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Necrosis hepatica postoperatoria

Presentacion de un caso

Dzr. Josk

EL caso que se presenta ocurrié en el
Servicio de Oncologia del Hospital Ge-
neral de la S.S.A. en el mes de enero
préoximo pasado y es, tal vez, el primero
de gue tenemos conocimiento en esta ins-
titucién. Por eso creo que tiene particular
interés ya que vuelve a poner de actualidad
un hecho ya conocido desde hace mucho
tiempo, pero que el exceso de confianza nos
hace olvidar a menudo, o por lo menos res-
tarle importancia.

Se trata de la tan discutida y sospechada
hepatosensibilidad al halotano. La interro-
gante que nos viene siempre a la mente es
la siguiente: ;Es, el agente anestésico, en
realidad, la causa o es la coincidencia o uno
de tantos factores desencadenantes de esta
desafortunada agresién al hepatocito?

Resumen de Historia Clinica

(Paciente femenina de 48 afios)

Antecedentes quirdrgicos, traumaticos,
alérgicos, tumorales negativos, transfusio-
nales negativos, Gineco-obstétricos: Menar-
ca a los 15 afios. Ritmo de 30x3 sin alte-
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raciones. V.S.A. a los 18 afios. Gesta VII,
Pare VII, Abortos 0, Cesareas 0. Dio de
lactar a todos sus hijos. Ultima Para hace
11 afios (37 de edad) F.U.R. 18 de junio
de 1971.

Padecimiento actual. Inicié su padeci-
miento en enero de 1971 con flujo vaginal
de color amarillento, de olor fétido, hemo-
rragia sin codgulos desde mayo de 1971
y dolor en cuadrantes abdominales inferio-
res irradiado a region dorsolumbar. Dolor
que disminuia con el reposo y aumentaba
con el ejercicio y la deambulacion. Apa-
rentemente esta fue toda la sintomatologia.

Terapéutica Extrahospitalaria.  Analgé-
sicos ocasionalmente. También como pa-
ciente externa se le aplicéd radioterapia en
ciclo vaginal con mala respuesta a ella. Se
indica que hay actividad tumoral, al pare-
cer en cuello uterino asi como, en toda la
extension de parametrio izquierdo. Se to-
mé biopsia.

Ewolucién. El resultado de la biopsia
mostrd carcinoma epidermoide moderada-
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mente diferenciado, residual o recurrente
postradiacién del cuello uterino. Se le su-
girié internamiento para exenteracién pél-
vica.

Se interé6 la paciente con los siguientes
estudios de lahoratorio y gabinete: Telerra-
diografia de térax normal. Dos urografias
excretoras mostrando ureteropielocalectasia
izquierda y el informe de interconsulta del
Servicio de Urologia delata fondo vesical
rechazado. la tumoraciéon extrinseca di-
ficulta el paso del panendoscopio N¢ 20, y
hay estrechez del meato y uretra. Mucosa
vesical de aspecto normal. Sin infiltracién
aparente. En el cuello vesical aparecen nu-
merosas formaciones de tipo papilar que
corresponden a proceso inflamatorio cré-
nico.

Lies analisis de laboratorio, excepto la
biometria, resultaron todos normales. Se
ordené una transfusién para subir su cifra
de hemoglobina ue en esa fecha era de
119%. Se prepara a-la paciente para la in-
tervencion quirtrgica ya planeada que con-
sistid en exenteraciéon pélvica y formacidon
de vejiga ileal.

Descripcién de la operacién. Diagnostico
preoperatorio: Ca. C.U. recurrente postrra-
diacion. Operacion realizada: Exenteracion
pélvica anterior y formacién de vejiga ileal.
Bajo anestesia general, previa asepsia de la
region ce procedio a efectvar laparotomia
nredia supra e infra umbilical de 30 cm. Se
lieg6 a cavidad por planos. Se revisd ésta
sin encontrar extension del primario fuera
de la pelvis. Se colocaron segundos campos,
separador de Finochietto vy se aislo el cam-
po operatorio con tres compresas. Se pro-
cedié a efectuar la diseccidn del lado dere-
cho con la diseccion de vasos iliacos primiti-
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vos, se continué con los iliacos externos
hasta su salida por el orificio crural. Se
disecaron los obturadores con ligadura de
vasos correspondientes. Se secciond hipo-
gastrica a 2 cm de su orgine. Se desarrollo
el espacio pararectal y el plexo hipogéstrico,
hasta el piso pélvico. Se efectud el mismo
tiempo operatorio del lado opuesto encon-
trandose intima relaciéon del tumor con vena
iliaca externa y nervio obturador, del que
se libero. Se disecaron uréteres y se seccio-
naron a tres cm de su desembocadura en
la vejiga. Se liberd el recto y se secciona-
ron ambos ligamentos tterosacros. Se se-
par6 la vejiga de la grasa preperitoneal
parietal y se procedié a seccionar y extraer
la pieza en un solo bloque, previo corte en
tercio inferior de vagina. Se revisé hemos-
tasia y se procedié en seguida a efectuar
vejiga ileal con técnica de Bricker. Se ce-
rr6 la pared por planos en la forma ordi-
naria.

Hallazgos operatorios: Lesion infiltran-
te del cuello con extension a ambos para-
metos, fundamentalmente con el izquierdo
donde se continuaba hasta sus cercanias
con el sacro.

-~
Accidentes y complicaciones: Ninguno.

Manejo anestésico. En el caso que nos
ocupa no hubo preblemas especiales pues
se trataba de una mujer medianamente obe-
sa, en la cuarta década de la vida sin otra
patologia aparente que su Ca. C.U. que
aun no habia cemprometido grandemente
su estado general.

ILa medicacién preanestésica fue la or-
dinaria a dosis también acostumbradas: 75
mg de meperidina y 2 mg de amindxido de
atropina por via I.M.
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Ta induccién se llevé a cabo con una
asociacion de 250 mg de propanidid y 5
mg de diacepam. Usando 60 mg de succinil-
colina para intubaciéon rapida.

El mantenimiento se hizo sin incidentes
y de marera muy uniforme con una mezcla
de halotano-oxigeno mediante vaporizador
calibrado (fluotec) colocado fuera del cir-
cuito y pasando concentraciones de 0.8 a
1.3% en circuito semicerrado. La relaja-
cién se mantuvo mediante dosis fracciona-
das de triyoduro de gallamina. (100 mg
40 y 20 respectivamente segtin se hizo ne-
cesario). La duracion de la anestesia fue
de tres horas 45 minutos, durante los cua-
les se transfundieron, mediante dos veno-
clisis por punzocat, un total de 4,100 ml
de liquidos; correspondiendo 2,000 a san-
gre de su tipo y Rh (A+) a la velocidad
que se fue necesitando segin las pérdidas
apreciadas en el campo operatorio, gasas,
compresas, aspirador; 1,500 correspondie-
ron a solucién Hartman y 600 a solucidén
glucosada al 5%. 'Tn postoperatorio se
transfundieron 500 ml mas de sangre por
indicaciéon del cirujano.

No hubo cambios ostensibles en los sig~
nos vitales, pues la T.A. se mantuvo cons-
tante entre 130/80 120/90 siendo la mayor
cifra registrada de 140/90 en algunas tres
ccasiones y la mayor de 90/70 durante diez
minttos solamente. T.a frecuencia cardiaca
oscilo entre 92 y 112 por minuto. La res-
piracion fue controlada mecanicamente con
Ventilador Bird y manual casi al final de
la intervencion dejando Gue la paciente
recobrara su automatismo unos 5 minutos
antes de extubar. No hubo evidencia cli-
nica de hipoventilacién y/o hipercarbia.

Pasd a recuperacion 3 horas 45 minutos
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después de haber empezado con sus dos
venoclisis permeables en goteo lento. Con
buenos signos vitales reflejos presentes e
incluso respondia a estimulos auditivos obe-
deciendo 6rdenes, como que abriera la bo-
ca para aspirar secreciones o de que no
moviera su brazo izquierdo para conservar
las venoclisis. Pasé a su pabellén por la
tarde anotindose recuperacion satisfactoria
para empezar a notar la aparicion de icte-
ricia 10 y media horas después de la ope-
racién ; dicha ictericia fue acentuandose en
el curso de la madrugada presentandola ya
en forma intensa a las seis de la mafiana
del primer dia postoperatorio. Habia co-
luria directa, diuresis satisfactoria. La
paciente se encontrd tranquila y consciente
quejandose de dolor abdominal como tinico
sintoma. El estoma de la vejiga ileal fun-
cion satisfactoriamente. En aparatos res-
piratorio y cardiovascular no hubo datos
patoldgicos; se tomaron muestra de sangre
para el banco y para el laboratorio de Ener-
gia Nuclear asi como para pruebas de fun-
clonamiento hepatico y tendencia hemorra-
gica.

Resultados. Fenotipo sanguineo ratifica-
do como A+4. Las unidades transfundidas
habian sido extraidas de los donadores 2
y 3 dias antes de la intervencién. Las prue-
bas de compatibilidad se ratificaron en me-
dio proteico y con empleo de bormelina y
en ninguna se detectaron anticuerpos irre-
gulares. La prucba de Coombs indirecta
con el suero postransfusional fue negativa.
La methemalbiimina sérica no mostrd datos

de hemolisis intravascular importante.

Los otros analisis de laboratorio infor-
maron :
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B.D. 32 mg

B.I. 1.6 mg

T.G.P. 395 U

.G.O. 116 U

Fosfatasa alcalina 9.0 U
Proteinas totales 7.45

Ixamen General de Orina:
Albiimina huellas
Hemoglobina -
Bilirrubina -+

Con estos datos se penso en tres posibi-
lidades diagnoésticas:

1. Ictericia obstructiva por litiasis cole-
dociana de instalacién brusca; 2. Colangi-
tis; 3. Hepatitis téxica postanestésica.

Por las incongruencias de tener bilirru-
bina directa sumamente elevada y en cam-
bio fa bilirrubinuria de + y el aspecto poco
coltirico de la orina se investigd la existen-
cia de ictericia hemolitica.

El segundo dia postoperatorio la paciente
estuvo seminconsciente, quejumbrosa y apa-
recié gingivorragia, ligera edema de miem-
bro inferior izquierdo. Tendencia a la cia-
nosis en zonas declives. Signos vitales es-
tables. Hb. 8.5, Ht. 26. Se pas6é paquete
globular. Por la noche presentd6 hemorra-
gia a través de la sonda nasogastrica. En
campos pulmonares se auscultaron leves
estertores bronquioalveolares basales y la
respiracion era de tipo acidotica.

Tercer dia postoperatorio mas o menos
en las mismas condiciones del segundo pe-
ro con tendencia a agravarse.

Cuarto dia, precomatosa, inguieta y mno
respondia a ordenes. La ictericia persistia
igual. La sonda nasogastrica drenando ma-
terial serohematico. Hemorragia de encias
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Seroalbimina 4.15 gr %
Seroglobunina 3.3 gr %
Relacion A/G 1.2/1

Timol 5.5

Plaquetas 144,000

Tiempo de protrombina 29.5%

continua y huellas de hematomas en los si-
tios en que se vendaba a la paciente para
stjetarla a su cama debido a su inquietud.
Aparecié hiperreflexia osteotendinosa. A
la 1 de la madrugada se present6 hemorra-
gia franca de tubo digestivo cuantificindose
en 250 ml. Persistio la respiracion acido-
tica y aparecieron zonas de estertores mads
amplias. Ruidos cardiacos ritmicos de 110
por minuto.

Quinto dia, estado de coma. T.A. 80/50
frecuencia cardiaca 100 por minuto. La
ictericia era sumamente iniensa. No habia
respuesta a estimulos dolorosos. Aparecie-
ron algunas crisis convulsivas. T.a diuresis
fue de 10 c.c. en 8 horas. Habia desviacién
de la comisura labial hacia la derecha asi
como de los globos oculares. Se presento
paro cardiorrespiratorio a las 11:20 a. m.
y es hasta este momento cuando el Depar-
tamento de Anestesia tuvo conocimiento
del accidente en la evolucién postoperatoria.

Durante estos dias de postoperatorio se
dieron soluciones Hartman, glucosadas al
5% e hipertonicas, paquete globular, mani-
tol, bicarbonato de sodio, succinato de hi-
drocortisona, Vit. K, Vit. C, penicilina,
analgésicos, antiespasmoédicos y los cuida-
dos generales.
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COMENTARIO

La presentacién de casos de mnecrosis
hepatica en el humano, se asocié por pri-
mera vez en 1895 después de anestesias por
cloroformo,* y no se volvi6 a convertir
en tema de actualidad, hasta que en 1956
el halotane empez a ganar tal popularidad
que se le llegé a considerar como el anes-
tésico universal.>* Sin embargo, el hecho
de que los ataques hepaticos y renales acha-
cados a los anestésicos halogenados, y por
tener el halotang 3 atomos de fluor, 1 de
cloro y 1 de bromo en su molécula, hizo
que algunos médicos supusieran, a priori,
que se comportaria como otros agentes de
su grupo.* La amplia experimentaciéon en
animales y la gran cantidad de anestesias
en humanos con este agente, permitié ase-
gurar (ue este temor era excesivo y con
fundamentos poco validos.

Pero los informes de la ocurrencia de al-
gunos casos de ictericia y muerte postope-
ratoria 1%34658%5"11 hicieron recaer nueva-
mente las sospechas de que fuera el agente
anestésico el causal y esto motivé que en
el mundo entero se hicieran estudios enca-
minados a dilucidar hasta qué punto podria
responsabilizarse al anestésico como tnico
factor etioldogico de tal necrosis de las cé-
lulas hepaticas.

Uno de los estudios mas completos y
que presenta una de las estadisticas mas
impresionantes es el que se hizo en el
Hospital General de Massachusetts y la Es-
cuela de Medicina de Harvard.?®

En ese hospital se revisaron los casos
de muerte postoperatoria que hubieran ocu-
rrido en un término de 12 horas como mi-
nimo y 6 semanas de postoperatorio como
maximo. El estudio comprendié a todos
los enfermos operados a partir del lo. de
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enero de 1959 al 31 de diciembre de 1962.
Se seleccionaron todos los casos de muerte
por necrosis hepdtica, dividiendo a esta en
central y masiva. Esta revisién arrojé las
siguientes cifras:

Numerto total de operaciones 64,162
Con anestesia general .......... 46,923
Se emple6 halotano en ......... 14,685
Nimero total de defunciones 1,148
Autopsias que se pudieron realizar 750
Habian recibido halotano ........ 142

De estos 142 casos mortales se descartd
para el estudio a todos aquellos que presen-
taron ictericia preoperatoria, cirrosis, pato-
logia de vias biliares y trombosis portal.
Asi, quedaron nueve casos de necrosis he-
patica de etiologia ‘“‘inexplicable” y de es-
tos solamente tres habian recibido halotano
como anestésico. Los otros seis casos reci-
bieron anestésicos diferentes. Asi pues, la
incidencia fue de 3 por 14,685. Cabe re-
cordar que la necrosis hepitica masiva sc
ha presentado por toxinas en general y
por los halogenados en particular, pero tam-
bién se observa sin que haya habido expo-
sicidn a este tipo de toxinas celulares. La
necrosis hepatica puede resultar de hepati-
tis viral. 2* A pesar de este estudio estadis-
tico tan amplio y como se siguieran presen-
tando casos de muerte por ictericia y ne-
crosis hepatica postoperatoria, aunque en
casos aislados, esto motivé que se hiciera
un estudio nacional del halotano en los
Estados Unidos de América y se nombra-
ra un Jurado que estudiaria los casos que
se presentaran en los 34 hospitales genera-
les més grandes de la Union Americana.

En este estudio se clasific6 a la necrosis
hepatica de acuerdo con su extensién, con
una, dos, tres o cuatro cruces tomando en
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cuenta las alteraciones celulares parenqui-
matosas, autolisis, degeneracién grasa, exu-
dacién inflamatoria, colestasis, y anomalias
ductales ; descartando los casos de infarto
hpeatocelular, neoplasias, abscesos y obs-
trucciones. Con estas consideraciones el
grado de necrosis hepatica se calificé como
minima, intermedia y masiva. Descartando
los casos de necrosis hepatica por otras
causas diferentes de las anestésicas se en-
contré que de extre 10,171 autopsias revi-
sadas hubo 19 casos de muerte por necrosis
inexplicable correspondiendo 9 a masiva y
10 a intermedia. Se us6 halotano en 14 ca-
sos. 7 de ellos reportaron necrosis masiva
y 7 intermedia. Una caso fue por 6xido ni-
troso-barbiturato, 2 por éter, 1 por ciclo-
propano y otro por etileno ® Gall, autor de
la revisién que se hace en este articulo cita
también una gran lista de medicamentos que
han producido necrosis hepatica de menor
o mayor extensién. Entre esos productos
se encuentra la tetragiclina, penicilina, sul-
fasuxidina, antifimicos, barbittiricos, diuré-
ticos mercuriales, tolbutamida y otros.

Posteriormente se buscé un patrén his-
tologico que fuera caracteristico y especi-
fico de los efectos del halotano pero la ima-
gen histolégica es semejante en todos los
casos de hepatitis toxica y a veces también
en la hepatitis viral. De tal manera que
hasta la fecha se sabe que el dafio hepatico
provocado por medicamentos se ha hecho
cada vez mas frecuente pero su patogénesis
no es clara y su clasificacién sigue siendo
dificil y nada definitiva. »?

También Raymond Herber y Norman
Specht ® del White Memorial Hospital de
Los Angeles, Calif. encontraron que de en-
tre 20,000 anestesias 12 ofrecieron sufri-
miento hepatico con ictericia postanestésica
entre el lo. y el 32o0. dia postoperatorio.
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Diez habian recibido halotano, 1 ciclopro-
pano y otro caso Oxido nitroso-pentotal-
succinilcolina. FEn el caso del ciclopropano
la insuficiencia hepatica fue marcada pero
el paciente se recuper6. De los 10 restan-
tes que habian recibido halotano, tres mu-
rieron por necrosis hepatica masiva. La
duracién de la anestesia varidé entre 20 mi-
nutos la de menor duraciéon y 7 horas y
media la de mayor. Las concentraciones
de vapor fueron entre 0.3 y 2%. No hubo
correlacién entre la duracién o la concen-
tracién de la anestesia respecto de la pre-
sentacion y severidad del dafio hepatico.

No se han dejado de estudiar las prue-
bas de funcionamiento hepatico en los pe-
riodos pre y postoperatorios en un intento
de conocer las alteraciones causadas por los
anestésicos en el higado. Un grupo de in-
vestigadores ® reunid un lote de 30 enfer-
mas a las que se iba a efectuar cirugia ma-
yor o perineal e hicieron tres grupos de
10 cada uno, administrando éter, fluotane
y ciclopropano respectivamente.

Las anomalias postoperatorias de las fun-
ciones hepiticas se presentaron en 5 de 10
pacientes con halotano, en 4 de las 10 con
ciclopropano y en 8 de las 10 con éter. Las
anomalias en los resultados de estas prue-
bas de funcionamiento hepatico tuvieron os-
cilaciones muy poco por arriba de lo normal
por lo que no se pudo concluir categorica-
mente la accién nociva sobre el hepatocito
de un anestésico dado.

Se estima que hasta mediados de 1970
se habfan dado 12 millone sde anestesias
con halotano en los ILE.UU.' y sabemos
de muchos casos de muerte por ictericia
y necrosis hepitica. Sin embargo, se tiene
en cuenta que por cada caso comunicado
muchos otros quedan desconocidos y archi-
vados en hospitales que no son de grandes
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centros asistenciales y de ensefianza y por
eso, en uno de tantos intentos de identifi-
car la causa de un postoperatorio mortal
por insuficiencia o dafio hepitico severo es
importante tener en mente todas las otras
posibilidades diferentes del anestésico y
otros medicamentos. La ictericia secunda-
ria hemolisis por transfusion de sangre to-
tal es bien conocida. La ictericia por suero
homoélogo debe presentarse entre 30 y 90
dias después de la operacién dada su am-
plio periodo de incubacion y dificilmente se
podria prestar a confusiéon con la hepatitis
toxica, que aparece siempre en el postope-
ratorio temprano; también ha sido ya men-
cionado en varias ocasiones que la interven-
¢idén quirdrgica, el stress, la administracion
del agente anestésico y algunos medicamen-
tos pueden ser la causa desencadenante de
la aparicion clinica de una hepatitis que se
encontraba en periodo de incubacién.

En nuestro caso, la enferma habia reci-
bido una transfusién 18 dias antes de ser
intervenida sin problemas postrasfuciona-
les pero, pudo esto ser la iniciacién de una
hepatitis viral que se desarroll6 por la agre-
siébn anestesia-cirugia ?

A primera vista esto no pareceria vero-
simil pero si se toma en cuenta que en un
aflo hubo 75,000 casos reportados de hepa-
titis, se supone por calculos de probabilida-
des y datos estadisticos que de 2,500.000
personas que reciben anestesias con halota-
no en un X periodo de tiempo en los EE.
UU. 1,000 personas padeceran hepatitis pre
o postoperatoria y 15 a 20 pacientes la ma-
nifestaran durante los 10 primeros dias post-
operatorios. Ahora bien, la mortalidad de
una hepatitis no complicada es ebaja (1%)
pero es de tomarse en cuenta que la agre-
si6n quirdrgica en las fases subclinicas (an-
ictéricas) puede dar lugar a un incremen-
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to de la morbimortalidad. Se ha informa-
do un 20% de mortalidad por hepatitis
postransfusional, °

El estudio de las pruebas de funciona-
miento hepatico y su correlaciéon clinica en
los casos mortales y en los recuperados no
ha podido demostrar tampoco ninguna di-
ferencia importante entre los casos de halo-
tano, otros anestésicos y otras alteraciones
de funcionamiento. **

Tradicionalmente se ha considerado que
el halotano es inerte, pero datos recientes
demuestran que se metaboliza 12:13,1415,16,17
en acido trifluoroacético, bromo, cloro, que
aparecen en cantidades altas en la orina, lo
cual lp coloca entre los agentes halogenados
de mayor metabolizaciéon contrariamente a
lo que siempre se pensd. Esta metaboliza-
cidn ocurre en el higado y es evidente que
los metabolitos se acumulan en el cuerpo
ejerciendo sus efectos sobre los érganos vi-
tales. El hecho de que aparezcan las mani-
festaciones toxicas depende de variaciones
individuales de la actividad enzimatica que
a veces son errores genéticos de los siste-
mas enzimaticos complicados en ocasiones
por otros medicamentos empleados en la
induccién. Respecto de estos problemas
metabdllicos y de actividades enzimaticas
también se ha estudiado la actividad de la
dehidrogenasa isocitrica del suero como me-
dio para detectar el dafio hepatocelular agu-
do sin que se reflejara otro tipo de trastor-
no hepético o cardiaco como ocurre en el
caso de las transaminasas, 1819

Collins 2° en 1964 pensé ya, que los tras-
tornos achacados al halotano podrian ser
debidos a anomalias enziméaticas del higado
probablemente de naturaleza congénita y
Klatskin #* divide a los agentes que poseen
toxicidad hepdtica en dos grupos: Hepato-
toxinas directas y los que ocasionan reac-
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ci6n de hipersensibilidad. Esto ocasiond
que se llevaran a efecto estudios méis pro-
fundos y que en 1968 en el Laboratorio de
Virologia del Centro Hematoldgico de la
Ciudad de Nueva York se descubriera la
existencia de dos antigenos: El Australia y
el SH 22, Este ultimo aparece en el periodo
de incubacién de una hepatitis aguda por
suero homdlogo y estd ausente en el suero
de pacientes con hepatitis infecciosa y no
fue posible detectarlo en la fase de conva-
cencia. El antigeno Australia se encontra-
ba en el suero de algunos pacientes con he-
patitis viral.

Un afio mas tarde de describié que exis-
tlan unos anticuerpos unidos a las mitocon-
drias celulares y se encontraron en pacien-
tes que habian sido expuestos al halotano.
Sste interesante hallazge indicé la necesi-
dad de efectuar una correlacion clinica, da-
tos de laboratorio y hallazgos histologicos. 23
Se obtuvo el suero de pacientes ictéricos
a causa de drogas y a causa de otras enfer-
medades hepaticas. Se usé un grupo de
sueros como control para cada prueba usan-
do la técnica de la fluorescencia indirecta
de los anticuerpos. Las diluciones de los
sueros se aplicaron a los animales de expe-
rimentacion seguidas de antisuero gamma
globulina antihumano y también se hicieron
reacciones de {ijacién de complemento lo
cual sugirié la presencia de anticuerpos an-
timitocondria. Cabe informar que la perso-
na que leia los resultados desconocia los
diagnésticos de los pacientes, si habian si-
do intervenidos o no, y si el anestésico em-
pleado habia sido halotano u otro. Estos
anticuerpos se encontraron en los casos de
ictericia posthalotano y no en los casos de
hepatitis viral, hepatitis téxica por otras
drogas ni en los casos anictéricos que ha-
bian recibido halotano. Esta reaccién pa-
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rece ser especifica y la presencia de estos
anticuerpos puede marcar el diagndstico di-
ferencial entre hepatitis viral y la hepatitis
toxica. Sin embargo, desafortunadamente
estas observaciones indican, tan sélo, una
reaccién inmunolégica concomitante al da-
flo hepatico y aungue la significacién pato-
génica de estos anticuerpos es desconocida
se antoja postular que algunas drogas, co-
mo el halotano, de quienes se sabe se com-
binan con las mitocondrias, puede, en algu-
nas ocasiones, desecandenar una reaccion
inmunoldgica. A mayor abundamiento, tam-
bién recientes observaciones demuestran la
transformaciéon de linfocitos provocada por
el propio tejido hepdtico de pacientes icté-
ricos que habian recibido halotano.

En el caso de nuestra presentaciéon, como
en casi todos los comunicados en la litera-
tura mundial queda la duda de si fue el ha-
lotano finico y exclusivo responsable del da-
flo hepatico y la muerte.

Para terminar, se me ocurre preguntar:
¢ Qué podemos hacer para detectar la hi-
persensibilidad de los pacientes a este anes-
tésico y cual es la repercusion que sobre
nosotros los médicos que trabajamos mu-
chas horas diariamente y en todo el afio
encerrados en quiréfanos en contacto con
gases y vapores hepatonefrotoxicos?

:Llegaremos a obtener, en nuestro me-
dio, pruebas que detecten la sensibilidad a
este agente anestésico que resulten senci-
llas de elaboracion, de ripida interpreta-
cion y de bajo costo?

SUMMARY

A fatal case of postoperative liver necro-
sis attributable to halothane anesthesia is
presented. The case history, as well as the
description of the operation, the anesthesia
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management and the post-operative course
are described. A review of the literature
concerning toxic hepatitis post-halothane
is made. Other possible causes for liver
necrosis are taken into account and mention
is made of the role of the metabolism of
this halogenated agent, the exymatic acti-
vity, the mithocondrial antibodies and the
linphocitic transformation are pointed out.
All of these phenomena taken place in the
toxic hepatitic. Histopathologic comment is
done and the question is posed about the
possibility to have the tests to detect the
hipersensibility to this agent, tests available
in our environment which could be easy to
practice, not expensive and useful to the
patients and to the surgical staff.

REFERENCIAS

1. Slater, E. M., Gibson, J, M., Dykes, M. H. y
Walzer, S. G.: Post-operative hepatic necro-
sis: its incidence and diagnostic value in as-
sociation with the administration of halothane.
New England J. Med., 270:983, 1964.

2. Brody, G. L. y Sweet, R. B.: Halothane anes-
thesia as possible cause of masve hepatc ne-
crosis. Anesthesiology, 24:29, 1963.

3. Johnstone, M.: Halothane, the first five years.
Anesthesiology, 22:591, 1961.

4. Vourc’h, G., Schnoebelen, E., Buck, F. y Fruh-
ling, L.: Hépatonéphrite aigué mortelle apres
anesthésie comportant de I’halothane. Anesth.
Analg. 17:466-475, 1960.

5. Lindenbaum, J. y Leifer, E.: Hepatic necrosis
associated with halothane anesthesia. New Eng-
land J. Med., 268:525, 1963.

5 Dola, S. Carol, N. E, y Benad, W. T.: An
evaluation of the effect of halothane in liver
function and disease. Amer. J. Surg. 114:5;
658,654, 1967,

5”. Burnap, Galla y Vandam: Anesthesic circu-
latory and respiratory effects of fluothane.
Anesthesiology, 19:307, 1958.

6. Gall, E. A.: University of Cincinnati, Natio-
nal Halothane Study. Report of the Pathology
Panel. Anesthesiology, 29:231, 1968.

7. Popper, H., Rubin, E. y Paronetto, F.: Drug
induced liver disease. A penalty for progress.
Arch, Inter. Med. 115: 1965,

Rev. Mex. Anest,

7.

10.

11.

12,
13.

14,

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.
23.

24.

25.

137

Lucké, Popper y Franklin. Viral versus toxic
hepatic necrosis. Arc. Path. 46:338.
Herber, R. y Specht, N.: Liver necrosis fol-
lowing anesthesia. Arch. Inter. Med. 115,266-
271, 1965.
Little, D., M. Barbour, C. M. y Given, J. B.:
Effects of Fluothane, cyclopropane and ether
anesthesias on liver function. Surg., Gynec.
Obst. 107:712-718, 1958.
Bunker, J. P. y Blumenfeld, C. M.: Liver ne-
crosis after halothane anesthesia: cause or
coincidence? New England, J. Med. 268:531,
1963.
Dykes, M. H., Sarita, G., Walzer, E. y Slater,
E.: Acute Parenchimatous hepatopathie, Cli-
nical evaluation of hepatotoxicity after fluo-
igane administration. J.A.M.A. 1935; 339,
65.
Cohen, E. N.: Metabolism of halothane. Anes-
thesiology. 28:651, 1957.
Rehder, K., Forbes, J. y Hessler, O.: Halo-
thane biotransformation in man. Anesthesio-
logy, 28:711, 1967.
Van Dyke, R. A., Chenoweth, M. B. y Larsen,
E. R.: Synthesis and metabolism of halothane
I-14 C, Nature (London), 204:471, 1964.
Stier, A.: Zur frage der Stablitit von halothan
im stoffwechsel, Naturwissenschaften, 51:65,
1964.
Stier, A. Alter, H, y Hessler, O.: Urrinary
excretion of bromide in halothane anesthesia,
Anesth. Analg. 43:123, 1964,
Schweitzer, O. y Howland, W. S.: Some meta-
bolic changes associated with anesthesia and
operation. Surg. Clin. N. Amer. 49:2, 1969.
De Backer, L. J. y Longnecker, D. S.: Pro-
spective and retrospective searches for liver
necrosis followinp halothane anesthesia. J.4.
M.A. 195:3, 157, 1966.
Wroblewski, F. y LaDue, J. S.: Serum Gluta-
mic Pyruvic transaminase in cardiac and he-
patic diseases. Proc. Soc. Exp. Biol. Med. 91:
569, 1956.
Collins, W. L, y Fabian, L. W.: Transaminase
studies following anesthesia. Southern. Med. J.
57.:555-559, 1964.
Klatskin, G.: Symposium on Toxic Hepatic
Injury: Clinical aspects. Gastroenterology 38:
789, 1960.
Prinle, A. M.: Relation of Australia and SH
Antigens. Lancet: 2,462, 1968,
Moravia, Rodrguez, Paronetto, F., Popper, H.
y Schaffner, F.: Antimithocondria antibodies
on jaundice following drug administration.
J.AM.A. 208:148, 1969.
Boyan, C. P. y Howland, W. S.: Immediate
and delayed mortality associated with massive
blood transfusions. Surg. Clin, North Amer.
49:8, 1969.
Summary of the national halothane study.
JAM.A. 197:775, 1966.

Vol. 21 (3), 1972






	129.tif
	130.tif
	131.tif
	132.tif
	133.tif
	134.tif
	135.tif
	136.tif
	137.tif
	138.tif

