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RESUMO

A elevada variabilidade de duragdo de acdo dos relaxantes
neuromusculares nao-despolarizantes é ja conhecida e contribui para
a considerdvel incidéncia de blogueio neuromuscular residual com
as suas multiplas consequéncias deletérias. Reportamos um caso de
duracéo invulgarmente longa de blogueio num doente idoso, sem
antecedentes pessoais relevantes, durante cirurgia laparoscopica
ilustrando a relevancia de monitorizacdo neuromuscular objetiva
para uma recuperacao adequada e segura dos doentes, discutindo os
fatores que podem potenciar a duragdo de acdo do rocurénio.

ABSTRACT

It is known there is a wide variability in duration of action of
nondepolarizing muscle relaxants which contributes to the
considerable incidence of residual neuromuscular blockade and
its multiple deleterious consequences for the patient. We report a
case of an elderly otherwise healthy male patient with an unusually
long-lasting neuromuscular blockade during laparoscopic surgery,
illustrating the relevance of objective neuromuscular monitoring in
an adequate and safe patient recovery and discussing factors that can
potentiate rocuronium bromide duration of action.
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INTRODUCAO

O bloqueio neuromuscular (BNM) é comum em muitos
procedimentos da pratica anestésico-cirirgica atual e a
selecdo do fairmaco depende de vérios fatores. Os principais
objetivos sdo a otimizac¢do das condi¢des de intubagdo na
inducdo e de ventilagdo durante a manutengdo da anestesia,
bem como proporcionar as melhores condi¢des cirurgicas
para os procedimentos.!

Diversos estudos na literatura demonstram a grande
variabilidade da duracéo de acdo dos firmacos bloqueadores
neuromusculares, em particular do rocurénio, incidindo
sobre os fatores contribuintes.

Reportamos um caso de BNM de duragéo prolongada durante
uma cirurgia laparoscépica.

CASO CLINICO

Um doente do sexo masculino, com 80 anos de idade (peso 60
kg, altura 164 cm, ASA 1I) foi proposto para ressecdo anterior
do reto laparoscdpica por um adenocarcinoma do reto baixo
(T4 NO MO). Os antecedentes pessoais inclufam quimio e
radioterapia, que completou 78 dias antes da cirurgia, e uma
carga tabdgica de 30 UMA. Negava medicagdo regular no
domicilio e atos anestésico-cirargicos prévios.

A investigacdo laboratorial pré-operatéria, incluindo
hemograma completo, fungéo renal (creatinina sérica 0,8
mg/dL; taxa de filtragdo glomerular estimada pela férmula
da Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration
(CKD-EPI) 84,4 mL/min/1,73 m®) e hepética (international
normalized ratio - INR 1,0; albumina 4,0 g/dL), bem como
o eletrocardiograma (ECG) e a radiografia de térax ndo
apresentavam alteragdes de relevo.

Quando o doente foi transferido para a sala operatéria foi
monitorizado com ECG de trés derivagdes, oximetria de
pulso, pressao arterial (PA) ndo invasiva, bispectral index™
(BIS™) e train-of-four (TOF) (M-NMT MechanoSensor™) no
nervo cubital. Nesta altura o doente foi pré-medicado com

3 mg de midazolam e, apds pré-oxigenacdo, a anestesia geral
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foi induzida com 150 pg de fentanil, 150 mg de propofol e
50 mg rocurénio (0,83 mg/kg). Apds cerca de 50 segundos,
com 0 contagens TOF (TOFc) procedeu-se a laringoscopia
direta e intubagdo orotraqueal com um tubo numero 7.5.
Por visualizagdo de movimento das cordas vocais aquando
da laringoscopia e apresentagdo de um pico hipertensivo
(176/86 mmHg) foram administradas doses adicionais de 20
mg rocurénio (0,33 mg/kg) e 100 ug fentanil.

O doente foi posicionado em litotomia com um brago ao
longo do corpo e o outro em abdugéo.

A anestesia foi mantida com sevoflurano 1,0% - 1,2% numa
mistura de 45% de O, e ar e perfusdo de remifentanil (0,15
pg/kg/min) com manutengio de BIS entre 38-46. Nao foram
administradas doses adicionais de rocurénio no decorrer
da cirurgia. Como analgesia foram administrados 40 mg
parecoxib, 1000 mg paracetamol e 2000 mg metamizol. Foi
realizado aquecimento com recurso a um aquecedor de ar
quente. Cerca de duas horas ap6s o inicio da cirurgia obteve-
se uma gasimetria arterial que revelou acidose respiratéria
(pH 7,261, pCO, 57,1 mmHg, pO, 155 mmHg, HCO,- 22,7)
com consequente tentativa de optimizagdo através da
alteragdo dos parametros ventilatorios.

O procedimento cirtrgico durou 253 minutos, no fim
do qual se suspendeu a administracdo de sevoflurano e
remifentanil. Nesta altura verificaram-se 0 respostas no TOF
(e 0 contagens pods-tetanicas). Apds cerca de 8 minutos, com
um TOFc 1, foram administrados 200 mg de sugamadex
(3,3 mg/kg) e o doente foi extubado com um TOF ratio >0,9,
sem intercorréncias. O periodo na Unidade de Cuidados
Pés-Anestésicos decorreu sem intercorréncias e o doente foi

transferido para o internamento cerca de 1 hora depois.

DISCUSSAO

O BNM residual é uma das complicagbes mais temidas
associadas a utilizacdo dos fairmacos do BNM e contribui
para um aumento da morbimortalidade por complica¢oes
respiratérias. Mesmo com a utilizagdo de monitorizacdo
a sua incidéncia ¢ varidvel de acordo com os estudos. Em
Portugal, em 2013, foi estimada em 26%? e, em 2018, foram
publicadas pela Sociedade Portuguesa de Anestesiologia
as Recomendagdes de Gestdo do Bloqueio Neuromuscular
decorrentes da evidéncia atual que definem orientagdes na
utilizacdo clinica destes firmacos.

A utilizagdo de farmacos de duracio intermédia,
monitorizagdo quantitativa do BNM e a reversio com
farmacos como o sugamadex sdo algumas medidas que
podem contribuir para a diminui¢io dos niumeros reportados.
A duragéo de acgdo do rocurdnio é variavel, sendo o tempo
mediano estimado de duracéo clinica do rocurénio durante
anestesia com opidide/protéxido de azoto/oxigénio num
adulto com idade superior a 65 anos, apds uma dose de

indugéo de 0,6 mg/kg é de 46 (22-73) minutos e apds 1,2 mg/

kg é de 94 (64-138) minutos,® no entanto, estdo relatados
casos de duragdo de agdo mais longa.*® No nosso caso,
administrdmos uma dose total de 1,16 mg/kg antes do inicio
da cirurgia que teve uma duragio de 253 minutos.

A grande variabilidade descrita depende de fatores
relacionados com o doente (idade, alteragdes fisioldgicas,
temperatura, acidose), a coadministracdo de fdrmacos, o
tipo de intervengéo cirdrgica e a monitorizacio do bloqueio
neuromuscular.

Demonstrou-se em estudos sobre a duracio de agdo do
rocurénio na populagdo idosa que existe uma grande
variabilidade interpessoal nesta faixa etdria e que esta é
superior em relagdo as mais jovens.®

As alteragoes fisioldgicas decorrentes do envelhecimento,
nomeadamente as que condicionam alteracbes na
farmacocinética como a diminui¢do da percentagem de dgua
corporal e a substituicio da massa magra por massa gorda
que resultam numa menor necessidade de firmacos, bem
como a diminui¢do de protefnas plasméticas que originam
uma maior frac¢io livre de firmacos e outras alterag¢oes da
metabolizacdo e eliminagdo podem justificar esta diferenca.
No caso descrito, na avaliagdo pré-operatéria laboratorial,
o doente apresentava um valor de albumina dentro da
referéncia com uma fungéo hepdtica normal (principal 6rgao
de eliminagdo do rocurénio’) e uma fungio renal ligeiramente
diminuida (estadio 2), que ndo parece determinar alteracdes
da farmacocinética do fdrmaco. No entanto, tratando-se
de um doente idoso, os outros fatores referidos poderdo ter
contribuido para a duracio aqui descrita.

Relativamente & acidose respiratéria verificada em gasimetria
arterial durante o procedimento, e corrigida apds optimizagao
dos paradmetros ventilatérios, pode ter influenciado o
resultado verificado.

A descida da temperatura do doente durante a cirurgia
tem também efeito sobre a duragdo de agdo dos relaxantes
musculares por alteragio da distribuicdo, metabolismo e
excrec¢do contribuindo para o seu prolongamento.

Outros fdrmacos administrados durante o ato anestésico
podem interagir com o bloqueador neuromuscular
potenciando a sua duragio.”

A utilizagdo de sevoflurano® estd descrita como tendo algum
efeito potenciador da duragdo do rocurdnio, tal como os
opioides, a referir o fentanil e remifentanil, apesar de o tltimo,
pelas suas caracteristicas farmacocinéticas, apresentar uma
semivida muito curta. O midazolam po-derd estar associado
aum maior prolongamento em relacdo a outros bloqueadores’
mas nio parece ter influéncia sobre o rocurénio.

Em estudos que incidiram especificamente sobre a relacido
entre o tipo de cirurgia (laparoscopia versus laparotomia)*?
e a duracdo de agdo do rocurénio foi demonstrado que
esta seria superior durante a laparoscopia. O aumento da
pressdo intra-abdominal provocada pelo pneumoperitoneu
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influencia o uptake do fairmaco para eliminagéo, resultando
em acumulac¢do. A monitorizagdo é utilizada para facilitar
a percecdo do timing ideal para intubacdo e extubacdo,
providenciar medicdo objectiva de relaxamento durante a
cirurgia, titular a dose de farmaco BNM segundo a resposta
individual para administrar a dose minima necessaria e, em
ultima andlise, prevenir BNM residual. Por este motivo, estd
recomendada a utilizacdo da monitorizagdo quantitativa
sempre que estes firmacos sio utilizados.

Para o nosso doente uma dose de 1,16 mg/kg de rocurdénio
permitiu as condi¢des ideais sem necessidade de doses
suplementares, mantendo-se TOFc 0 durante a intervengdo,
correspondendo a um bloqueio neuromuscular profundo,
defendido por alguns autores como vantajoso para a
abordagem cirtrgica em particular.’® Apesar de se ter
procedido a aquecimento com um aquecedor de ar quente
na regido do térax e membros superiores, coloca-se a questéo
de se haveria algum erro de leitura pelo aparelho relacionado
com eventual baixa temperatura periférica'*'® (ndo registada
durante o ato anestésico) e que isto, além de potenciar a
duragdo do BNM, poderia resultar em falsos valores de TOFc.
No entanto, tendo em conta que, clinicamente, o doente néo
apresentava quaisquer sinais de recuperacdo do BNM decidiu-
se ainda assim orientar a administracdo farmacoldgica pela
monitorizagao.

Cerca de 8 minutos apds descontinuagdo de firmacos de
manutengdo o TOFc era 1, possivelmente por suspensdo da
acdo de fairmacos que estavam a atuar sinergisticamente com
o relaxante, altura em que se decidiu pela administragdo de
sugamadex numa dose de + 4 mg/kg.

A explicagdo mais provével para a longa duragdo do efeito
no nosso doente é uma conjugacido de multiplos fatores
incluindo a idade, o tipo de cirurgia e a co-administracdo
de fairmacos. No entanto, a forma como decorreu o bloqueio
ndo corresponde inteiramente aos pressupostos das
recomendagdes atualmente existentes e os virios elementos
presentes preditores de uma duragio de a¢do prolongada
do farmaco poderiam ter determinado uma modifica¢do na

abordagem inicial do BNM.

CONCLUSAO

Ocasoaquiapresentadodestacaaimportinciadeseconsiderar
semprea elevada variabilidade narespostaafarmacos do BNM
e respetivos fatores contribuintes, principalmente tendo em
conta que os doentes que se apresentam no bloco operatério
sdo cada vez mais idosos e com mais comorbilidades. Assim,
a nossa prética deve ser sempre dirigida ao doente que nos é
proposto e torna-se assim fundamental a adesdo a evidéncia
e recomendagdes existentes, por forma a prevenir fendmenos
como o descrito, para garantir a seguranca do doente sem,
no entanto, descurar a avaliacdo clinica que fazemos com os
diversos dados que nos sdo disponibilizados.
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