com a
cirurgia.

CORTISONA E HIDROCORTISONA
A corfisona é uma substancia sintética, relacionada com

um dos glucocorticoides mais ativos secretados pela glandula
suprarrenal: a hidrocortisona. Na pratica, estas duas subs-
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tancias tém uma acdo muito semelhante e substituem-se com
os mesmos resultades. A hidrocortizona, entretanto, ¢ 20:100
mais ativa do que a cortisona e, em condicoes fisiologicas, a
sua producao estd em relacdo direta com o nivel plasmatico
de A.C.T.H.

Ambas sdo empregadas na terapéutica dos pacientes apos
suprarrenalectomia bilateral, nos disturbios da suprarrenal,
como a doenca de Addison e a sindrome adreno-genital, e, de
forma néo especifica, no tratamento de uma grande varie-
dade de processos inflamatérios cronicos. A cortizona age
quande administrada pela bdca. ¥ preparada em tabletes de
5 e 25 mg. Sua absorcac é rapida e razoavelmente completa.
Quando o aparelho digestive funciona normalmente, o nivel
plasmatico de cortisona atinge o maximo dentro de uma hora
a hora e meia; todavia, sao necessarias trés horas para que
seus efeitos metabdlicos se tornem aparentes. Este efeito nao
ultrapassa seis horas. Quando € necessario um efeito mais
prolongado, uma suspensio de cortisona em soro fisiologico
pode ser administrada por via intramuscular. A absorcao por
esta via é lenta, de maneira que 100 mg em 4 ml de 80ro fi-
siologice terdo um efeite que dura doze horas. - A cortisora
nao € adequada para administracédo endovenosa. Por esta via
devemn ser utilizados ¢ hemisuccinato de hidrocortisona e o
fosfato-21-prednisona (um analogo da hidrocortisona), que
sao0 compostos scluveis em agua.

SIGNIFICAGAO CLINICA

A importancia dos distirbios da suprarrenal nao tem sldo
ignorada pelos anestesiologistas e cirurgidoes. Na doenca de
Addison, por exemplo, os perigos existentes em relacdo a ci-
rurgia, com a excecdo de pequenas operacoes, sao conhecidos
e, por muitos anos, as interveng¢des cirurgicas em pacientes
portadores désse mal foram cuidadosamente evitadas. Real-
mente, apenas nos ultimos 30 anos é que tais operacoes foram
realizadas com sucesso. Ha muito tempo sabia-se que as glan-
dulas suprarrenais eram essenciais a vida, porém atribuia-se
a sua importancia aos hormonios secretados pela medula.
Somente depois da I Grande Guerra é que se aceitou defini-
tivamente que a cortica suprarrenal era o componente vital
da glandula.

A maneira pela qual os hormonios respondem a agressao,
a infecdo e ao acumulo de toxinas no organismo ainda nao
estd completamente esclarecida. Ja é ponto pacifico, entre-
tanto, o fato de que a resposta do paciente a cirurgia depende
do funcionamento normal da cortica suprarrenal. A impor-
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tancia da cortisona, hidrocortisona e seus analogos, para o
anestesiologista, nado reside na acdo complexa destas substan-
cias, porém no fato de que a administracao protongada resulta
ng supressio, e, em ultima instancia, na atrofia da cortica
suprarrenal. Se esta atrofia fosse relacionada apenas com a
doenca das glandulas o problema estaria limitado, mas a cor-
tisona é empregada atualmente para o tratamento de uma
erande variedade de disturbios que nado estao relaclonados
com as glandulas suprarrenais. Nestas condigdes, o aneste-
siologista deve estar preparado para enfrentar as consequén-
cias da dizfuncao suprarrenal nas mais variadas circunstan-
cias e deve sempre considerar esta possibilidade em pacientes
que sofrem de processos inflamatorios cronicos.

CIRURGIA DE URGENCIA

O problema da disfuncé@o suprarrenal se apresenta de for-
ma aguda nas urgéncias quando uma intervenc¢ao imediata €
indicada. O anestesiologista é freqiientemente confrontado
com uma deterioracio rapida das condigcoes clinicas do seu
paciente, antes que possa ser estabelecida a possibilidade de
administracdo prévia de cortisona. Por esta razao, recomenda-
se que todos os pacientes de urgéncia sejam especificamente
questionados sdbre qualquer tratamento com cortisona, antes
que a premedicacao seja prescrita (Wood-Smith e Payne,
1955). Clinicaménte, a deterioracao das condigdes do pacien-
te torna-se aparente pela instalacao de um estado de choque,
sem uma causa 6bvia. O inicio pode ser subito, em qualquer
fase da operacdo ou durante o periodo poés-operatorio ime-
diato. E geralmente associado com uma hipotensido arterial
que ndo responde aos métodos habituais de tratamento. Nestas
condicoes, o emprégo de fluidos endovenosos contendo vaso-
pressores tem um valor limitado, sendo indicada uma tera-
péutica mais especifica. A injecdo endovenosa de 100 mg de
hemisuccinato de hidrocortisona a 1:100 em séro fisiologico
pode reverter o choque quando os outros meétodos falham.
Outra dose de 100 mg em 500 ml de sbro glicofisiologico devem
ser administrada nas 12 horas seguintes. Quando se inicia
esta venoclise, 100 mg de cortisona devem ser injetados em
cada regido glitea, a fim de constituir um reservatorio de me-
dicamentos para o periodo poés-operatério imediato. Nas 43
horas seguintes, 100 mg de acetato de cortisona devem ser
administrados, por via intramuscular, de 12 em 12 horas. A
dose deve entdo ser reduzida para 50 mg durante dols dias.
Diminui-se gradativamente a dose administrada nos dias que
se seguem, até que no 10-14.° dia poés-operatorio a cortisona
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pode ser suprimida ou reduzida para a dose de manutencao
utilizada no pré-operatdrio. Logo que seja possivel, a via in-
tramuscular deve ser substituida pela administracao oral.

Uma sintomatologia semelhante pode ocorrer, ocasional-
mente, em pacientes com glandulas suprarrenais aparente-
mente normais e qgue nunca foram tratados com cortisona.
Diversos processos patologicos, particularmente trauma e in-
feccao, podem produzir uma exaustao relativa das glandulas
suprarrenais que, conseqlientemente, deixam de responder aoc
“stress” da operacao. Esta seqléncia de eventos deve ter ocor-
rido frequentemente no passado; muitos pacientes aparente-
mente saudaveis entravam em colapso circulatorio periférico
e faleciam sem que um diagnostico definitivo fosse feito. Tal
fato acontecia freqiientemente em criancas e a sindrome de-
nominada “estado timico-linfatico” pode perfeitamente ser
considerada como um exemplo déste tipo de colapso relacio-
nade com a disfuncéo das suprarrenais.
| L WL g

@Q@uando houver suspeita de insuficiéneia suprarrenal
antes da realizagao de uma operacio de urgéncia, a cortisona
deve ser administrada imediatamente. Sempre que possivel,
sera empregada por via oral, em doses de 50 mg, uma hora
ou uma hora e meia antes da indugao da anestesia, e, conco-
mitantemente, duas injecdes de 100 mg de cortisona intra-
muscular devem ser apllcadas nas regioes gluteas. REstes pa-
cientes reagem mal & morfina e aos barbituricos (Patrick e
outros, 1952; Lundy 1953), sendo aconselhavel limitar a pre-
medlcagaa a administracao de atropina. A induc@o com tio-
pental sodico pode ser empregada, porém muitos anestesiolo-
gistas limitam-na a uma dose de sono com uma solucdo a
2,9% . Uma oxigenacido adequada é essencial. Cuidados es-
pecials devem ser estabelecidos para evitar os pequenos graus
de hipoxia, que algumas vézes ocorrem durante a inducao e
entubacdo traqueal. Nestes pacientes, até mesmo uma hip6-
xla minima pode precipitar uma crise.

CIRURGIA ELETIVA

Ha 3 categorias de pacientes que se candidatam a cirurgia

eletiva e que requerem uma terapéutica suplementar com cor-
tisona.

1 — Pacientes na vigéncia do fratamento com cortisona
ou que o completaram recentemente., De acérdo com Bay-
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liss (1960) o tratamento com cortisona durante o ano ante-
rior exige cuidados especials por parte do anestesiologista.
Nestes enfermos o procedimento cirurgico pode nao ter rela-
cao ccm a patologia que exigiu o tratamento prévio com cor-
tisona.

2 — Paclentes que vao se submeter a uma hipofisecto-
mia ou suprarrenalectomia bilateral, como tratamento palia-
tivo de uma doenca maligna avancada. Sob o ponto de vista
anestesiologico sao maus riscos, tratando-se, geralmente, de
pacientes idosos em condicOes precarias de vitalidade. Muitos
apresentam uma anemia acentuada, alguns sofrem de insu-
ficiéncia respiratoria, e um certo numero tem uma pequena
reserva cardiaca. Além disto, apresentam, freqiientemente,
metastases Osseas da doenca maligna e outros fatores pato-
logicos asscciados.

3 — Pacientes que foram submetidos a suprarrenalecto-
mia subtotal, como tratamento para tumores bilaterais ou
hiperplasia glandular. Geralmente nao ha necessidade da
terapéutica com cortisona, porém uma certa percentagem de
enfermos pode necessitar pequenas doses de manutencao por
um curto periodo pés-operatorio.

O problema do tratamento, nestes trés grupos de paclen-
tes, é essencialmente o mesmo. Ha uma auséncia de corti-
costerdides naturais por atrofia da suprarrenal, provocada
por tratamento prévio com cortisona ou resultante de uma
operacdo que destruiu, parcial ou totalmente, a capacidade
da glandula de produzir éstes hormoénios. Nos primordios
da cortisonoterapia, era costume prescrever-se ¢ medicamen-
to durante varios dias antes da operacao. Bayliss (1960) re-
comenda que éstes enfermos recebam 100-200 mg de aceta-
.to.de cortisona. intramuscular 48, 24 e 6 horas antes do inicio
da intervencao. Alguns clinicos, entretanto, afirmam que
éste método nao traz nenhuma vantagem e limitam o trata-
mento para 100 mg de acetato de cortisona intramusculor 12
horas € 2 horas antes da operacdo. Esta € também a opi-
niao e a pratica do autor. Quando. o paciente pode engulir,
outra dose de 50 mg, por via oral, é administrada uma hora
antes da inducao da anestesia. Dai por diante o tratamen-
to deve seguir as mesmas linhas gerais ja relatadas para os
os casos de cirurgia de urgéncia. A hidrocortisona endoveno-
sa, ou um medicamento que a subgtitua, deve estar semptre pre-
parada para uso imediato. Q anestesiologista correra um
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risco desnecessario se iniciar uma inducidoc sem que estas dro-
gas estejam ao seu alcance imediato.,

COMPLICACOES

As complicacoes da terapeutica com cortisona tém uma
importancia espéecial em cirurgia. Em primeiro lugar, a cor-
tisona inibe a reacao Inflamatoria, facilitando a disseminacéao
da infeccao. Quando existe risco de infeccado, a administra-
cao de antibioticos deve ser iniciada imediatamente, como me-
dida profilatica. Em segundo lugar, a cortisona altera a ci-
catrizacao, também como conseqiiéncia de sua acado anti-in-
flamatoria. Entre outras complicacoes, as ulceras pépticas
cicatrizam mal, podendo resultar em perfuracoes ou hematé-
mese. Quando ocorrem complica¢des, ha uma tendéncia para
restringir a administracao de cortisona; porém, quando a in-
tervencao cirurgica e inadiavel, o anestesiologista deve igno-
rar essa tendéncia e administrar cortisona até que o paciente
esteja bem encaminhado na sua recuperacao pos-operatoria.
A substituicdo da cortisona por A.C.T.H. ndo traz qualquer
beneficio, resultando apenas num mau tratamento. Cabe res-
saltar, mais uma vez, que nao ha qualquer fundamento para
a administracdo de A.C.T.H. em cirurgia de urgéncia.

ALDOSTERONA

A aldosterona é um mineralocorticoide derivade da zona
glomerulosa da glandula suprarrenal, isolado pela primeira
vez em 1952. A sua secrecdo diaria é aproximadamente 200
Lg no homem. Ao contrario da hidrocortisona, a producao
de aldosterona nao depende da atividade da hipdfise ante-
rior. Os fatOres que a regulam ainda néo estac completa-
mente esclarecidos, porém sabe-se que a retencao de sodio di-
minui a sua secrecdo, enquanto a retencéo de potassio au-
menta a sua producdao. Uma queda do volume sanguineo cir-
culante, provocada por hemorragia ou choque, estimula a se-
crecao de aldosterona, que, por sua vez, parece regular a dis-
tribuicao de fluidos no organismo.

A deficiéncia de aldosterona nao parece ser perigosa, po-
rém um excesso pode determinar graves alteracoes cardiovas-
culares e renais. E provavel que a retencdo de agua e de
sodio no poés-operatério seja devida 4 uma hipersecrecdao de
aldosterona provocada pelas alteracées de -volume sanguineo
consequentes a cirurgia. Esta hipersecrecdo fugaz pode ser
considerada fisiolégica e nao ha necessidade de tratamento,
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desde que a terapéutica hidrica endovenosa pds-operatdria
nao seja excessiva. o

O hiperaldosteronismo primario foi descrito pela prime;-
ra vez por Conn, em 1954. Desde entao esta sindrqme foi
diagnosticada em varios pacientes, alguns dos quais estavam
recebendo um tratamento sintomatico para nefrose e deficién-
cia de potassio. Os sintomas clinicos resultam de uma hiper-
secrecao de aldosterona provocada por um adenoma da zona
glcmerulosa ou, mais raramente, por um tumor maligho da
glandula suprarrenal. O paciente queixa-se de fraqueza in-
termitente, ocasionalmente acompanhada de paralisias, po-
liuria, nocturia e séde. H& uma acentuada perda de potas-
slo pela urina, e, consequentemente, uma retencido de sédio.
Apesar do aumento do sodio ndo ha aparecimento de edemas,
porque o desequilibric idnico é primariamente intracelular.
O enférmo apresenta uma hipertensido arterial, que pode ser
acentuada; todavia, esta hipertensao desaparece quando o tu-
mor ¢ removido e desde que as altera¢Ges renais ndo seja ir-
reversiveis. A exérese cirgrgica de tumor é o Gnico tratamen-
to eficaz. A remogdo déstes tumores ndo traz outros proble-
mas para ¢ anestesiologista, além daqueles relacionados com
a agressao cirurgica s6ébre a glandula suprarrenal. Deve ser
lerrbrado, entretanto, que os tumores glomerulares nio sio
encontrados com facilidade, exigindo, muitas vézes, a explo-
racao bilateral das glandulas suprarrenais. As pleuras podem
ser abertas durante as manobras cirdrgicas, exigindo que o
anestesiologista esteja preparado para instalar uma respira-
cao controlada. Durante a mobilizacio da cglandula, a veia
cava inferior pode ser lesada, implicando numa reposicaoc ra-
pida, imediata e adequada da perda sanguinea, O manuseic
da giandula pode provocar uma hipertensio acentuada, que,
quando persistir, deve ser controlada com uma infusio endo-
venosa de um agente bloqueador adrenérgico, como a pento-
lamina (0,1 mg/kg de péso corporal).

MEDULA SUPRARRENAL

A medula suprarrenal estd intimamente relacionada com
0 sistema nerveso autdénomo, sendo rica em plexos nervosos
quc terminam na intimidade dos seus tecidos. A excitacio
désses nervos causa uma descarga de aminas catecdlicas na
corrente sanguinea, principalmente adrenalina e noradre-
naina. |

O papel desempenhado pelas aminas catecélicas, na gé-
nese das arritmias que aparecem durante a anestesia, ainda
niao esta claramente definido. Acredita-ze que o cloroférmio
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e o ciclopropano, induzam uma fibrilacao ventricular sob a
influéncia sensibilizadora da adrenalina, porém éste fato nun-
ca foi provado, ho homem. Além disso, a ocorréncia de arrit-
mias ventriculares é relativamente comum com outros agen-
tes anestésicos. Fatdres corriquelros, como a depressac respi-
ratoria, podem exercer uma influéncia marcante na sua géne-
se, pois a presenca de uma elevada tensado de anidrido carbo-
nico no sangue aumenta a sensibilidade do coracao para 0s
agentes anestésicos.

Os tumores da medula que produzem aminas catecolicas
tém uma grande importincia para o anestesiologista. Estes
tumores ativos, isto é, produtores de hormonios, sao os feocro-
mocitomas. A sua importancia advém de dois fatos: 1) ire-
qiientemente éles ndo sdo diagnosticados até que o paclente
chegue & cirurgia; nestas condicoes o indice de mortalidade ¢
de 50% e a morte é relacionado com hipertensao e arritmia
incontrolaveis; 2) mesmo quando os pacientes sao devidamen-
te preparados para a cirurgia, ha uma mortalidade de cérca de
25 . diretamente relacionada com a infervencao cirurgica
(vide revisao de Apgar € Papper, 1951) .

O preparo pré-operatéorio déstes enfermos consiste no em-
prégo de agentes bloqueadores adrenérgicos e na administra-
cao de cloretoc de sédio (Mushin, 1957). Bayliss (1960) reco-
menda a fenoxibenzamina oral, em doses que variam de 20 a
100 mg diérios, para o contréle da pressdo arterial. A moblli-
zacdo do tumor, durante a cirurgia, liberta grandes quantida-
des de aminas catecdlicas na corrente sanguinea, preduzindo
hipertensdo acentuada e até arritmias cardiacas fatals. Foi
sugerido que cevtos agentes anestésicos, como ¢ ciclopropano,
fossem evitados nestes pacientes, porém a experiéncia global
dos autores sugere que as medidas gerais de tratamento sao
mais importantes do que os agentes especificos utilizados. A
pentolamina endovenosa, em doses de 0,1 mg kg de péso cor-
poral, é util para controlar qualquer elevagcao brusca da tensao
arterial provocada pela mobilizacao de tumor. Quando o tumor
é removido, pcde ccorrer uma acentuada hipotensao, devida a
queda do teor de aminas catecolicas circulantes; nestas condi-
cOes a circulacao pode ser mantida com uma infusao endo-
venosa de noradrenalina (1:250.000). Esta infusao deve ser
administrada através de um cateter de polietileno colocado
numa veia superficial do braco, a fim de evifar o risco de ne-
crose que ocorre no local da injecdo quando uma agulha co-
mum de venoclise é empregada (Lamont e Payne, 1955).

N. B. — Traduzido do olrginal inglés.
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RESUMO

Nao hia davida de gue a hiperatividade ou a depressiio da atividade das
glandulas suprarrenais, provocada ou relacionada com uma intervencio cirar-
gica, tem um efeito adverso na resposta do organismo a agressio, podendo
colocar em perigo a vida do paciente., fste fato transfere para o anestesiologista
a responsabilidade do tratamento das alteractGes relacionadas com as glindu'as
‘suprarrenals que ocorrem durante o procedimento cirgrgico. Para bhem cumprir
esta, missiio, h4 necessidade de um perfeito conhecimento da fisiopatologia das

suprarrenais.

SUMMARY

THE INFLUENCE OF THE ADRENAL GLAXND ON
- ANAESTHETIC PRACTICE

There can be little doubt that over-activity or under-activity of the adrena!
glands, whetheér the direct cause of surgical intervention or merely ~ingidental
to it has an essentially detrimental effect on the body’s response to injury and
may often be a serious threat to survival, This makeg it incumbent upon
the anaesthetist not only to be prepared to meet adrenal disfunction in any
‘patient, but also to be able to deal with such a situation when- it presents.
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