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RESUMO

Aadministracdoinadvertida defarmacos (AIF),emboracadavez menos
frequente gracas a um maior cuidado por parte do anestesiologista, é
uma realidade com consequéncias potencialmente nefastas ou fatais.
Relatamos dois casos de administracao acidental de acido tranexamico
(TXA) no espaco intratecal (caso clinico A, doente proposto para
artroplastia de joelho; caso clinico B, doente proposto para excisao
de cisto dermdide), relativamente a apresentacao clinica e evolucdo
no pés-operatério. Apds AIF de TXA no neuroeixo os doentes
referiram dor nos membros inferiores e regido perineal seguidas de
instabilidade hemodindmica e movimentos ténico-clénicos. Nos dois
casos o outcome foi favordvel em virtude da pronta identificacdo
e admissdo em Unidade de Cuidados Intensivos, para suporte de
6rgdo e tratamento das crises convulsivas. Os autores pretendem
alertar para os achados clinicos da administracdo intratecal de TXA no
neuroeixo, possibilidade didria de AIF na pratica clinica e necessidade
de estratégias gerais e especificas que minimizem o risco.

ABSTRACT

Inadvertent administration of drugs (IFA), although less frequent
thanks to greater care by the anesthesiologist, is a reality with
potentially harmful or fatal consequences. We report two cases of
accidental administration of tranexamic acid (TXA) in the intrathecal
space (clinical case A, patient proposed for knee arthroplasty; clinical
case B, patient proposed for dermoid cyst excision), regarding clinical
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presentation and postoperative evolution. After the IFA of TXA in the
neuroaxis, the patients reported pain in the lower limbs and perineal
region, followed by hemodynamic instability and tonic-clonic
movements. In both cases the outcome was favorable due to prompt
identification and admission to the Intensive Care Units for organ
support and treatment of seizures. The authors intend to alert to the
clinical findings of intrathecal administration of TXA in the neuroaxis,
the daily possibility of AIF in clinical practice and the need for general
and specific strategies to minimize the risk.

INTRODUCAO

A administragdo inadvertida de firmacos (AIF) é o erro mais
comum em saude, podendo ocorrer em qualquer etapa no
periodo do perioperatério, com potencial de complica¢des
ligeiras a graves,' representando nos paises industrializados
como a principal causa de lesdo e morte nos cuidados de
saide.? Foram identificados alguns fatores que contribuem
para este tipo de erros clinicos, tais como semelhangas nos
rétulos, aparéncia e localizagdo de ampolas, falta de dupla
verifica¢do, desaten¢do, md comunicagio e fadiga por parte
da equipa médica e de enfermagem.?

A anestesia com abordagem do neuroeixo teve um grande
desenvolvimento desde o inicio da sua utilizagdo em 1885. O
espaco intratecal tornou-se um local anatémico importante
para a intervencdo médica em especialidades como a

anestesiologia e a oncologia,* no entanto, é importante estar
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consciente dos riscos da técnica, e todos os esforcos devem
ser feitos para evitar complicagdes.” Os fdrmacos mais
frequentemente administrados no periodo do perioperatério
sdo os agentes anestésicos, medicacio para controle da
dor, quimioterdpicos, agentes de contraste, antibidticos,
corticosteroides ou outros, como o d4cido tranexdmico
(TXA).* Os sinais clinicos das AIF dependem do firmaco
administrado e da dose infundida, variando desde auséncia de
sintomas até consequéncias neuroldgicas graves e/ou morte.*
O TXA é um agente antifibrinolitico que promove a
estabilidade do codgulo sendo a sua administragio uma
medida util na prevencdo de hemorragia, reducao de perdas
sanguineas e diminuicdo de necessidades transfusionais.
Todavia apresenta contraindicagdes bem definidas entre
as quais a administracio intratecal.® Na literatura as
manifestagdes clinicas reportadas da administragdo no espago
intratecal do TXA foram dores lombares graves, espasmos,
tetania muscular, instabilidade hemodinamica, taquicardia
ventricular, fibrilhacdo ventricular refratiria e atividade

ténico-clénica.*’

CASOS CLINICOS
Caso A:

Doente de 73 anos, ASA 1II, com antecedentes pessoais de
hipertenséo arterial e sem alergias conhecidas, proposto para
a substituicéo total do joelho. Na avaliagdo no pré-operatdrio
sem alteracoes no exame fisico e dos meios complementares
de diagndstico (MCDTs).

Apés realizacdo de técnica sequencial, ao nivel do espago
intervertebral L3-L4, o doente referiu sensa¢io de choque
elétrico e desconforto na regido perineal, mantendo
estabilidade hemodinimica (112/73 mmHg e 87 bpm). Apds
a remoc¢io do cateter epidural as queixas mantiveram-se e
optou-se por mudanga da técnica anestésica com realizagdo
de anestesia geral. Tendo em conta as queixas pouco usuais
foi efetuada uma revisio dos fidrmacos administrados,
constatando-se a existéncia de uma ampola de TXA (100 mg/
mL) aberta e auséncia de ampola de bupivacaina no carro
de anestesia. Em funcdo da confirmacio da AIF de TXA
por via intratecal, dose administrada de 200 mg, a cirurgia
foi cancelada e, em virtude da inexisténcia de unidade de
cuidados intensivos (UCI) no hospital de origem, o doente foi
transferido para a UCI de outro hospital, sedado e ventilado.

Na admisséo na UCI, 2 horas apds a administragio intratecal,
verificaram-se niveis tensionais elevados (192/103 mmHg)
com necessidade de perfusdo de labetalol (2 mg/min),
abundantes secre¢des orofaringeas, e crepitagdes em ambos
os campos pulmonares, com tradugdo imagiolégica de
infiltrados bilaterais. Na primeira andlise dos gases sanguineos
arteriais constatou-se acidose mista/metabdlica e hipoxemia
(pH 7,17, pCO, 64,1 mmHg, pO, 74,9 mmHg, HCO, 19,1 mg/
dL, lactato 2,1 mmol/L, Na 135 mmol/L, K 5,4 mmol/L, Cl

105 mmol/L), necessitando de ajustes ventilatérios e fracao
inspirada de oxigénio (FiO,) 20,7 para pO,>80 mmHg. Sem
outras alteragdes na avaliacdo analitica e colheita para SARS-
CoV-2 negativa.

No primeiro dia de internamento, apesar de sedagdo
profunda com monitorizagio de EEG processado (BIS) 15-
25, instalagdo de quadro inaugural de mioclonias faciais e
abdominais e inicio de perfusdo de midazolam (0,3 mg/kg/h).
Realizado eletroencefalograma (EEG) que revelou atividade
epileptiforme generalizada paroxistica seguida de institui¢ao
terapéutica com 3g/dia levetiracetam. Manteve instabilidade
hemodinimica, com necessidade de suporte vasopressor (dose
maxima de noradrenalina 0,625 mcg/kg/min) titulado para
pressoes arteriais médias 265 mmHg. Ligeira deterioracao
da funcdo renal e diminui¢do do débito urindrio, melhorada
ap6s inicio de 40 mg/dia de furosemida com boa resposta
(0,76 mL/kg/h). O doente apresentava-se febril (temperatura
méxima de 39°C), resistente a terapéutica antipirética, com
leucocitose e auséncia isolamento de microrganismo nas
culturas colhidas na admissao.

No segundo dia, verificou-se uma melhoria do estado clinico
do ponto de vista neurolégico, sem sinais de mioclonias
e sem registo de atividade epileptiforme no EEG, com
melhoria da oxigenagao permitindo redugio da FiO, para 0,5,
apresentando-se apirético e sem necessidade de terapéutica
farmacoldgica.

No quarto dia foi interrompida toda a sedagio e realizado
desmame ventilatério com sucesso. No exame neurolégico
destacou-se uma discreta disartria uma diminuigio
generalizada da for¢a muscular, com excluséo por tomografia
computorizada cranio-encefdlica de evento isquémico ou
hemorragico agudo. No quinto dia de internamento, por
melhoria continua, teve alta clinica da UCI e foi transferido
para o hospital de origem com indicagdo para reabilitacdo
motora e vigilancia neurolédgica. Na avaliacdo aos 3 meses o
doente apresentava-se sem sequelas do incidente.

Caso B:

Doente de 19 anos, ASA I, sem alergias conhecidas, foi pro-
gramado para a excisdo de cisto dermoide lombosagrado. Na
avaliacdo no pré-operatério sem alteragdes no exame fisico e
dos MCDTs.

No intraoperatério ap6s realizagdo de técnica epidural, ao
nivel do espago intervertebral L3-L4, o doente iniciou qua-
dro de queixas algicas e prurido na regido perineal, seguida
de fasciculacdo e movimentos involuntdrios dos membros in-
feriores, com mudanca da técnica anestésica para anestesia
geral. Apds verificagdo das ampolas usadas foi confirmada a
troca da ampola de bupivacaina (5 mg/mL) por uma ampo-
la de TXA (100 mg/mL), com administragdo de um total de
250 mg. Para controlar os movimentos ténico-clénicos foram

administrados 10 mg de diazepam e 1g de levetiracetam. A
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cirurgia foi cancelada e, por auséncia de UCI na instituicdo
de satide de origem, foi efetuado o transporte secundario para
outra unidade hospitalar sedado, com perfusdo de propofol e
midazolam, e ventilado.

Na admissdo na UCI apresentava-se com perfil hipertensi-
vo (220/110 mmHg), taquicardia supraventricular (160-180
bpm), sem qualquer evidéncia de atividade tdénico-clénica.
Também apresentava eritema pruriginoso no tronco e pes-
cogo, com melhoria apds administracdo de clemastina 2 mg
e hidrocortisona 200 mg. Trinta minutos apds a admissdo
reiniciou movimentos ténico-clénicos no tronco e membros
inferiores sem melhoria mesmo apds aumento da medicacio
em curso e inclusdo de levetiracetam (dose mdxima de 4 g
por dia). Devido ao estado refratério foi iniciada perfusdo de
rocurénio (6 mcg/kg/min) e de valproato de sédio (2 g/50 mL
a 2,1 mL/h). Embora se tenha verificado melhoria, o doen-
te continuava a apresentar, quando estimulado, movimentos
ténico-clonicos generalizados. Apds 24 horas da admissdo a
atividade convulsiva tornou-se menos frequente, comprovada
por novo EEG que revelou atividade epileptiforme paroxistica
temporal esquerda.

Durante o terceiro dia foi possivel reduzir a sedagéo e ao quar-
to dia o doente foi extubado sem intercorréncias. A avaliacido
neurolégica revelou um ligeiro atraso psicomotor, mas sem
movimentos involuntérios, pelo que se foi reduzindo gradual-
mente a perfusdo de valproato de sédio.

No quinto dia de internamento, por melhoria sustentada e au-
séncia de necessidade de suporte de érgéo, teve alta da UCl e
foi transferido para a enfermaria cirtrgica, onde manteve vigi-
lancia da atividade epileptiforme com EEG periddicos, todos
sem alteragdes, com suspensdo da terapéutica antiepilética.
Aos 6 meses o doente ndo apresentava qualquer sequela.

DISCUSSAO

Existem vdrios fatores que contribuem para os erros
terapéuticos como ma comunicagdo entre a equipa, fadiga
dos profissionais, etiquetas e aspeto semelhantes das ampolas
e falta de dupla verificagdo.>*®

A anestesia com abordagem do neuroeixo é fidvel, segura e
eficaz desde que realizada cumprido as regras de seguranca.®
Ainda pouco se sabe sobre o efeito da administracdo intratecal
de TXA mas da bibliografia existente sao descritas alteragdes
sensoriais e motoras, febre, instabilidade hemodinimica
e crises convulsivas. Apesar do mecanismo exato pelo qual
induz os sintomas ser desconhecido cré-se que a toxicidade
do TXA é dose-dependente e podendo ser explicada pela
descarga simpdtica macica. As crises convulsivas podem ser
devidas a isquemia cerebral secunddria a diminui¢des no
fluxo sanguineo cerebral regional ou global, bloqueio dos
recetores dcido gama-aminobutirico®” ou neurotoxicidade a
nivel medular.* O tratamento deve incluir a administracdo de

terapéutica anticonvulsivante, monitorizagdo hemodindmica

invasiva e, segundo autores, pela realizacdo de lavagem
do liquido cefalorraquidiano com soro fisiolégico o mais
precocemente possivel para minimizar danos.*’

Os casos descritos ocorreram em duas institui¢des de saude,
com intervalo de 12 dias, e deveram-se a troca de ampolas de
bupivacaina (5 mg/mL) com ampolas de TXA (100 mg/mL).
As autoridades competentes foram notificadas para serem
realizadas as diligéncias necessarias. Na institui¢do do caso
clinico A foi realizada uma reunido com as equipas médica
e de enfermagem do bloco operatério para discussao do caso
com especial enfoque para a necessidade de dupla verificagdo
prévio a técnica anestésica e modificacdo estrutural no local de
armazenamento das ampolas. Na instituicdo do caso clinico B
foi apenas reforgada, perante os intervenientes, a necessidade
de dupla verificacdo. Nos dois casos, & semelhanca de outros
casos na literatura, o outcome foi favordvel devido a pronta
identificagdo e admissdo em UCI, para suporte de 6rgio e
tratamento das crises convulsivas.

A AJF é um erro médico evitavel. A melhor gestdao da AIF é a
prevencio com o desenvolvimento de estratégias e protocolos
de atuacgdo para aplicacdo didria no bloco operatério. As
estratégias gerais passam pela formacgéo dos profissionais com
aprendizagem/otimiza¢cdo da comunicacdo entre membros
da equipa, enfatizacdo do potencial do erro na medicacéo,
correta identificacdo e rotulagem com etiquetas padronizadas
com identificacdo do firmaco ou com letra legivel,* evic¢ao
do uso de ampolas com aparéncia semelhante e modificagdo
estrutural no local de armazenamento dos firmacos. As
estratégias especificas para evicgdo de AIF no espago intratecal
passam pela leitura, por parte do enfermeiro e médico, dos
rétulos das ampolas antes de aspirar para a seringa, célculo
da dose intratecal e aspiracdo apenas da quantidade exata
a administrar e verificagio das caracteristicas fisicas do
farmaco.

Apés uma AIF deverio ser alertados os servigos farmacéuticos
e de qualidade da instituicio e exposi¢do, sem interesse
pejorativo face aos intervenientes, do caso para os profissionais
do bloco operatério para destacar a causa fundamental do erro
e reforco das estratégias gerais e especificas para melhoria os
cuidados na saude.

Um erro de medicagdo, na sua prescri¢do, preparagio ou
administragdo, é um revés involuntirio no processo de
tratamento com potencial de conduzir a danos. Os autores
pretendem alertar para as possiveis formas de apresentagido
clinica da administracdo intratecal de TXA no neuroeixo,
possibilidade didria de AIF na prética clinica e necessidade da

implementagido de medidas que minimizem o risco.
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