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zacdo e ao tratamento instituido de forma rapida
e adequada /.

A sindrome foi descrita inicialmente na
Austrélia, por Denborough e Lowell em 1960 8.
Era um jovem de vinte e um anos com fratura de
membro inferior, que estava mais preocupado
com a anestesia do que com a cirurgia pois,

ipertermia maligna (HM) é uma sindrome
Hcaracterizada por taquicardia, febre, rigidez
muscular, taquipnéia, cianose e outros sinais de
estado hipermetabdlico 1 0 conceito acima foi
formulado a partir de estudos em familias
suscetiveis, determinando-se uma causa geneti-
camente induzida para a sindrome 2

A HM apresenta-se sob formas
variadas 3, podendo ter inicio agudo e fulmi-
nante ou se instalar insidiosamente 1. Pode ocor-
rer no curso da primeira anestesia de um
paciente suscetivel; porém, em um terco dos
casos ocorre nas anestesias subseqiientes 4.
Geralmente, a sindrome inicia-se pela
exposicao a agentes anestésicos variados 4, em
pacientes cuja suscetibilidade n&o fora previa-
mente reconhecida 1. Os sinais podem aparecer
precocemente, logo apos o inicio da anestesia,
ou podem aparecer na sala de recuperacgao pos
anestésica, numa fase mais tardia 5,6,

A taxa de mortalidade vem declinando

desde 1922, dez de seus parentes haviam mor-
rido durante ou apds a anestesia. Pensou-se em
uma causa geneticamente herdada 910 e n&o
simplesmente uma decorréncia de fatores ambi-
entais 1114, Aventou-se mecanismo genético,
mediado por gene autossd6mico dominante sim-
ples, ndo ligado ao sexo, com penetrancia redu-
zida e expressividade variavel 4. Alguns autores
acreditam que a sindrome néo se ajusta a um
sistema genético conhecido 10. Posteriormente
outros casos foram descritos em Winsconsin 19
e Toronto 9:16-18,

Em 1970 foram detectados niveis altera-
dos de creatinofosfoquinase em individuos

devido ao reconhecimento de formas menos
graves, ao diagnostico precoce pela monitori-

suscetiveis & HM 19 e identificadas respostas
contrateis anormais em musculos esqueléticos
submetidos a estimulos com halotano e
cafeina 20-23,

Em 1953, Ludvigsen descreveu a Sin-
drome do Estresse Porcino 24-27, onde qualquer
situacdo de estresse a que 0S porcos suscetiveis
eram submetidos gerava uma sindrome de
hipermetabolismo, resultando em morte dos ani-
mais ou carne inapropriada para o consumo 28
e que depois veio a ser considerada como
modelo porcino da HM.

Em 1966, Hall descreveu HM induzida
por halotano e succinilcolina, também no
porco 29. O modelo animal contribuiu para inves-
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tigacdo da fisiopatologia da doenca, apontando
0 musculo esquelético como o local da leséo e
auxiliou nas primeiras tentativas de tratamento
com procaina, em 1971 30 e dantrolene, em
1975 30, A partir de 1974, algumas desordens
musculares comecaram a ser relacionadas com
HM 31, No entanto, as evidéncias de tal asso-
ciacdo direta sdo insuficientes e conflitantes 32.

Ainda como causa desencadeante da
HM, diversos agentes anestésicos e drogas
foram citados: enflurano, isoflurano, célcio,
digoxina, teofilina, anestésicos locais, blo-
gueadores neuromusculares e 6xido ni-
troso 1 3:33-35 Na tentativa do reconhecimento
dos individuos suscetiveis, surgiram testes labo-
ratoriais complexos, por meio de biépsia muscu-
lar, para avaliacdo de sua sensibilidade a
diversas drogas, como a cafeina, halotano, iso-
lados ou em associag¢do, potassio e succinil-
colina. Uma tentativa de padronizacdo dos
testes para comparacdo dos resultados obtidos
em diferentes centros foi apontada pelo Grupo
Europeu da Hipertermia Maligna, em 1983.

Recentemente, um receptor especifico
para a rianodina (alcaldide da Ryania speciosa)
foi localizado no musculo esquelético 36, sendo
considerado de importancia no estudo da etiopa-
togenia da HM, uma vez que integraria 0s pro-
cessos ibnicos relacionados ao célcio.

Na literatura nacional foram apresen-
tadas cuidadosas revisdes sobre HM, em 1978
e em 1984 37-38 respectivamente, quando até
entdo apenas quatro trabalhos haviam sido pu-
blicados. O primeiro caso descrito no Brasil ocor-
reu em 1975 durante cirurgia de estapedectomia
sob anestesia geral com halotano 3°. Dez anos
apos foi publicado um caso de HM desen-
cadeada pelo uso de anestésico local tipo amida,
durante cirurgia ortopédica 4°. Em 1989 foi des-
crito um caso de Sindrome de Larsen(alteracdes
articulares multiplas) associada & HM 41, No
mesmo ano, foi descrito outro caso onde salien-
tou-se a importancia do uso da capnografia do
gas expirado no diagnéstico precoce da HM 7.
Em 1990 foi apresentado um caso cronico de evo-
lucdo fatal, quando os autores citaram o diag-
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nostico tardio por falta de monitorizacdo mais
sofisticada (capnografia e teletermometria) e
tratamento retardado por ndo ser pronta e sufi-
ciente a disponibilidade do dantrolene 42.

Epidemiologia

A HM foi descrita em todos os grupos
étnicos 28:43-45 Antes da puberdade, criancas
do sexo feminino e masculino sdo afetadas
igualmente; apds esta fase, os individuos do
sexo masculino sdo mais acometidos 437. A
incidénciavariacom aidade, mas as razfes para
iISSO nao estao devidamente esclarecidas, talvez
devido ao tipo de anestesia utilizada em diferen-
tes faixas etérias. Em criancas, ela é de 1:7.000
a 1:14.000 anestesias. A grande maioria dos
casos estd compreendida na faixa etaria entre 3
e 30 anos 1, embora tenham sido descritos casos
em idades extremas: 2 meses 4 e 78 anos 4.

Estudos sobre a incidéncia da sindrome
foram reportados em diversas partes do mundo.
As estatisticas da Dinamarca merecem
destaque 46 Entre os anos de 1978 e 1984, a
forma fulminante neste pais ocorreu em
1:250.000 procedimentos anestésicos. Quando
anestésicos inalatérios potentes foram usados
em associagcdo com succinilcolina, a incidéncia
se elevou para 1:62.000 procedimentos 5.
Espasmos do musculo masseter ocorreu em
1:12.000 procedimentos quando a succinilcolina
foi usada.

A maioria dos individuos suscetiveis ndo
apresentam anormalidade prévia. Contudo,
doencas musculo-esqueléticas parecem estar
associadas em alguns casos 3. A distrofia mus-
cular de Duchenne é a que parece ter maior
importancia, aumentando o risco de HM quando
comparado com a populacéo geral 47-50.

As condicOes listadas abaixo se asso-
ciam & HM de alguma forma 1:

Associacgao evidente:
- distrofia muscular de Duchenne
- estrabismo
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Possivel associacao:
- hérnia
- hipermotilidade articular
- distrofia mioténica
- cifoescoliose
- hipertrofia muscular
- térax de sapateiro
- micrognatismo
- sindrome da Morte Subita Infantil
- osteogénese imperfeita
- baixa estatura
- Sindrome de King Denborough
- central core disease (doenca do miolo)

Quanto a mortalidade, era superior a
76% em 1965 7, passando a 28% em 1979 /e
atualmente esta proxima de 10% nos EUA e na
Dinamarca /46, Sua diminuicdo reflete a
atencdo mais acurada aos sinais da sindrome
durante a anestesia.

Agentes Desencadeadores

A HM ocorre mais comumente quando
um paciente suscetivel recebe halotano e suc-
cinilicolina 3. No entanto, agentes inalatérios po-
tentes (halotano, isoflurano e enflurano) ou
succinilcolina isoladamente podem desen-
cadear a reacdo 1. A duracéo da exposicdo aos
agentes inalatérios também parece ser impor-
tante, ndo tendo sido descritos casos quando a
exposicdo a esses agentes foi menor do que
quinze minutos 1. Os casos de instalacdo re-
pentina da sindrome estéo associados ao uso de
succinilcolina 1. As principais drogas re-
lacionadas com a sindrome séo: 1:3:51-58:

Potencialmente desencadeadores:
- agentes anestésicos inalatérios
halogenados (todos)
- succinilcolina

Podem ser usados com seguranca:
- barbitdricos (todos)
- opidides (todos)
- benzodiazepinicos (todos)
- droperidol

304

- Oxido nitroso

- bloqueadores neuromusculares néo
despolarizantes

- anestésicos locais (alguns autores pre-
ferem excluir os anestésicos locais do
tipo amida)

Controversos:
- calcio
- teofilina
- potassio
- digoxina
- cetamina
- anticolinesterasicos (todos)
- atropina
- glicopirrolato

Ainda quanto ao desencadeamento da
sindrome, existe uma diferenca entre a forma
humana e a porcina. Nesta, a sindrome é facil-
mente desencadeada por estresse no animal
acordado %9, enquanto que no homem ela é
observada durante a anestesia 0. Wingard e
Gatz 61 sugeriram que as freqlientes mortes
inexplicadas em familias suscetiveis poderiam
ser decorrentes de episodios de HM em in-
dividuos acordados. Gronert e col publicaram
um caso de HM em individuo acordado 62 e
concluiram que o controle emocional dos
homens limita a incidéncia e a gravidade dos
episddios quando o individuo esté acordado.

Etiopatogenia

Os modelos experimentais como o do
porco tém mostrado que as alteragdes clinicas e
bioquimicas da HM apresentam grande similari-
dade com as da espécie humana, sendo que o
comportamento do célcio tem sido o mais es-
tudado. Assim, a elevacédo do calcio plasmatico
€ uma constatacao apontada como consequiente
aos mecanismos de liberagcdo do ion contido no
reticulo sarcoplasmatico.

As variagdes plasmaticas do célcio tém
sido associadas com o receptor da rianodina que
se liga aos canais liberadores do ion, modulando
esta atividade 63. Este receptor é uma proteina
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purificada constituida por 5.037 aminoécidos,
conforme analise do reticulo sarcoplasmético da
musculatura esquelética do coelho 36. Apre-
senta duas partes principais: a regido terminal
do canal de célcio, constituida por quatro sub-
unidades que o envolvem e uma regiéo citoplas-
mética, sendo que esta é diretamente envolvida
no processo de excitacdo e consequente acopla-
mento do célcio 64.65,

H& uma semelhanca aproximada entre o
receptor da rianodina e o receptor nicotinico da
acetilcolina na placa motora. O receptor ni-
cotinico apresenta uma estrutura heteropen-
tamérica enquanto o receptor da rianodina tem
uma estrutura homotetramérica 8465, As quatro
unidades monomeéricas do receptor da rianodina
envolvem um poro central formando um canal
liberador de célcio. A porc¢éo terminal deste ca-
nal é considerada um local responséavel pala
atividade liberadora de célcio 6°. A elevada con-
centracdo do célcio mioplasmético explica as
alteracdes clinicas da sindrome.

Quadro Clinico

Os sinais da HM podem ser divididos
naqueles que predizem a vinda de uma
catastrofe, isto €, rigidez muscular apés inje¢éo
de succinilcolina e os demais que realmente
caracterizam a sindrome.

Se logo ap6s a administragdo de suc-
cinilcolina se desenvolve rigidez do masseter
pode-se fazer um diagndstico presuntivo da sin-
drome 10.66-68 A dificuldade ou impossibilidade
de intubac&o é marcante. Em paciente monitori-
zado o sinal precoce ¢é a hipercapnia.

A taquicardia ndo deve ser confundida
com anestesia superficial 4. Um aumento da
frequéncia cardiaca de menos de 90 bpm para
130 bpm, em menos de quinze minutos, sem
causa aparente, é um sinal importante. A
cianose € devida a intensa extracao de oxigénio
tecidual, caracteristica de um estado hiper-
metabdlico. A baixa saturacdo de oxigénio é
visivel no campo operatério. Disritmias, princi-
palmente as de origem ventricular, decorrem da
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hipercapnia. Podem também surgir taquicardia
ventricular, fibrilacdo e até assistolia.

Rigidez muscular pode ou ndo estar pre-
sente, tendo sido classificadas dois tipos de sin-
dromes, segundo esse parametro 20.66.23: 3
sindrome rigida, que é a mais frequente, ocor-
rendo em 75% dos casos 38 e a sindrome néo
rigida, que se manifesta sem apresentar taquip-
néia, taquicardia, disritmia, cianose e acidose 9.

A hipertermia é um sinal de gravidade,
podendo ocorrer elevacdo da temperatura de
modo abrupto (um grau centigrado a cada cinco
minutos) ou lenta, atingindo 43 °C ou mais 2°.
Seu rapido incremento ndo deve ser consi-
derado sinal de pior progndstico. A irre-
versibilidade do quadro caracteriza a malig-
nidade 0. Apesar da temperatura estar vincu-
lada ao nome da sindrome, a hipertermia pode
nao ocorrer, especialmente se a parada cardiaca
se instalar logo no inicio da reacéo 3.

Os sinais clinicos frequentemente obser-
vados sdo 3:

- hipercarbia 90%,

- taquicardia 90%,

- taquipnéia 85%,

- alteracédo da presséao arterial 85%,

- disritmias (bigeminismo, extrassistole ven-
tricular e fibrilag&do ventricular),

- cianose 70%,

- elevacado da temperatura (30% dos pacien-
tes com 43 °C),

- livedose (pele com aspecto marmoreo),

- sudorese profusa ou pele intensamente seca
70%,

- rigidez muscular ou fasciculacéo exagerada
80%.

Exames Laboratoriais

Um paciente com HM apresenta tanto
acidose metabdlica como respiratoria, devida a
aumentada producao de dioxido de carbono e
acido lactico. Apesar da PaCO2 elevada, a
hipéxia pode néo estar presente no inicio, obser-
vando-se PaO2 mais baixa posteriormente. A
fracdo expirada de CO32 se eleva precocemente
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sendo diagnosticada com facilidade quando se
emprega monitorizacdo com capnégrafo /. A ga-
sometria venosa se mostra mais alterada devido
a grande extracao de oxigénio e producéo de
dioxido de carbono pelo musculo, o potassio
sérico se eleva rapidamente e pode atingir niveis
cardiotéxicos. A combinagdo de hipdxia, hiper-
carbia, acidose e hipercalemia pode precipitar
sérias disritmias.

Os niveis de creatinofosfoquinase séo
geralmente normais, mas aumentamentre6 e 12
horas apds o inicio da reagcdo. Niveis maximos
podem néo ser atingidos nas 24 horas, mas
valores superiores a 50.000 Ul podem ser en-
contrados (nl =50 UI) 8, sendo que valores iguais
ou superiores a 10.000 séo diagnosticados. Os
niveis de aldolase e célcio plasmatico também
se elevam.

A mioglobinuria decorrente de macica
lesdo muscular pode ser evidente quando causa
alteracdo da cor da urina, ou pode ser detectada
por meio de testes laboratoriais especificos 1.
Mioglobinuria isolada n&o é patognoménica de
HM, visto que ela pode aparecer apds adminis-
tracdo de succinilcolina (principalmente asso-
ciada ao halotano) em pacientes saudaveis 0.

Os achados laboratoriais encontrados
na fase aguda da sindrome séo:

Gasometria arterial:
- pH baixo (< 7)
- PO2 baixo (aumento da diferenca artério-
venosa)
- PCO2 elevado (> 60 mmHg)

Eletrolitos:
- K" elevado
- Ca'™" elevado, com posterior queda pre-
cipitada
-Mg*™ elevado
- Na™ diminuido
- Glicose elevada

Plasma:
- lactato aumentado
- piruvato aumentado
- CPK aumentada
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- DHL aumentada

- aldolase aumentada

- mioglobina aumentada

- catecolaminas aumentadas (até 30
vezes)

A biopsia muscular geralmente é feita
do vasto externo ou da musculatura do campo
ope-ratério. A microscopia 6ptica da bidpsia
muscular revela fibras atréficas, esparsamente
degene-radas, as vezes com aspecto de puido
de traca e niicleos grandes e centralizados 4271,
A microcospia eletrbnica revela membranas
anormais com aumento de granulos de gli-
cogénio, agregacao mitocondrial sob o sar-
colema, arranjo irregular dos sarcémeros, perda
das bandas Z e reticulo sarcoplasmatico di-
latado 42.71, Essas alteracées histolégicas, em-
bora nem sempre presentes, e quando
presentes ndo patognomoénicas, teriam valor
quando associadas ao quadro clinico 38,

Avaliacéo da Suscetibilidade

A avaliacdo da suscetibilidade inclui
anamnese e exame fisico para detec¢cdo de
fraqueza muscular subclinica ou outras anor-
malidades musculares 22, A anamnese deve
avaliar o passado anestésico do paciente e de
duas gerac8es anteriores. Se possivel obter in-
formacdes a respeito do tipo de anestesia e os
agentes usados.

A medida da CPK sangiinea é uma
avaliacdo de pouca confiabilidade. Deve-se ter
em mente que outras situagbes também séo
responsaveis pela elevagdo da CPK, como in-
juria muscular, queimaduras, infarto agudo do
miocardio, estresse emocional, exercicio in-
tenso, puncdo venosa, algumas drogas, técni-
cas de coleta e medida 2.

Quando a CPK se encontra elevada e o
paciente apresenta histéria familiar positiva para
a sindrome, ele pode ser considerado
suscetivel, sem necessidade de outros exames
complementares 3. Quando o paciente é parente
préximo de um individuo suscetivel e a CPK é
normal em trés medidas, faz-se necessaria uma
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biépsia muscular 3. Um terco dos pacientes
susceptiveis tem CPK normal 3.

O teste laboratorial mais aceito para con-
firmar ou descartar um diagnéstico de HM é o da
contratura muscular com halotano e cafeina
22,74-76 Fipras musculares de 1 cm sdo imersas
em solucéo de Krebs-Ringer a 37 °C, onde bor-
bulha uma mistura de 95% de oxigénio e 5% de
gas carbonico. As fibras sdo estimuladas eletri-
camente, até que se obtenha resposta su-
pramaximal. Quando o equilibrio é obtido, a fibra
€ exposta ao halotano a 3,0%, registrando-se a
contratura. Em seguida, fibras adicionais sé&o
expostas a doses crescentes de cafeina (0,5 a
32 mM) e contratura a 2,0 mM de cafeina e a
contratura corresponde a 1 g (em relagédo a con-
centracdo de cafeina que a produziu) sao regis-
tradas 2. Contraturas de 0,7 a 3,0% de halotano,
contraturas maiores do que 0,2 a 2 nM de
cafeina ou contratura de 1,0 g a menos que 4
mM de cafeina indicam suscetibilidade. Em
1983, o Grupo Europeu da Hipertermia Malignha
se reuniu na Suécia para padronizacao do teste
da contratura e os critérios de interpretacdo
foram uniformizados /7.

Devido as dificuldades de técnica deste
teste, foram propostas outras provas, que con-
tudo n&o superaram a primeira. Entre elas pode-
mos citar o teste da fragilidade das hemécias 2,
deplecdo do ATP plaquetario 78 e a captacéo de
célcio por linfocitos quando expostos ao halo-
tano 2 e a eletromiografia 2.

Diagndstico

Conforme j4 referido, a HM é normal-
mente um evento inesperado que pode aconte-
cer logo apdés a inducao da anestesia, durante o
procedimento anestésico ou apos ter terminado
a exposicdo aos agentes anestésicos 1.

Quando a instalacdo da sindrome é in-
sidiosa deve-se estar atento para os diagnosti-
cos diferenciais, pois outras entidades clinicas
podem apresentar sinais semelhantes,
causando equivocos. As situagfes que podem
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inicialmente ser confundidas com HM s&o: dis-
trofia miotdnica, neuralgia do trigémio, sepsis,
feocromocitoma, tireotoxicose, rabdomidlise in-
duzida por succinilcolina, administracdo de a-
nestésico intratecal, estimulos durante a
anestesia superficial 1:3.

Durante a inducdo da anestesia a sus-
peita de HM é levantada quando ocorre rigidez
muscular apds administracdo de succinilcolina.
Isto pode tornar a intubacao dificil ou até im-
possivel 1.

Se arigidez muscular n&o ocorre, o sinal
mais precoce que pode ser detectado é uma
elevacdo da ventilagdo/minuto (quando o
paciente estiver em respiracdo espontanea) ou
uma elevacgao do diéxido de carbono expirado, o
que fez da capnografia uma técnica de funda-
mental importancia 3. Estas alteracdes geral-
mente sdo acompanhadas por taquicardia,
taquipnéia, cianose e disritmias diversas. A
rigidez muscular pode ser um sinal precoce na
forma de rigidez do masseter, ou um sinal tardio,
na forma de rigidez muscular generalizada 1. A
febre pode ocorrer tardiamente indicando que a
reacdo est4 bem avancada 1. Se estas anormali-
dades estiverem presentes, deve-se procurar
sinais de hipermetabolismo, acidose e hiper-
calemia. A gasometria do sangue arterial revela
acidose metabdlica e acidose respiratéria. No
sangue venoso, 0s niveis de oxigénio e diéxido
de carbono estardo mais alterados do que no
sangue arterial.

Sugere-se o diagnostico de HM quando
BE < -5 e PaCO2 > 60 Torr sem explicacao
razoavel 1. O consumo de Oz vai estar aumen-
tado bem como a producédo de CO2, que pode
ser facilmente medido com o capnégrafo 1.

Tratamento

O tratamento da HM deve ser instituido
logo na primeira suspeita. Deve-se iniciar pela
remoc&o dos agentes desencadeantes. E funda-
mental interromper a administracdo de todos os
agentes inalatérios e a succinilcolina 1:3:38. A
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suspensdo da administracdo do éxido nitroso
pode ser necessaria devido a hipéxia que pode
ocorrer por aumento do consumo de oxigénio e
dificuldade de ventilagdo devido a rigidez mus-
cular. Se possivel, outro aparelho de anestesia
deverd ser usado, a fim de substituir o circuito,
a cal sodada, o canister e o vaporizador. Se um
sistema circular estiver sendo usado, devera ser
trocado por um sistema sem reinalagao. A hiper-
ventilacdo com oxigénio a 100% & vital 1:3:38,

O cirurgido deve ser avisado ime-
diatamente a fim de n&o iniciar a cirurgia, ou
apressar seu término se ja tiver sido iniciada.

A essa altura, as medidas a serem
tomadas dependerdo do tipo de cirurgia a que o
paciente estd sendo submetido. No caso de
cirurgia de emergéncia, a técnica anestésica
deve incluir agentes como opidides, ben-
zodiazepinicos, bloqueadores neuromusculares
ndo despolarizantes, enquanto o tratamento da
HM estiver sendo efetuado.

Tratamento Inespecifico

1) Controle da temperatura - se a temperatura
estiver elevada, tentar diminui-la por todo
e qualquer meio disponivel: resfriamento
da superficie corporal com lavagem vesi-
cal, géstrica, retal e/ou peritoneal 9 0
resfriamento deve cessar quando a tem-
peratura baixar a 38 °C, sob pena de
hipotermia inadequada 1.

2) Controle da acidose metabdlica; deve-se
administrar bicarbonato de sédio na dose
de 2 a 4 mEq.kg™1 38.

3) Controle do débito urinério; sondagem vesi-
cal e medida rigorosa da diurese per-
mitem monitorar o débito urinario,
prevenindo insuficiéncia renal aguda e
necrose tubular aguda, bem como avaliar
possivel mioglobindria 1. A diurese deve
ser mantida em 2 ml.kgl.h'1 através de
sobrecarga liquida e diuréticos (manitol e
furosemida) 3.

4) Controle das disritmias cardiacas: disrit-
mias podem ocorrer por acidose
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metabolica e respiratéria, hipercalemia e
niveis elevados de catecolaminas. In-
sulina e glicose podem ser necessérias
para correcdo da hipercalemia 38.

5) Alguns autores recomendam esteréides

em grandes doses 38.

A terapia adicional decorre dos valores
de hemogasometria, temperatura, tipo de disrit-
mia, tono muscular e débito urinario. Devem ser
realizados exames laboratoriais para
seguimento posterior do paciente (CPK, aldo-
lase, Ca, K, Be, mioglobina).

Tratamento Especifico

A diminuicdo dos indices de mortalidade
da HM é consequéncia do emprego do dan-
trolene, um derivado hidantoinico, lipossoluvel,
sintetizado em 1967 pelo laboratério Norwich-
Eaton-Pharmaceuticals. Em 1975, Harrison em-
pregou-o com sucesso no tratamento da HM
porcina 30. Desde entdo, pesquisas se avoluma-
ram e atualmente esta definitivamente com-
provada sua eficicia na profilaxia e tratamento
da sindrome 80.81,

O exato mecanismo de sua acdo ainda
estd incerto, mas parece que o dantrolene di-
minui os elevados niveis de calcio intracelular,
reduzindo o estimulo para a contragcdo muscular
e, 0 excessivo metabolismo 82. Sua atuacao,
provavelmente, ocorre nas préprias células mus-
culares ao invés das junc¢des neuromusculares.
Muitos estudaram seu efeito no reticulo sarco-
plasmatico mas devem existir efeitos diretos so-
bre a membrana muscular.

Seu emprego como tratamento de emer-
géncia deve ser instituido imediatamente apds o
diagndstico e a primeira dose de 1 a 2 mg.kg!
por via venosa. Se necessario, esta dose pode
ser repetida a cada 5 ou 10 minutos, num total
de 10 mg.kg'l. Dependendo da gravidade do
quadro, € prudente administrar dantrolene no
pos operatério 1 (infusédo de 1 a 2 mg.kg! a cada
4 horas) até alcancar a estabilidade do quadro
clinico. Assim que possivel passar para admi-
nistracdo oral.
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O dantrolene se apresenta na forma
liofilizada e cada frasco contém 20 mg da droga,
3 mg de manitol e hidroxido de sodio. Cada
frasco deve ser diluido em 60 ml de agua desti-
lada. Apos diluicdo forma-se uma solucdo al-
calina (pH = 9,5) que pode causar esclerose de
veias periféricas. Sua validade, no estado liofili-
zado, é de dois anos 83.

Para profilaxia, alguns autores preconi-
zam administracdo de dantrolene na dose de 2
a 3 mg.kg1, trés vezes ao dia, pelo menos um
dia antes da cirurgia 42. Outros indicam uma
dose unica de 2,5 mg.kgl um pouco antes da
inducdo da anestesia, como sendo suficiente
para prevenir os efeitos da HM 80. Parece haver
uma correlacdo entre o nivel sangiineo de dan-
trolene e o efeito terapéutico. Apds adminis-
tracdo de 2,5 mg.kg™1, por via venosa durante 2
horas, o nivel sangliineo terapéutico é mantido
por 6 horas 83. A meia vida do dantrolene permite
gue sejam administradas doses com intervalos
de 6 horas 83. Recomenda-se que seja adminis-
trado profilaticamente em pacientes suscetiveis
Ou suspeitos, nas seguintes situacdes:

- paciente muito agressivo

- cirurgia muito extensa e lesiva da muscula-
tura esquelética

- se a cirurgia ou anestesia sdo associadas
com queda de presséo arterial, queda de
O2, aumento de CO2 e acido latico

- se 0 paciente vai ser submetido a anestesia
para odontologia ou obstetricia sob anes-
tesia parcial com anestésico local do tipo
amida

Os efeitos colaterais decorrente de seu
uso incluem nauseas, diarréia, desconforto ab-
dominal, tontura, diplopia, disartria, sensacéo de
edema na lingua e discreta elevacao do potas-
sio 1. Pacientes referem fraqueza muscular ap6s
administracdo de dantrolene. Deve ser adminis-
trado com cautela em pacientes pediatricos, em
idosos e naqueles com doencas neuromuscu-
lares 1.

Beldavs e col 37 usaram procainamida
para corrigir uma taquicardia ventricular num
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portador de HM. Para sua surpresa, houve uma
interrupcédo brusca dos sintomas, passando-se a
pesquisar 0 uso desta droga.

Clark e col 37 observaram que a dose
necessaria de procainamida, para impedir con-
traturas musculares anormais, estad muito além
das doses preconizadas como seguras. A pro-
cainamida, portanto, € considerada ineficiente
no tratamento da sindrome clinica. Ela é util no
tratamento de disritmias durante um episodio

agudo, sendo mais segura que a lidocaina.

Complicactes

N&o ocorrendo reversdo do quadro, as
complicacfes sucedem-se em cascata:

- aumento da liberacdo de tromboplastina
tecidual

- hemdlise

- sangramento da incisdo

- insuficiéncia renal aguda

- hipertermia

- hipercalemia

- edema muscular, cerebral e pulmonar

- parada cardiaca e morte

O comprometimento de diversos impor-
tantes setores do organismo faz-se, assim,
secundariamente as condigdes iniciadas na fibra
muscular esquelética.

Em decorréncia da gravidade da HM, é
indiscutivel que todo anestesiologista esteja
apto a diagnosticar e tratar esta sindrome que é
sempre de alto risco para o paciente, sendo
necessario dispor de dantrolene para uso
rapido.

Leitdo FBP, Cancado TOB - Hipertermia
Maligna

UNITERMOS: COMPLICACOES: hipertermia
maligna
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