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Resumo

A hipertermia maligna (HM) é uma desordem musculo-esquelética hereditaria
observada em suinos, sendo mais comum em algumas ragas, como Large
White, Landrace e Pietrain. Nos animais suscetiveis as reacoes
hipercatabdlicas sdo desencadeadas por drogas anestésicas, principalmente
anestésicos volateis halogenados e relaxantes musculares despolarizantes, ou
por estresse. Os sinais clinicos sdo a elevacdo da temperatura e o
enrijecimento  muscular, que impede a respiracdo. Devido a dificuldade
respiratéria e ao excessivo catabolismo, ocorre o aumento da fragdo expirada
de CO,, que geralmente € o primeiro sinal observado. O presente trabalho tem
como objetivo relatar a ocorréncia de HM em um suino macho, sem raca
definida (cruza de Large White e Landrace), com trés meses, pesando 20kg. O
animal foi submetido a anestesia geral com isoflurano para cirurgia
experimental. A partir dos 70 minutos pos-inducdo anestésica observouse
aumento da frequiéncia cardiaca (150bpm) e da fracdo expirada de CO, (75-
85mmHg). Aos 110 minutos pos-inducédo, a frequéncia cardiaca atingiu 250
bpm, a fracdo expirada de CO; teve picos de 200mmHg e a temperatura retal
era de 42°C. O tratamento incluiu a suspensao do fornecimento de isoflurano,
ventilagdo positiva intermitente  manual, resfriamento do corpo e a
administracdo de dantrolene (3,5mg.kg™). O animal foi a 6bito aos 140 minutos
pos-inducéo.
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INTRODUCAO

A hipertermia maligna (HM) é uma desordem musculo-esquelética
hereditaria de humanos e suinos, caracterizada por rea¢des hipercatabdlicas,
induzidas por drogas anestésicas ou estresse emocional ou fisico (BRITT,
1996). A reacdo hipertérmica parece ser decorrente de uma alteracdo do
controle dos niveis intracelulares de calcio (VAN VLEET, 1997; BRUNSON &
HOGAN, 2004). A consequéncia para 0s animais suscetiveis é a elevacédo da
temperatura e o enrijecimento muscular, o que impede a respiracao (NATALINI,
2007). Freqguentemente, o aumento da concentracdo expirada de CO, € o
primeiro sinal observado. A temperatura corporal normalmente aumenta
durante 5-15 minutos, atingindo mais de 42°C, e a frequéncia cardiaca
ultrapassa 180bpm (BRUNSON & HOGAN, 2004).

Essa patologia de origem genética € encontrada mais comumente em
algumas racas, como Large White, Landrace e Pietrain (NATALINI, 2007;
MASSONE, 2003). Pode ser desencadeada por anestésicos volateis
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halogenados, com maior incidéncia para o halotano comparado ao isoflurano
(NATALINI, 2007; SEGURA & CORTIJO, 2001), e por relaxantes musculares
despolarizantes (VAN VLEET, 1997; BRUNSON & HOGAN, 2004). Segundo
WEDEL (1993), embora os trés anestésicos volateis desencadeiem a HM, a
exposicdo ao halotano resultou em um tempo significativamente mais curto
para induzir a HM, quando comparado com desflurano e isoflurano.

O tratamento da HM deve ser realizado com manobras de suporte e,
principalmente, com a administracdo de dantrolene. Esse € o Unico agente
disponivel clinicamente para o tratamento especifico da HM (KRAUSE et al,
2004). O dantrolene é um antagonista intracelular de calcio, que tem
propriedades relaxantes no musculo esquelético (BRUNSON & HOGAN, 2004).
No entanto, seu alto custo muitas vezes torna proibitivo o uso em medicina
veterinaria (NATALINI, 2007).

RELATO DE CASO

Um suino macho, sem raca definida (cruza de Large White e Landrace),
com trés meses, pesando 20kg, foi submetido a anestesia geral com isoflurano
para procedimento experimental. A medicacdo pré-anestésica foi realizada com
midazolam (0,5mg.kg™?) e cetamina (17mg.kg™?), por via intramuscular. A
fluidoterapia com solucéo fisiolégica 0,9% (5ml.kg™/h) foi instituida através da
veia marginal da orelha e o animal foi pré-oxigenado durante 5 minutos, com
oxigénio 100%. A inducdo anestésica foi realizada com propofol (3mg.kg™), por
via intravenosa e a manutencao, com isoflurano 3%.

Durante os primeiros 50 minutos pds inducdo anestésica, o animal
manteve-se estavel, a frequéncia cardiaca oscilou entre 98-100bpm e a
respiratoria, entre 30-40 movimentos, mantendo a normocabia (35-45mmHg). A
saturacdo de hemoglobina manteve-se em 96%, e a temperatura, dentro dos
pardmetros normais para a espéecie.

Aos 70 minutos pés-inducdo anestésica, observou-se um incremento na
frequéncia cardiaca, que atingiu 150bpm. O animal passou a ser hiperventilado
manualmente, buscando-se reduzir a capnometria, que oscilava entre 70-
85mmHg. A temperatura retal aferida foi de 40°C. A freqiéncia cardiaca
continuou aumentando até atingir mais de 250bpm aos 110 minutos pos-
inducdo. A capnometria continuava alta, ndo responsiva a hiperventilacao,
havendo picos de até 200mmHg. No entanto, a saturacdo de hemoglobina
manteve-se normal ©4%). Nesse momento a temperatura retal atingiu 42°C.
Aos 100 minutos pés-inducdo foi administrado dantrolene 3,5 mg.kg™, por via
intravenosa, que se mostrou pouco efetivo na reversédo do quadro.

Aos 140 minutos poés-inducdo o animal foi a ébito, atingindo 42,9°C de
temperatura retal e 45,2°C de temperatura intramuscular. O corpo apresentava-
se completamente rigido e hiperémico (Fig. 1).



Figura 1: Aspecto do suino logo ap6s o 6bito — rigidez muscular nos
guatro membros

RESULTADOS E DISCUSSAO

O aumento da fragdo expirada de CO, (capnometria) foi o primeiro e
mais importante sinal na deteccdo da HM, corroborando com outros relatos e
estudos (SUMPELMANN et al, 1994; BRUNSON & HOGAN, 2004). A
frequéncia cardiaca e a temperatura atingiram valores aproximados aos citados
por BRUNSON & HOGAN (2004), 250bpm e 42°C, respectivamente.

A susceptibilidade racial foi um fator decisivo, uma vez que 0 suino em
guestdo era proveniente de uma granja mista das racas Landrace e Large
White, citadas como algumas das mais acometidas (NATALINI, 2007).

O inicio dos sinais clinicos ocorreu aos 70 minutos poés-inducao
anestésica, pouco inferior ao relatado por CLAXTON-GILL (1993), que foi de 90
minutos. No entanto é muito superior ao tempo que o halotano demora para
desencadear a reacdo, que ocorre nos primeiros minutos da inalacéo
(BRUNSON & HOGAN, 2004). Esse resultado esta de acordo com o estudo de
WEDEL et al (1993), no qual o tempo para inicio dos sinais com o halotano foi
de 20+5 minutos e com o isoflurano foi de 48+24 minutos.

O primeiro procedimento realizado foi a suspenséo do agente anestésico
e a ventilagdo positiva intermitente manual, conforme recomendacdo da
literatura (BRITT, 1996; NATALINI, 2007; BRUNSON & HOGAN, 2004). Além
disso, manobras para a reducao da temperatura corporal foram adotadas, com
compressas molhadas geladas, e a fluidoterapia foi intensificada.

O farmaco de elei¢cdo para o tratamento da HM € o Dantrolene (KRAUSE
et al, 2004; BRUNSON & HOGAN, 2004; NATALINI, 2007), porém este ndo
estava prontamente disponivel no momento do diagndstico. Foi utilizada a dose
de 3,5 mg.kg? (BRETAS, 2007), por via intravenosa, aos 30 minutos apés a
constatacao dos sinais da HM.



O aspecto corporal do animal ao 6bito, conforme mostrado na figura 1,
foi idéntico ao descrito por MASSONE (2003) como positivo no teste realizado
com halotano, pois o0 animal apresentou rigidez nos quatro membros. As areas
de palidez e eritema também auxiliam na confirmacdo do diagnostico
(OGILVIE, 2000).

Os sinais clinicos observados sdo compativeis com hipertermia maligna
do suino, porém o diagnostico definitivo s6 seria confirmado com testes
laboratoriais especificos. O Teste da Contragcéo In Vitro, no qual se observa a
reacdo de um fragmento de musculo frente a cafeina e ao halotano, requer
equipamentos e pessoal qualificado para a realizacdo e seu alto custo é
proibitivo, tornando-o impraticavel na triagem préoperatdria dos animais
(BRUNSON & HOGAN, 2004).

Segundo NATALINI (2007), na maioria das vezes as tentativas para
reversdo do HM séo inécuas. No presente caso, atribuimos 0 insucesso a
demora na obtencdo do dantrolene, pois este poderd ndo ser efetivo quando
administrado tardiamente, apés a deplecdo do calcio do reticulo
sarcoplasmatico, uma vez que sua principal acdo € prevenir a liberacdo de
célcio desse local (BRITT, 1996).
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