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Resumen:

La hipertermia maligna es un desorden farmaco-
genético del muisculo esquelético puesto de ma-
nifiesto cuando los sujetos susceptibles son ex-
puestos a agentes anestésicos volatiles y/o rela-
jantes musculares despolarizantes. Es uno de los
sindromes mas graves asociados a la anestesia
Se describe un caso clinico de un paciente pro-
puesto para colectomia izquierda que presenta-
ba antecedentes de crisis de hipertermia maligna
en una intervencién anterior. La conducta a
adoptar ante un paciente susceptible se debe
orientar en tres vertientes: a) evitar los agentes
desencadenantes; b) profilaxis con dantroleno, y
¢) tratamiento de la crisis.

MALIGNANT HYPERTHERMIA PROPHYLAXIS
WITH DANTROLENE. A CASE REPORT
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Summary:

Malignant hyperthermia is a striated muscle phar-
macogenetical disorder, is revealed when sus-
ceptible felows are exposed to volatile anaesthe-
tic agent and/or depolarizing neuromuscutar bioc-
king agent. Is one of the most serious syndrome
associated with anaesthesia.

Is reported a case of a patient propousted to
left colectomy who presented antecedents of a
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malignant hyperthermia crisis in a previous ope-
ration.

The way to adop with a susceptible patient should
be orientated in three aspects: a) avoidance of
«trigger» agent; b) prophylaxis with dantrolene,
and ¢) treatment of the crisis.
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INTRODUCCION

La hipertermia maligna es un sindrome con una pre-
disposicién genética generalmente autosémica domi-
nante que se caracteriza por una rdpida elevacion de la
temperatura hasta 39-42° C en respuesta a los anestési-
cos por inhalacidn tales como el halotano, metoxiflura-
no, ciclopropano, etiléter o relajantes musculares, en
particular la succinilcolina (1-3).

El anestésico desencadenante libera calcio de la
membrana del reticulo sarcoplasmico de la célula muscu-
lar que no es capaz de almacenar este ion de forma ade-
cuada (1, 4). El resultado es el aumento stibito de calcio
mioplasmico. El calcio activa la ATP-asa de la miosina,
que convierte el trifosfato de adenosina en bifosfato de
adenosina fosfato y calor. Existe también inhibicién de
la troponina, desacoplamiento de la fosforilacién oxida-
tiva, activacion de la fosforilato cinasa y aumento de la
glucolisis. Se produce contraccion muscular, lo que da
lugar a la produccion de calor, al igual que fenémenos
quimicos (1).

Como la elevacién de la temperatura es el resultado
de la contraccién muscular, puede elevarse muy rapida-
mente. Los primeros signos pueden ser piel caliente y
taquicardia o arritmia cardiaca. Las complicaciones tar-
dias comprenden edema masivo del muisculo esqueléti-
co, edema pulmonar, coagulacién intravascular disemi-
nada, insuficiencia renal aguda, edema cerebral, con-
vulsiones y muerte (1, 2).
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Se puede sospechar la existencia de hipertermia
maligna si se observa una menor relajacién durante
la induccidn de la anestesia o si cuando administra-
mos succinilcolina aparecen fasciculaciones muscu-
lares, asf como el aumento del CO, al final del volu-
men corriente. En algunos pacientes el primer signo
de una alteracién muscular es el trismo durante la in-
tubacién (1).

Las primeras alteraciones de laboratorio comprenden
acidosis respiratoria y metabdlica, hiperpotasemia e hi-
permagnesemia y la elevacién de las concentraciones
de lactato y piruvato (1, 2).

El estudio preoperatorio debe incluir la determina-
cién de enzimas musculares y sus isoenzimas —deter-
minacién de creatinina fosfoquinasa (CPK)]— asi co-
mo una biopsia muscular seguida de la reaccion de con-
traccién con cafefna y halotano (1, 2, 5).

No obstante, la forma mas precisa de detectar y pre-
venir la hipertermia maligna es realizar un cuidadoso
interrogatorio al paciente que incluya preguntas sobre
reacciones anormales a la anestesia sugestivas de hiper-
termia maligna en el curso de intervenciones anteriores
o en el curso de intervenciones a parientes (1).

El uso de dantroleno como profildctico en pacien-
tes susceptibles de hipertermia maligna ha sido y si-
gue siendo muy controvertido a pesar de que este
sindrome esté bien documentado y ampliamente pu-
blicado (6).

Por un lado algunos autores se muestran contrarios al
uso profildctico de dantroleno porque opinan que la evi-
dencia del pretratamiento con dantroleno prevenga la
hipertermia maligna en humanos no es convincente;
ademds argumentan la aparicién de efectos secundarios
de cterta importancia (nduseas, vértigos, vomitos, dia-
rrea, somnolencia y debilidad muscular) que otros auto-
res no tienen en consideracion (5-7).

Por otro lado existen muchos partidarios del pretrata-
miento con dantroleno como medida profildctica (1, 2, 8, 9),
considerandola como una medida esencial y un paso ra-
zonable en la preparacién preoperatoria, dado que desde
la aparicién del farmaco en 1979 la mortalidad de una
crisis no tratada ha disminmdo del 80 al 8% (5).

Los casos en los que habria que administrar profilac-
ticamente dantroleno y/o evitar los agentes desencade-
nantes son (8):

— Cuando se evidencie una historia familiar de hi-
pertermia maligna.

— Cuando un paciente haya tenido anteriormente,
confirmados o sospechados, episodios de hiper-
termia maligna inducidos por anestésicos.

Una amplia variedad de regimenes de dosificacién
han sido utilizados, aunque la dosis recomendada via
oral es de 4-8 mg/kg/dia divididos en tres o cuatro dosis
durante uno a dos dfas con la tiltima dosis tres o cuatro
horas antes de la anestesia. La dosis 1.v. recomendada
es de 2,5 mg/kg empezando por setenta y cinco minutos
antes de la cirugia y manteniendo la perfusion durante
una hora (1-4, 8).
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CASO CLINICO

Varén de cincuenta y cuatro aos, 60 kg de peso,
diagnosticado de adenocarcinoma de colon y propuesto
para colectomia izquierda. ’

En la anamnesis el propio paciente ha sido interveni-
do con anterioridad de apendicectomia; en 1971, de
hernia discal, siendo en €sta la que se presenté durante
la anestesia general una crisis de hipertermia asociada a
rigidez muscular que se hizo notar desde la’ induccién
tras la administracién de succinileolina. El paciente pre-
senté taquicardia 160 p/m e hipertermia 40° C y se re-
cuperd perfectamente con el tratamiento adecuado (que
no consta en el informe clinico). En 1997 habia sido in-
tervenido por amigdalectomia.

El servicio de anestesia valoré la urgencia de la in-
tervencién (posibilidad de metdstasis) y siendo cons-
cientes de la controversia existente en el uso de dantro-
leno profilacticamente y del tiempo que requiere reali-
zar una rigurosa investigacion analitica decidieron,
conjuntamente con el paciente, 1a realizacién de la in-
tervencion.

Se acord6 realizar profilaxis i.v. preoperatoria con
dantroleno en una dosis de 120 mg ciento diez minutos
antes de la intervencion tras haber sido premedicado
con 5 mg de midazolan.

La intervencion se realizé con induccién mediante
300 mg de fentanilo y 170 mg de propofol; la intuba-
cién con 13 mg de cisatracurio; el mantenimiento se rea-
1iz6 con los mismos y O, aire. Ademads se instaurd mo-
nitorizaciéon que incluyé ECG, P, PVC, TA, t.%, sat O,,
EtCO, y diuresis.

Se administré ademds 1 g de amoxicilina/clavulanico
por via i.v. como medida profilactica en la cirugia y al
finalizar la misma 2 g de metamizol i.v.

La evolucién quirtrgica fue siempre satisfactoria, de-
tectdndose en todo momento hemodindmicamente esta-
ble. En ningiin momento de la intervencion presentd
temperatura superior a 36,2° C.

En el seguimiento postoperatorio el paciente no pre-
senté ninguna anomalia destacable, permaneciendo in-
gresado diez dias sin presentar ninguna incidencia.

COMENTARIO

Siendo conscientes de las distintas opiniones sobre
el uso de dantroleno (2, 4, 8) de manera profilactica en
pacientes susceptibles de hipertermia maligna y sa-
biendo la existencia de distintos regimenes de dosifi-
cacion (3, 4, 8) de dantroleno, en este caso se decidié
utilizar una dosis de 120 mg i.v. de dantroleno ciento
diez minutos antes de la operacién y en perfusion du-
rante una hora.

Se evitaron, asimismo, los posibles agentes desenca-
denantes (5) (agentes halogenados y succinilcolina) y se
realizé una completa monitorizacién, medidas que per-
mitieron todas ellas en su conjunto realizar una inter-
vencion sin complicaciones.
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