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Hiperpirexia aguda durante la anestesia

(COMUNICACION DE UN CASO)

A designacion fiebre maligna o hiper-

pirexia agida, ha ingresado reciente-
mente al vocabulario de los anestesitlogos,
'y describe un complejo sintomatico iniciado
durante la anestesia, con la apariciéon brusca
de fiebre que aumenta rapidamente, taqui-
cardia, taquipnea, rigidez muscular, ciano-
sis, acidosis intensa acompafiada de hiper-
caliemia y cuya mortalidad, una vez desen-
cadenado el sindrome, es de 70 a 80%.

Papper y Ryan, del Columbia Presbyte-
rian Hospital !, de Nueva York, han hecho
una revision exhaustiva de la literatura, a
partir del comunicado de Denborough? en
1962 y conccieron de 68 casos, hasta octu-
bre de 1969. De entonces a la fecha han
seguido apareciendo informes con creciente
frecuencia, lo que nes sugiere que el anes-
tesidlogo clinico estd mas alerta a la pre-
sentacién del cuadro.

Otro hecho que llama la atencién es que
antes de 1960 no se haya comunicado nin-
gin sindrome similar, ya fuera por no reco-
nocerlo y confundirlo, por ejemplo, con las
llamadas conwvulsiones por éter, o debido a
que algunos de los agentes anestésicos v sus-
tancias coadyuvantes introducidos y genera-
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lizados durante la dltima década, sean los
causantes de esta entidad nosolbgica.

El cuadro clinico generalmente se presen-
ta en personas jovenes, sin variacidon por el
sexo, algunos con antecedentes de dolores
musculares o pacientes sujetos a cirugia por
trastornos musculoesqueléticos.

Los sintomas aparecen en la tabla I.

TABLA I

SINTOMAS

Taquicardia

Taquipnea .

Rigidez muscular resistente a curarizan-
Les

Respuesta anormal a la succinilcolina
con fasciculaciones exageradas y con-
traccién muscular sostenida

Cianosis moteada

Elevacién rapida de la temperatura de
2°C o mas por hora

Muerte en el 70 a 80% de los pacientes
que presentan el sindrome.

De los cuatro primeros sintomas, cual-
quiera de ellos puede percibirse en primer
lugar, y en algunos casos no se notaron las
fasciculaciones exageradas por succinilcoli-
na, pero la taquicardia, la taquipnea con
imposibilidad de controlar la respiracion y
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la hiperrigidez, siempre estuvieron presen-
tes. La elevacion de la temperatura se notd
al tacto, y al medirla con termometros eso-
fagicos o rectales se obtuvieron cifras de al-
rededor de' 39°C, que se elevaban ripida-
mente hasta 41 y 42°C.

La mortalidad en pacientes sin tratamien-
to o con medidas de enfriamiento poco enér-
gicas, es de alrededor de 70 a 90%. Sin
embargo, el niimero de muertes en los infor-
mes de los altimos dos afios ha sido menor,
debido probablemente a que se estd cons-
ciente del tipo de complicacion, de la grave-
dad de ella, y por lo tanto, se instituyen
medidas terapéuticas lo suficientemente
enérgicas para detener o revertir la altera-
cién fisiopatoldgica causante del alza brus-
ca de la temperatura.

Los hallazgos en los datos de laboratorio
se muestran en la tabla TI.

TABLA 1I

DATOS DE LABORATORIO

Acidosis intensa pH menor de 7.1)
Hipercaliemia (cifras mayores de¢ 6

mEq/1)
Trastornos en la coagulacién: (Micro-
coagulacién intravascular, afibrinoge-
nemia).

Presencia de mioglobina en la orina
Disminucién en el contenido muscular de
trifosfato de adenosina.

Las alteraciones fisiopatoldgicas se regis-
tran en la tabla III.

TABLA TIII

FISIOPATOGENIA

Aceleracién del metabolismo celular he-
patico y muscular

Aumento en el consumo de O.

Aumento en la produccién de CO. y 4ci-
dos mno-volatiles

Cambios en la permeabilidad de la mem-
brana celular: Paso de K intracelular

y Mioglobina en orina.
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La hiperpirexia aguda parece deberse a
aceleracion intensa del metabolismo muscu-
lar y hepatico con el consiguiente aumento
en el consumo de O,, produccion elevada de
CO, y acidos no volitiles, liberacion del K
intracelular hacia el espacio extracelular y
paso de mioglobina hacia la orina. Ademads
hay trastornos en la coagulacién, con una
fase de microcoagulaciéon intravascular vy
después afibrinogenemia.

La disminucién en el contenido muscular
de trifosfato de adenosina (A.T.P.), es un
dato de laboratorio encontrado por Harrison
y su grupo en Cape Town, Sudifrica?,
quienes han logrado reproducir el sindrome
en el laboratorio de investigacion, en cer-
dos de raza Landrace, bajo anestesia con
halotano y administracion de succinilcolina.

El descenso de ATP muscular se ha en-
contrado también presente en todos los ca-
sos de pacientes a quienes se estudidé du-
rante el ataque febril agudo o en los scbre-
vivientes.

La identidad del agente desencadenante
no ha sido totalmente esclarecida. En los
informes en humanos, las drogas anestési-
cas usadas fueron muy diversas, pero a me-
dida que se han ido juntando y analizando
los casos, se ha encentrado que en practica-
mente todos cllos el agente anestésico fue el
halotano, en dos o tres casos el metoxifluo-
rano y en un solo caso el ciclopropano. En
este 1ltimo, ademas, se habia administrado
succinilcolina, asi como también en la mayor
parte de los pacientes bajo anestesia con ha-
lotano.

Ia identidad del agente o agentes causa-
les necesita de mayor comprobacion experi-
mental para establecer el mecanismo por el
cual se producen las alteraciones bioquimi-
cas que producen la hipertermia, pero ahora
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es posible explicar esto, per el descenso del

AT.P. (Tabla IV),

TABLA 1V

FACTORES DESENCADENANTES

1) Disminucién del ATP, por:
a) Inhibicién de la respiracién en
las mitocondrias (Fink y Ken-
ny, 1968)
b) Alteracion en la fosforilacién
oxidativa (Wilson y col. 1966)
¢) Liberacién de energia por una via
no fosforilada (Challoner, 1966)
2) Factores genéticos
3) Dano hipotaldmico.

lLas teorias que apoyan el aumento en la
temperatura corporal, por canibios en el me-
taholismo  celular, han sido descritas por
lFink y Kenny *, Wilsen ® y Challoner ©.

Cuando hay inhibicion en la formacion de
AT per adicion de farmacos, como ¢l
2-4 dimtrofenol, se produce gran aumento
en el consumo de O,. El ATT se forma a
partir del difosfato de adenosina (ADP) y
fosfatos inorganicos dentro de las mitocon-
dias; y cuando hay alteracion en la fosfori-
lacion del ADP hay liberacion de gran can-
tidad de encrgia. Challoner descubrié una
via no fosforilada para la liberacién de ener-
gia .

Il factor genético ha sido incriminado en
la produccion de hipertermia aguda, desde la
comunicaciéon de Britt y Kallow,” quienes
estudiaron una famiha en Wisconsin, varios
de cuyos miembros habian muerto bajo
anestesia.

Aldrete presento ante la Sociedad Mexi-
cana de Anestesiologia, en septiembre de
1970, el informe de un caso de hipertermia
maligna, tratado con éxito, en el cual se rea-
lizaron determinaciones de deshidrogenasa
lactica (DHL), fosfocinasa de la creatina
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y niveles de fésforo inorganico bajo la for-
ma de pirofosfato sérico, y se encontraron
cifras elevadas en las tres pruebas, tanto
en el paciente afectado, como en algunos de
Jos miembros de su familia; lo que com-
prueba ¢l patréon genético ya citado por
Britt y Kalow. Aldrete ® concluyd que los
valores elevados de fosfocinasa de la crea-
tina y pirofosfato sérico, asi como también
elevacienes ligeras en las cifras de deshi-
drogenasa lactica tienen valor para predecir
la aparicién del sindrome que nos ocupa y
sugicre la conveniencia de practicar este
tipo de determinaciones en pacientes can-
didatos a anestesia general, en cuyos ante-
cedentes familiares se  hayan presentado
muertes anestésicas.

En el caso clinico que a continuacion se
presenta, tuvimos la oportunidad de hacer
determinaciones de las dos bioenzimas: fos-
focinasa de la creatina vy deshidrogenasa
lictica que corroboraron lo observado por
Aldrete, tanto en el paciente afectado, como
en algunos de sus familiares,

PRESENTACION DEL CASO

Nifo de 7 afnos que ingreso de urgencia
al Centro ospitalario 20 de¢ Noviembre, del
ISSSTI, procedente de la Clinica de [Espe-
cialidades Dentales, donde se le habia inter-
nade para extracciones multiples bajo anes-
tesia general. El examen clinico en la con-
sulta preanestésica habia sido normal, cen
cifras tensionales de 110/70, temperatura
bucal de 37°C y posible carditis reumatica,
diagnosticada por soplo audible en cuarto
espacio intercostal y datos de sobrecarga de-
recha en el electrocardiograma. El dia de
la intervencion se le administraron por via
oral 75 mg de Seconal y 0.5 mg de amino-
oxido de atropina intramuscularmente. I.a
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anestesia se indujo a las 10.00 horas con
ciclopropano, seguida de la administracién
de 20 mg de succinilcolina intravenosa para
facilitar la intubacién nasotraqueal, mante-
niéndose la anestesia con halotano, O, du-
rante 20 minutos, al final de los cuales se
present6 taquicardia de 160 por minuto y
en ese momento se noté la piel muy calien-
te, hiperventilacién espontanea y la tempe-
ratura oral era de 40°C. Se iniciaron ma-
niobras de enfriamiento con enemas helados
y compresas humedas y se aplicé 0.1 mg de
lanatésido C de digital. Se decidio trasla-
darlo al Hospital 20 de Noviembre, donde
ingresdé a las 11.45 horas en estado semi-
comatoso taquipneico, con convulsiones to-
nicas generalizadas, temperatura rectal de
39°C, frecuencia cardiaca de 160 por minu-
to, T.A. de 100/80, hemorragia gingival
considerable en el sitio de las extracciones
e intubado con sonda nasotraqueal. A su
llegada se le aplico suero glucosado intra-
venoso frio, con 100 mg de hidrocortisona y
se le trasladé a la unidad de recuperacion
postanestésica, en donde se le colocd en el
aparato Termo-O-Rite; se le pasé sonda a
estdbmago y se hicieron lavados frecuentes
con suero helado; se conecté ventilador
Bird para respiracion asistida, se tomo elec-
trocardiograma y temperatura rectal con ter-
moémetro eléctrico.

Se logré mantener la temperatura entre
39 y 40°C, desde su ingreso hasta las 15.00
horas, momento en el cual comenzd a pre-
sentar cianosis distal, no obstante haber
estado hiperventilando espontdneamente con
fraccién inspiratoria de oxigeno de 60%.
Se elevd la temperatura a 41.6°C, con ma-
yor taquipnea y a las 17.00 horas se pre-
sentd paro respiratorio con bradicardia de
30 a 40 latidos por minuto. Se dio masaje
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cardiaco externo, se cambid la sonda naso-
traqueal a orotraqueal de mayor calibre; se
le aplicaron 0.2 mg de atropina intravenosa
y se le administraron 4 ampulas de bicar-
bonato de sodio (178 mEq.). Se presenta-
ron convulsiones en 5 a 6 ocasiones y exci-
tacién motora intensa, por lo que se le apli-
cO, por via endovenosa, una ampolleta de
sulfato de magnesio al 10%, cada tres ho-
ras, 125 mg de difenilhidantoinato sddico,
con el mismo horario y 500 ml de solucién
glucosada al 10%, con 40 unidades de in-
sulina. Se le cotocd en el respirador auto-
matico Bird con presién positiva intermi-
tente.

Durante la noche continué la fiebre y se
hicieron méas espaciadas las crisis convulsi-
vas; la orina obtenida por sonda de Foley
fue de franco color magenta. Alrededor de
las 5.00 horas del 12 de septiembre de 1970,
diecinueve horas después de iniciada la
anestesia, empezd a haber recuperacion de
la conciencia y para las 8.20 horas del mis-
mo dia, la femperatura habia descendido a
37.3°C; la frecuencia cardiaca era de 112
por minuto, habia respiraciones espontaneas
amplias y restablecimiento total de la con-
ciencia, por lo que se retiré el ventilador y
dos horas después, se suprimid el tubo endo-
traqueal.

Permanecié en el hospital las siguientes
cuarenta y ocho horas, periodo en el cual se
le hizo examen neurolégico completo, biop-
sia de misculo gliteo y examen de fosfoci-
nasa de la creatina y deshidrogenasa lactica
durante dos dias consecutivos. Se practicd
la investigacién de estas dos bioenzimas en
los padres'del nifio y en tres de sus cuatro
hermanos. (Tabla V). Se le dio de alta el
14 de noviembre de 1970, en buenas con-
diciones.
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TABLA V

VALORES DE FOSFOCINASA DE LA CREATINA
(FCC) Y DESHIDROGENASA LACTICA (DHL) EN
LOS PADRES Y HERMANOS DEL CASO .

PRESENTADO
Parentesco Edad FCC DHL
Padre ............. 39 21 400
Madre ............ 35 53.5 360
Hermano .......... 13 21 480
Hermana .......... 11 2 360
Paciente .......... 7 1380 3000
Hermana ......... 5 420 620

Los valores normales con las téenicas empleadas son:
FCC: menos de 20 U. DHL: menos de 300 U.

Los examenes de laboratorio se presentan en la tabla VI

TABLA VI

EXAMENES DE LABORATORIO
Feche del estudio 11-XI-70 12-XI-70 14-X1-70.
Tiempo hemorragia r
Tiempo coagulacién 6’ 10”
Tiempo protrombina 16”-60%
Transaminasa oxalacética 160 U
Transaminasa piriavica 78 U
Fosfocinase d¢ la creatina 214 U 1380 U
Deshidrogenase, lactica 2120 U 3000 U
Sodio 160 mEq 1839 mEq
Potasio 9 mEq 4.3 mEq
Clorc 106.5 mEq 102 mEq
CO: 21.62 mEq 29.4 mEq
Leucocitos 22800 21 200
Neutréfilos 88% 95%
pPH 7.03 7.35
Pa CO; 87 2
Pa O: 32 91
Hemoglobinuria. +4+++ ++4++

Tratamiento. Ya que en el momento ac- La hiperventilacién es mandatoria, de

tual no contamos con medios para corregir
la alteraciéon bioquimica caracteristica de
este sindrome el éxito del tratamiento pre-
cisa de la interrupcién rapida de los agen-
tes anestésicos y de la aplicacién de medidas
tle enfriamiento, lo mas enérgicamente que
sea posible en el momento. En seguida, las
medidas para combatir la acidosis.
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preferencia con ventilador automatico y en
circuito abierto.

Administracién de magnesio por sus pro-
piedades depresoras de la glucolisis y su
accidon protectora contra los efectos de la
tirosina y posiblemente otros firmacos, en
la regulacién de la temperatura ®., Medicio-
nes frecuentes de electrélitos. (Tabla VII).

Vol. 20 (1), 1971



12

TABLA VII

TRATAMIENTO

1. Suspender la anestesia en cuanto se
sospeche el sindrome

2. Iniciar enfriamiento:
a) Superficie
L) Inmersion
c) Intragastrico e intrarrectal
d) Perfusién extracorporal

8. Correcciéon de la acidosis e hipercalie-
mia:
NaHCO:;, THAM, gluconato de calcio,
glucosa e insulina, administracién de
magnesio iv,

4. Hiperventilacién con O, al 100%

5. Mediciones frecuentes de electrélitos
Control ECG de actividad cardiaca
go‘lrltrol de orina.—Manitol

SuMMARY

A case of acute hyperpirexia during anes-
thesia, successfully treated, is presented. It
was a /7 year-old child who was admitted
to the hospital for multiple dental extrac-
tions. Aresthesia was induced with cyclo-
propane and intravenous succinylcholine, 20
mg was given, halothane was administered
for maintenance of anesthesia, after 20 mi-
nutes tachycardia and a temperature raise
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to 40°C were observed. Cold glucose intra-
venous solution, gastric lavage with cold
solutions, assisted respiration and intrave-
nous magnesium sulphate; were adminis-
tered. Recuperation started about 17 hours
after initiation of the anesthesia and there
was complete recovery.
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