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Hipertermia maligna: conduta no paciente de risco,
reconhecimento e manejo perante uma crise

Conduta no paciente de risco

Para conduzir com seguranga um caso de suscetibilidade a hipertermia maligna (SHM),
é preciso reconhecer o paciente de risco. Perguntas especificas sobre complicagoes em anes-
tesias anteriores e histérico familiar de hipertermia maligna (HM) devem ser rotina em
todas as avaliagoes pré-anestésicas. A hipertermia maligna é uma sindrome fidrmaco-gené-
tica hereditdria dominante, portanto, todos os pacientes que possuem parentes de primeiro
grau com histérico de crise devem ser considerados vulneraveis 8 HM. Mesmo que um
paciente tenha se submetido a anestesia previamente sem intercorréncias, isso nao exclui
a possibilidade de vir a ter HM. Pacientes com histérico de rabdomiélise apds exercicios
podem ser propensos 8 HM e devem ser avaliados"?.

O método mais sensivel e mais utilizado para determinar a predisposicao a HM é o teste
da contratura muscular na cafeina-halotano®. Outra alternativa é a analise da mutacao no
gene do receptor de rianodina (RYR1), que possui menor sensibilidade®.

Esses testes sao caros e nao estao facilmente disponiveis na maioria dos hospitais em
nosso pais. Dessa forma, é bom senso considerar a suscetibilidade com base no histérico
pré-anestésico do paciente e de sua familia.

Na conduta com paciente de risco é fundamental evitar substincias desencadeadoras de
HM, como a succinilcolina e todos os agentes volateis*. E obrigatéria a disponibilidade de
dantrolene sédico, assim como de gelo e de solu¢des intravenosas geladas®.

Nao héd recomendagao de monitorizagao especial ou invasiva em pacientes com SHM
assintomaticos'. O controle da temperatura central (esofago; nasofaringe; membrana tim-
pinica e vesical e/ou cateter de artéria pulmonar) deve ser realizado em todas as anestesias
gerais que excedam 30 minutos de duragao e precisa ser continuado na recuperagao pos-a-
nestésica (RPA)'. A monitorizagio inadequada da temperatura est4 associada com maior
mortalidade na HM. Larach et al. relataram mortalidade de 30% em pacientes com HM cuja
temperatura nao foi controlada, 21% em pacientes com monitorizagao pela pele e apenas 2%
naqueles com monitorizagao central da temperatura. Esse estudo nao demonstrou a relagao
de mortalidade com a capnometria®. Contudo, esta é essencial para o diagndstico e o acom-
panhamento do paciente. O CO, expiratério deve ser acompanhado na indugao e durante
a anestesia, assim como na sala de RPA, apds o procedimento anestésico'. O aumento do
ETCO, é um dos critérios clinicos para a possibilidade de HM.

Anestesia regional e/ou no neuroeixo devem ser priorizadas, j que os anestésicos locais
nao possuem relagao com o desencadeamento de HM*, e local e materiais preparados para
anestesia geral sao imprescindiveis no caso de conversao.

Recomenda-se que pacientes com SHM sejam anestesiados em ventiladores livres de
anestésicos volateis®. No passado, a Associagio de Hipertermia Maligna dos Estados Uni-
dos (MHAUS) recomendava purgar os aparelhos de anestesia com fluxo de gés fresco de 10
litros/min durante 20 minutos. Todavia, os novos aparelhos, com circuitos internos mais
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complexos, podem precisar de mais tempo. Nessa situagao, é necessario seguir as recomen-
dagoes do fabricante’.
A MHAUS possui quatro alternativas para conduzir aparelhos de anestesia:
1- purgar o aparelho de acordo com o fabricante; alguns aparelhos necessitam de mais
de 3 horas;
2- utilizar filtros especificos de carvao ativado;
3- utilizar uma estagao de anestesia especialmente isolada, virgem de anestésicos
inalatdrios;
4- utilizar um ventilador advindo de uma unidade de cuidados intensivos que nunca
teve contato com agentes inalatorios.

Nao ha contraindicagdes para a realizagao de procedimentos no regime ambulatorial,
desde que sejam seguidas as recomendagoes de conduta em pacientes de risco. Os critérios de
alta sao os mesmos de pacientes sem SHM, quando a anestesia ocorre sem intercorréncias'.

A MHAUS descreve que é improvavel que a contamina¢do do meio ambiente suscite
HM. Nao hd estudos ou relatos de desencadeamento de HM por contaminag¢io do ar na
sala de cirurgia ou RPA. Em geral, os anestésicos volateis sio mais pesados que o ar e nao
atingem altas concentragoes em ambientes ventilados. Pesquisas realizadas em porcos com
SHM mostram que concentragdes muito baixas nao iniciam HM".

Faltam estudos para evidenciar se ¢ seguro manter, no mesmo ambiente, os pacientes
com SHM e aqueles que se recuperam da anestesia inalatéria, razao pela qual se recomenda
que a RPA dos pacientes com SHM seja realizada isoladamente.

A HM ¢é uma doenga rara e nao esta presente na rotina dos centros cirturgicos. Antes de
anestesiar um paciente com SHM, revise as informagdes sobre ele e esteja familiarizado com
o diagndstico, a conduta e o tratamento da doenga, além de se certificar de que o local de tra-
balho apresenta condi¢des adequadas para realizar um procedimento em paciente com SHM.

Tabela 1 — Conduta com o paciente com SHM

Anestesia venosa total ou bloqueio com anestésicos locais

Retirar succinilcolina do kit de firmacos

Aparelho de anestesia livre de anestésicos volateis

Dantrolene disponivel

Gelo e solugdes venosas geladas

Monitorizagao da temperatura e ETCO,

RPA isolado de pacientes que receberam anestesia inalatéria

Reconhecimento da crise

A suspeita e o diagnostico precoce associado a rdpidas agoes terapéuticas constituem
pilares essenciais a sobrevida do paciente. Os achados clinicos sao, na grande maioria das
vezes, inespecificos, como hiperventilagao; hipercapnia e taquicardia. Porém, suas relagoes
temporais com o uso de agentes desencadeadores devem ser sempre consideradas e identifi-
cadas como um possivel caso de HM".
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O esteio central para o desenvolvimento dos sintomas baseia-se no aumento do metabo-
lismo das células musculares do sistema esquelético quando expostas aos agentes anestési-
cos capazes de ocasionar a liberagao maciga e incontrolével de célcio do reticulo sarcoplas-
matico. Esse rdpido aumento do cdlcio intracelular incrementa a atividade muscular con-
tratil, levando aos quadros de rigidez muscular de masseter ou até generalizada. Ocorrem
aumento do consumo de ATP e de oxigénio e superproducao de diéxido de carbono. Podem
ocorrer sudorese profusa; palidez cutineo-mucosa; taquicardia inexplicada; arritmias car-
diacas; instabilidade hemodindmica e aumento da temperatura corporal. Na presenga de
quadro suspeito, deve-se, imediatamente, coletar amostra de gases sanguineos, bem como
de potéssio e creatinofosfoquinase (CPK), que podem indicar lesio celular e liberagio do
seu contetdo.

Larach et al. idealizaram um conjunto de critérios clinicos para o diagnéstico de HM na
tentativa de incrementar a possibilidade qualitativa do diagndstico®. Esses critérios foram
revisados em publicacio da SBA em 2008, como demonstrado na Tabela 1 e na Tabela 2°.
Atualmente, existe um aplicativo para smartphones (MHapp) com esses mesmos parime-
tros, que facilita a elaboragao do escore de possibilidade para HM’.

A respeito do aumento da temperatura corporal, numa avaliagio estatistica das manifes-
tagoes em casos de HM na América do Norte, entre 1987 e 2006, foi verificado que anorma-
lidades na temperatura corporal (média de 39,1°C) foram um dos trés primeiros sinais em
63,5% dos pacientes; temperatura acima de 38,8°C foi o primeiro sinal em 8,2% dos casos
e sinal tinico em 3,9%. A hipercarbia constituiu o sinal mais frequente (38%), seguido por
taquicardia (31%) e espasmo de masseter (20,8%)"°.

A andlise de possiveis casos de HM entre 1992 e 2011 em um hospital no Canadd iden-
tificou 322 pacientes; depois da exclusao daqueles com dados incompletos e dos que nao
concordaram com a participagao em novas investigagdes sobraram 129 casos confirmados.
Na maioria da amostra, a crise iniciou durante o procedimento e 6,2% das ocorréncias co-
megaram na SRPA, com intervalo entre S e 72 minutos apds a entrada nesse ambiente. A
escala de graduagao clinica para HM esteve maior ou igual a 35 em 55,8% dos individuos.
Entre os sinais clinicos mais frequentes: aumento da temperatura corporal (66,7%); taqui-
cardia (62%) e hipercarbia (51,9%); e entre os mais precoces: rigidez de masseter (29,5%);
taquicardia (27,9%) e hipercarbia (15%)"".

Um estudo publicado recentemente, com estatisticas dos casos que atingiram o escore
> 35 na escala clinica, no periodo de 1960 a 2011, em pacientes até 18 anos na América do
Norte, identificou 264 casos; a maioria do sexo masculino, jovens e caucasianos'?.

Considerando os principais achados clinicos, torna-se imperiosa a monitorizagao da
temperatura corporal durante os atos anestésicos com duragao maior ou igual a 30 minu-
tos, uma vez que pode ser um sinal precoce, porque quanto maior a temperatura, maior a
possibilidade de complicagdes, como coagulagao intravascular disseminada. Pesquisadores
sugerem que os sensores térmicos de superficie sejam substituidos por sensores nasofarin-
geos eletronicos, por terem maior acurdcia®.

Ressalta-se ainda que a exposi¢ao prévia a uma anestesia sem que tenha havido sinais
de HM nao exclui a possibilidade de ocorréncia dessa sindrome, a exemplo do registro em
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que 75% dos pacientes que desenvolveram crise ja tinham sido submetidos a um episédio de
anestesia e 51%, a duas ou mais anestesias'®.

Na verificagao do diagnéstico diferencial é possivel ter como hipdteses: anestesia ou
analgesia insuficiente; infec¢ao ou septicemia; ventilagao inadequada; mau funcionamento
do aparelho de anestesia; reagido anafildtica; feocromocitoma; crise tireotdxica; isquemia
cerebral; desordens neuromusculares; hipercapnia durante procedimentos laparoscopicos;
uso de substéncias recreacionais e sindrome neuroléptica maligna'*.

Tabela 1 — Critérios clinicos e laboratoriais para graduagao da possibilidade de HM*

Critério clinico/laboratorial | Achado Pontos
o Generalizada 15
Rigidez muscular
Espasmo de masseter 15
CPK > 20.000 UI com succinilcolina 15
CPK > 10.000 UI sem succinilcolina 15
Urina escura 10
Lesdo muscular _ —
Mioglobinuria > 60pg.L"!
Mioglobinemia > 170ug.L"
Potdassio sérico > 6mEq.L™*
PETCO, > SSmmHg ou PaCO, > 60mmHg em 115
ventilagao controlada adequada
PETCO, > 60mmHg ou PaCO_> 6 H
Acidose respiratéria a2 g mmA g ou PaCO, > 65mmHg em 1S5
ventilacao espontinea
Hipercarbia inapropriada 15
Taquipneia inapropriada 10
) _ BE arterial > -8mEq.L" 10
Acidose metabdlica i
pH arterial < 7,25 10
. ) Elevagéo répida e inapropriada da temperatura 15
Hipertermia - ;
Temperatura > 38,8°C (inapropriada) 10
Taquicardia sinusal inapropriada 3
Ritmo cardiaco ] _ ] i _
Taquicardia ventricular ou fibrila¢io ventricular
Dantrolene e acidose Reversao rapida S
Familiar — 1° grau 15
Antecedente familiar — &
Familiar — n3o de 1° grau S
Antecedente pessoal Indicz,id'or pes’s?al sugestivo em experiéncia 10
anestésica prévia
Bioquimica bré-operatbria CPK elevada em repouso (em paciente com 10
d pre-op antecedente familiar de HM)

*Considerar apenas uma op¢ao para cada critério.
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Tabela 2 - Escore de probabilidade para HM

Pontuagio Probabilidade Risco de HM
0 Quase improvavel 1
3a9 Improvavel %
10a19 Algo menos que provavel 3
20a34 Algo mais que provével 4
35a49 Bastante provavel S
> 50 Quase certo 6

Manejo da crise

O sucesso em reverter uma crise de hipertermia maligna depende do diagndstico pre-
coce. Diante de um caso suspeito, peca ajuda, declare urgéncia e diga ao cirurgiao para
interromper o procedimento, se possivel. E prioridade absoluta descontinuar os agentes
desencadeantes, como anestésicos inalatdrios e succinilcolina’. Se for necessario conti-
nuar o procedimento, inicie a anestesia venosa total. Hiperventile com fluxo alto (10L/
min) de O, a 100% para manter um ETCO, mais baixo, ndo havendo a necessidade de
trocar o circuito anestésico.

Administracao do dantrolene sédico e cuidados especiais

O protocolo do tratamento da HM ¢ internacionalmente padronizado, com base na
interrupgao da exposi¢ao dos agentes desencadeantes, na administragao de medicagao
especifica e em medidas de suporte ou medidas destinadas a prevencao de complica-
¢Oes associadas’.

O dantrolene sédico é um relaxante muscular que age através da aboligao de acopla-
mento excitagdo—contragao nas células musculares, provavelmente por agao do receptor de
rianodina. E o tnico tratamento especifico e eficaz para a hipertermia maligna. Quando
dado precocemente no curso da HM, o dantrolene pode reduzir a taxa de mortalidade em
70% ou mais®.

Serao necessdrios, no minimo, 36 a 50 frascos para um paciente adulto. Solicite o
kit imediatamente (Quadro 1). A formulagio para uso intravenoso ¢ apresentada em
frascos ampola de 70ml, que contém 20mg de dantrolene, 3g de manitol e hidréxido de
sédio. O contetdo de cada frasco ampola deve ser rediluido em 60ml de 4gua estéril, de
preferéncia morna.

O mais precocemente, inicie 2,5mg/kg em bodlus e repita o quanto for necessario, in-
clusive em pacientes pediatricos. Mantenha o dantrolene por, pelo menos, 36 horas ap6s
o evento.
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Quadro 1

Contetdo bésico de um kit para hipertermia maligna

— Dantrolene sédico para infusao - 36 frascos

— Agua estéril para reconstituir o dantrolene sédico - dois frascos de 1.000ml
— Bicarbonato de sédio 8,4% — um frasco de 250ml

— Furosemida 20mg — 10 ampolas

— Glicose 50% — cinco ampolas de 20ml

— Cloreto de cdlcio 10% — duas ampolas de 10ml

— Insulina regular — um frasco

— Manitol 20% — um frasco

A monitorizagao e o tratamento das complicagoes em concomitancia sao parte dos cui-
dados intensivos nesses pacientes.

Monitorizacao avancada

« Temperatura central: artéria pulmonar, esofdgica, nasofaringea.

o Pressdo arterial invasiva.

« Exames laboratoriais: gasometria, ureia, eletrélitos, hemograma, coagulograma,
mioglobina e creatinofosfoquinase (pico de 12-24h).

« Cateter vesical.

o Acesso venoso central.

Tratar complicagdes em concomitincia

Hipercalemia

« Hiperventile e trate a acidose.
«  Cloreto de célcio 10% (0,15ml/kg = 10ml em 70kg).
 Insulinaregular 0,15UI/kg + glicose 50% 0,5ml/kg.

Resfrie o paciente se T > 38,5 °C

«  Soro fisiol6gico 0,9% IV a 4°C.

« Resfriamento corporal com gelo.

« Considerar lavagem de cavidades com soro fisiolégico gelado.

« Colocar bolsas de gelo nas axilas e na regiao cervical, onde estao localizadas grandes
artérias.

Acidose

« Hiperventile até a normocapnia.
« Bicarbonato de sédio 1-2mEq/kg IV para manter pH > 7,2.
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Arritmias (se resistentes, considere hipercalemia)
« Lidocaina 1-2mg/kg.

« Amiodarona 2-3mg/kg em 15 min.

« Procainamida 15 mg/kg em 15 min.

Paciente estabilizado

« Todos os pacientes com hipertermia maligna ou suspeita devem ser encaminhados
AaUTL

« Monitorizagao continua por pelo menos 24 horas.

« Recorréncias sao comuns e serd necessaria uma grande quantidade de dantrolene.

Prevencao

Alguns cuidados devem ser tomados em pacientes suscetiveis confirmados ou potenciais'.
Quando possivel, considerar a confirmagio diagnéstica (bidpsia muscular) dos casos

suspeitos de HM e de rigidez de masseter.

« Evitar exposigao a agentes desencadeantes. Residuos de anestésicos volateis podem
desencadear crise de HM. Recomenda-se evitar circuito de ventilagao previamente
usado para administragao de halogenados.

« Monitorizagao da temperatura central e capnografia.

«  Garantir disponibilidade imediata (na sala de operagdo) de tratamento especifico
(dantrolene sédico).

« Observacao em sala de recuperagao pds-anestésica durante, pelo menos, 3 horas.

Dada a improbabilidade de episédios graves de HM sem prévia exposi¢ao a agentes

desencadeantes e se o dantrolene nao for completamente isento de efeitos colaterais, sua
administragao profildtica nao é recomendada.

Conclusao

A HM ¢é uma complicagao grave com alto potencial para letalidade e que demanda inter-

vengao rapida e tratamento adequado.
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