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RESUMEN

Dos casos de porfiria fueron tratados desde el punto de vista anestesioldgico, de manera completamente diferente. Se
describe la validez del empleo de la propanidida para la Induccién de la narcosis en pacientes con porfiria aguda intermitente,
y se confirma la inocuidad del althesin en la porfiria cuténea sinfomatica tardia.

SUMMARY

Two patients with porphiria undergoing anesthesia were treated in different manners. The usefulness of propanidide for
anesthetic induction of patients with intermittent acute porphiria is substantiated and the safety of althesin for anesthetic
unduction of patients with late symptomatic cutaneous porphiria is confirmed.

INTRODUCCION

LA porfiria aguda intermitente (P.A.l.) clasifi-
cada entre las ‘‘porfirias hepaticas’’ por Ea-
les,* es una enfermedad metabdlica congénita
compleja, caracterizada por un aumento de la
actividad de la enzima acido-aminolevulinico
(A.A.L) sintetasa. El organismo utiliza esta en-
zima para la sintesis del heme y de las porfiri-

nas, que son las principales componentes de
los pigmentos respiratorios.

La sintomatologlia aguda, conocida por to-
dos los anestesiélogos, y sobre la cual no que-
remos entrar en detalles en esta oportunidad,
puede ser desencadenada por situaciones psi-
co-afectivas diferentes® y por tensiones emo-
cionales,! pero sobre todo por una multiplici-
dad de farmacos entre los cuales los mas co-
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munmente implicados son algunos
anestésicos locales, sedantes y anestésicos
halogenados,® barbituricos, algunos analgési-
cos e hipnéticos no barbituricos, algunos anti-
biéticos y muchas otras diferentes preparacio-
nes.* -
En esta investigacién describimos la vali-
dez del empleo de la propanidide para la induc-

cion de la narcosis en pacientes con P.A.l, so-
bre la base de investigaciones anteriores experi-

mentales realizadas por Parikh y Mooreé y con-
firmamos la inocuidad del althesin en la porfiria
cuténea sintomatica tardia, que no sufre la ac-
cién de los farmacos responsables de la induc-
cién de las crisis porfiricas.

Caso de P.A.l.: Mujer de 50 afios de edad,
sometida a histerectomia por fibromatosis ute-
rina el 17-4-1979. Anteriormente, desde hacia
aproximadamente 30 anos, habia presentado
frecuentes episodios neurolégicos caracteriza-
dos por pérdida de conocimiento o comporta-
mientos psiquicos anormales, asociados a cri-

sis de dolores pélvicos y abdominales, déficit

neurolégico progresivo tanto por tensiones
emotivas cuando, frecuentemente, por la inges-
tién de dimetil-aminofenazona con fines anal-
gésicos o después de ingestién de otros anal-
gésicos o farmacos no identificados. La reitera-

da sintomatologia, obligd hospitalizar a la pa-

ciente en repetidas oportunidades (hasta alre-
dedor de 30 veces).

En 1964 y 1968 fue sometida a dos inter-
venciones quirurgicas, apendicectomia y plas-
tia inguinal respectivamente, y en ambas opor-
tunidades, quedo en estado de coma con parali-
sis flacida durante cerca de tres dlas.

Su enfermedad, la P.A.l. se identificd hasta
1972 durante una crisis, tanto por la sintomato-
logia cuanto por repetidos examenes de orina
gue mostraron, después de las crisis agudas,
valores cromatograficos de A.A.L. sintetasa de
3,500 a 6,300 gama/24 horas (V.N.: hasta 2,000
gamas/24 horas), de porfobilinégeno de 2,750 a
5,250 gamas/24 horas, (V.N.: 2 gamas/24 horas)
de uroporfirina de 30 a 71 gamas/24 horas (V.N.:
50 gamas/24 horas) y de coproporfirina de 36 a
60 gamas/24 horas). (V.M.: 20 gamas/24 horas).

Antes de la Gltima intervencién quirdrgica
las coproporfirinas urinarias tenian valores de
26 gamas/24 horas y las uroporfirinas estaban
ausentes.

La premedicacion fue realizada con atropi-
na 0.6 mg. IV, la induccién con propanidida
(EpontolR) 500 mg., el mantenimiento de la
anestesia con halotano al 2%.

La intubacién endotraqueal fue realizada
desnués de paralsis neuromuscular con 75 mg.
de cicloruro de succinilcolina (MidarineR) y la
ventilacion mecéanica con una mezcla de
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N,O/O,. La duracién de la intervencién fue de
dos horas y 30 minutos durante los cuales los
parametros cardiocirculatorios se mantuvieron
absolutamente normales. En el periodo
postoperatorio la analgesia se obtuvo con 0.1
mg. de Fentanyl .M., “‘a demanda”. Durante el
periodo transoperatorio y el postoperatorio de la
paciente recibi6 grandes cantidades de
glucosa para evitar el “efecto glucosa’” o sea la
disminucién significativa de las porfirinas urina-
rias.

La paciente fue dada de alta nueve dias
después de la intervencion sin sintomas rela-
cionados con episodios agudos de P.A.l.

Caso de porfiria cutanea tardia: Hombre de
69 afos de edad, con cancery cirrosis hepéatica
y porfiria cutanea tardia sintomatica; fue some-
tido a laparotomia exploradora el 13-11-80 para
biopsia hepatica y reseccion de ganglio linfati-
co aértico. Un examen previo habia revelado los
siguientes datos cromatograficos de laborato-
rio: coproporfirinas urinarias: 4850 gammas/24
horas, uroporfirinas urinarias: 3070 gammas/24
horas.

El dia de la intervencion, fue premedicado
con atropina 0,6 mg. I.M., 45-60 minutos antes
de la induccion de la narcosis con 3 ml. de al-
thesin (0 27 mg./ml. de alphaxalone en concen-
tracién de 9,° mg./ml. en althesin). El ,paciente
fue paralizado con 4 mg. bromuro de pancuro-
nio (PaviionR) intubado por via oro-traqueal y
ventilado con N,O/O,, 50/50. La analgesia se
obtuvo con 0,1 mg. de fentanyl. La duracién de
la intervencién fue de 45 minutos durante los
cuales los parametros cardiovasculares se
mantuvieron normales. El postoperatorio resul-
t6 normal y el paciente fue dado de alta nueve
dias después de la intervencion.

DISCUSION

Los dos casos de porfiria descritos fueron
tratados de manera completamente diferente:
La paciente portadora de P.A.l. fue inducida
con propanidide; el paciente portador de P.C.T.
fue inducido con althesin. El uso de estos dos
farmacos inductores se efectudé considerando
la diferente naturaleza del defecto metabdlico
en los dos pacientes.

En la P.A.l. hay una disminucién de la con-
versién de porfobilinégeno a porfirinas y por lo
tanto, disminucién de sintesis del heme. El
aumento de A.A.L. sintetasa en el higado y la
orina de estos pacientes se debe a la falta de in-
hibicién de estas enzimas por parte del heme,
cuya sintesis esta disminuida. La induccién de
la enzima A.A.L. sintetaza provoca, en la.-P.A.l.

un efecto porfirogenético inmediato y desenca-

dena el ataque agudo, con fuerte aumento de la
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A.A.L. sintetasa urinaria, del porfobilinégeno
urinario y de las uroporfirinas urinarias y feca-
les.? Por otro lado, en la porfiria cutdnea tardia
hay un aumento de porfirinas en higado a través
.de mecanismos desconocidos, un aumento de
la excrecién de las uroporfirinas y de las copro-
porfirinas urinarias, mientras permanece nor-
mal la excrecion de A.A.L. sintetasa y de porfo-
bilinégeno urinarios. La conversién hepatica de
porfobilinégeno a porfirinas es nérmal y no hay
bloqueo en la biosintesis del heme.®

En estas condiciones, la induccién de la
A.A.L. sintetasa sélo provoca aumento en la
produccion de porfirinas debido a la oxidacién
de los poifirindgenos, o sea de los metabolitos
intermedios eritre porfobilinégeno y protoporfi-
rinas. La induccién de. la A.A.L. sintetasa no
provoca disminucién del heme en las células
nerviosas ni produccién de precursores de las
porfirinas o de algunos de sus derivados que
son téxicos para el sistema nervioso, y que son
responsables, en pacientes con P.A.l. del ata-
que agudo.

Estas consideraciones etiopatogenéticas
justifican el empleo de la propanidide en los pa-
cientes con P.A.l. Parikh y Moore® y Bleckken-
horst y col.,2 demostraron en el ratén, que la
propanidide no provoca efecto de induccién de
la A.A.L. sintetasa.

El mantenimiento de la anestesia se reali-
z6 con halotano, ya que el etrano y el metoxi-
fluorano aumentan la A.A.L. sintetasa, como
demostraron Parikh y Moore.t Por las mismas
causas no se administraron sedantes preopera-
torios ya que? ¢ algunos derivados benzodiaze-
pinicos (Clordiazepéxido, flunitrazepam) po-
drian inducir un ataque de porfiria siendo induc-

- tores del A.A.L. sintetasa.2
en el paciente con porfiria cutanea tardia
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no se tomaron medidas preventivas particula-
res. En efecto, la induccidn de la anestesia fue
realizada con el althesin que es considerado pe-
ligroso en pacientes que padecen P.A.l. por ser
inductor de la A.A.L. sintetasa.® El tratamiento
anestesioldgico diferente al cual fueron some-
tidos los dos pacientes se explica entonces
con una evaluacion clinica y biolégica.

La paciente con P.A.l. habla presentado an-
teriormente repetidos episodios de déficit neu-
rolégico que llevaron a la identificacion de la
enfermedad. Ademads, la eliminacién urinaria de
las coproporfirinas y de las uroportirinas, en fa-.
se silente preoperatoria, eran normales y esto
frecuentemente es una caracteristica dé la
P.A.l. En nuestra paciente no fueron determina-
dos en el preoperatorio la A.A.L. sintetasa y el
porbofilinégeno urinario, los cuales estan sin
embargo comunmente aumentados durante la
fase silente.® El paciente con porfiria cutdnea
tardia habfa presentado lesiones iniciales cuta-
neas asociadas a cirrosis hepatica por inges-
tién de alcohol. La coexistencia entre sintomas
cutaneos y cirrosis hepatica es confirmada por
varios autores como Marver y Schmid.5 Ademas
en esta enfermedad estan aumentadas las
uroporfirinas y las coproporfinas?’ y, mas fre-
cuentemente la eliminacién de las A.A.L. sinte-
tasa y del porfobilinégeno urinarios, resultan
normal.®

Es sobre la base de estas evaluaciones
que orientamos nuestra conducta anestesiolé-
gicaintray posteperatoria. Esto ha tenido como
finalidad, sobre todo en la paciente portadora
de P.A.l, la prevencion también.de otros facto-
res desencadenantes de un ataque agudo entre
los cuales estan la hipoglicemia,' la infeccién,
el dolor postoperatorio y las tensiones emocio-
nales.4
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