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Resumen

El sindrome de Noonan (SN) es una enfermedad monogénica con patréon de herencia autosémico
dominante con una incidencia de uno de 1:1500-2500. Este sindrome es de particular interés para el
anestesiologo por ser considerado probable via aérea dificil, presentar talla baja, dismorfia facial,
alteraciones en la hemostasia, musculoesqueléticas y cardioldgicas, entre otras, cuya evolucion
condicionan la esperanza de vida alcanzando edades mas avanzadas en la actualidad gracias al control de
las mismas . Por consiguiente requieren intervenciones en la edad adulta donde no hay tantos casos
reportados como en la infancia . Presentamos un caso de un paciente de 53 afios con SN programado
para reseccion de neurinoma cervical durante el cual destacd un sangrado aumentado durante la cirugia
no esperado. Nuestro objetivo es establecer un plan anestésico especifico tras exponer las caracteristicas
de la enfermedad para minimizar las complicaciones perioperatorias.
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Alrededor del 60% de los casos de SN
son causados por mutaciones de tipo
missense en el gen PTPNI, las cuales
provocan una actividad aumentada de la
proteina que codifica el gen, una tirosin-
fosfatasa citoplasmatica SHP2. Esta
proteina interviene en la via de
sefalizacion intracelular RAS MAPK,
responsable de controlar el crecimiento,
diferenciacion, migracion y apoptosis
celular de factores de crecimiento y
hormonas en varias fases del desarrollo
fisico y mental (2).

El sindrome de Noonan (SN) es una
enfermedad monogénica con patron de
herencia autosémico dominante con una
incidencia de uno de 1:1500-2500. Este
sindrome es de particular interés para el
anestesidlogo por ser considerado
probable via aérea dificil, presentar talla
baja, dismorfia facial, alteraciones en la
hemostasia, musculoesqueléticas y
cardiologicas, entre otras, cuya
evolucion condicionan la esperanza de
vida alcanzando edades mas avanzadas
en la actualidad gracias al control de las
mismas . Por consiguiente requieren
intervenciones en la edad adulta donde
no hay tantos casos reportados como en
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Clinicamente se caracteriza por ser la
segunda causa congénita de talla baja,
tras el sindrome de Down.

Estos pacientes presentan fascies en

forma de  triangulo invertido,
hipertelorismo,  desviacion  ocular
antimongoloide,  ptosis,  epicantus,

orejas bajas y rotadas con hélix
grueso(3).

Desde el punto de vista cardioldgico las
manifestaciones clinicas mas
representativas engloban la cardiopatia
estructural  (50-80%), siendo la
estenosis pulmonar con displasia
valvular (20-50% de los casos) y la
miocardiopatia hipertrofica (MCH) (20-
30%) los hallazgos mas frecuentes(1,4)
pudiendo causar esta Ultima obstruccion
del tracto de salida del ventriculo
izquierdo. Otras afecciones
cardioldgicas menos comunes abarcan
los defectos en el septo, estenosis de
ramas pulmonares, tetralogia de Fallot y
coartacion aortica(2).

Presentan alteraciones esqueléticas,
como cifoescoliosis y pectum carinatum
o excavatum, malformaciones genitales
y renales, asi como mayor riesgo de
desarrollo de tumores solidos, como
lesiones de células gigantes,
rabdomiosarcomas embrionarios,
neuroblastomas, tumores genitales,
cutaneos y hematoldgicos.

En ocasiones existe disminucion del
desarrollo psicomotor, como
consecuencia de la hipotonia e
hiperlaxitud articular, y bajo coeficiente
intelectual(15-35%)(2). Pueden
presentar falta de cooperacion previa a
la  induccion  anestésica, siendo
necesaria una mayor premedicacion,
aunque la mayoria de los pacientes
resultan colaboradores(5).

Se ha descrito inestabilidad
atlantoaxoidea que, junto con un cuello
grueso y ancho, la presencia de

maloclusion dental y las alteraciones en
el paladar, predisponen a una probable
via aérea dificil. Por todo ello se
recomienda intubacion con
videolaringoscopio o fibrobroncoscopio
(FB) despierto(4,6).

Hay descritas diversas anomalias de la
coagulacion, que afectan tanto a Ia
hemostasia primaria, con disfuncion
plaquetaria, como a la secundaria, casi
en el 60% de los pacientes. En su
mayoria consisten en una combinacion
leve de deficiencias de varios factores
de coagulacion (V, VII, VIII, IX, X, XI)
que causan un tiempo de protrombina
(TP) y/o tiempo de tromboplastina
parcial activada (TTPa) alargados, o
defectos del factor de Von Willebrand.
No obstante, en muchas ocasiones estos
defectos no se detectan con las pruebas
de laboratorio habituales donde los
tiempos resultan normales(7).

Presentamos el caso de un paciente
adulto con SN sometido a una
intervencion neuroquirdrgica.

Caso Clinico

Varon de 53 afios con SN y lesion
cervical C5 sugestiva de neurinoma,
propuesto para cirugia de exéresis.

Como antecedentes personales destacan
alergia a penicilinas e hipotiroidismo
primario.

En la exploracion fisica encontramos
talla baja (149 cm), implantacion baja
de pabellones auriculares, pterigium
colli, cubito valgo hendido, pectum
excavatum, cifoescoliosis y acromicria.

Valorado en cardiologia por un soplo
asintomatico que en la Ultima
ecocardiografia se informé como
insuficiencias mitral, adrtica y pulmonar
ligeras, disfuncion diastdlica tipo 1,
ventriculo izquierdo ligeramente
dilatado con rodete septal hipertréfico y
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fraccion de eyeccion  ventricular
conservada. Como cirugias previas
habia precisado la reseccion de un
tumor de células gigantes en cavidad
oral, orquidopexia y hernioplastia
inguinal realizadas en otro centro sin
conocer el desarrollo de las cirugias ni
la técnica anestésica.

En la exploraciéon de la via aérea se
observa la ausencia de denticiéon, con
Mallampati I, apertura bucal normal,
ausencia de limitacion a la extension
cervical, micrognatia y lipodistrofia
facial.

El electrocardiograma mostré un ritmo
sinusal a 73 lpm y hemibloqueo anterior
izquierdo con hipertrofia ventricular
izquierda.

El hemograma presento una
hemoglobina de 10,3 g/dl, una anemia
microcitica e hipocrémica asociada a
sangrado hemorroidal. Se habia tratado
con hierro oral, aumentando la cifra de
hemoglobina hasta 12,9 g/dl el dia
previo a la cirugia. El estudio de
coagulacion fue normal. Se solicito
tipaje sanguineo con escrutinio de
anticuerpos irregulares y se pautod
premedicacion con 6 mg de midazolam
oral.

Se monitoriz6 intraoperatoriamente con
electrocardiograma continuo DIl y V5,
pulsioximetro y presion arterial no
invasiva. Se administr6 profilaxis
antibiotica con 1 g de vancomicina. La
induccidon anestésica se realizd con 2
mcg/kg de fentanilo, 2 mg/kg de
propofol y 0,6 mg/kg de rocuronio
previa carga de 500 ml de Isofundin. Se
afiadiéo dexametasona 8 mg para atenuar
el edema medular por la manipulacion
de la cirugia. Para la ventilacion manual
se precisaron dos anestesidologos por
fuga perimascarilla a pesar de usar
canula orofaringea. La intubacion
orotraqueal se realizd con
videolaringoscopio  GlideScope  sin

incidencias, teniendo disponible el FB.
Los pardmetros  respiratorios  se
ajustaron a un VT de 6 mlkg sin
dificultad en la ventilacion a pesar del
patrén restrictivo ventilatorio esperable.
El mantenimiento anestésico se realizo
con propofol en “Target- controlled
infusion system” (TCI) siguiendo el
modelo de Marsh, con  una
concentracion plasmatica objetivo que
oscilo entre 2-3 mcg/ml para mantener
un indice biespectral (BIS) entre 40-60,
y remifentanilo en perfusion 0.05-0.15
mcg/kg/min  manteniendo  tension
arterial media (TAM) entre 65-70
mmHg, garantizando asi una adecuada
presion de perfusion sanguinea medular.
Se coloco al paciente en decubito prono
discurriendo la cirugia sin incidencias
hemodinamicas, aunque si con cierta
tendencia al sangrado que dificultaba la
visualizacion por el equipo de
neurocirujanos a través del microscopio
quirurgico.

No obstante, el sangrado intraoperatorio
no super6 los 300 ml.

Se administré 1 g de paracetamol y 100
mcg de fentanilo iv como rescate
analgésico y se revirtio el bloqueo
neuromuscular con 2 mgkg de
sugammadex procediéndose a la
extubacidn sin incidencias.

Se traslad6 a la unidad de recuperacion
postanestésica para cuidados
postoperatorios permaneciendo 5 horas
hasta su traslado a planta con
estabilidad hemodindmica y
hemoglobina postquirtrgica de 10,3
g/dl.

Discusion

McLure y Yentis(8) describen el uso de
anestesia general para la realizacion de
una cesarea en una paciente con SN.
Los autores decidieron asegurar la via
aérea mediante una intubacién con FB
dadas las multiples anomalias faciales
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como micrognatia y limitaciéon de la
apertura bucal.

En un articulo de Chase et al(1) sobre
cesarea bajo anestesia general se
describe el empleo exitoso de
videolaringoscopio ya que mejora la
exposicion laringea y facilita el primer
intento de intubacion endotraqueal
dificil. Esta fue la técnica usada en
nuestro caso ya que la apertura bucal
era buena y no habia constancia de
dificultades especiales en la intubacion
en cirugias previas segun la entrevista
con el paciente. No obstante, es
recomendable disponer de FB dentro
del equipamiento de via aérea por si
fuera necesario(1).

Aunque no es el caso que exponemos,
mencionar que en los pacientes
subsidiarios de anestesia espinal hay
que tener en cuenta que las anomalias
vertebrales pueden suponer dificultades
técnicas(1), no obstante, hay descritos
casos de cesareas electivas con
anestesia epidural(5) sobre todo si se
asocia a cardiopatia hipertrofica.

Resulta fundamental la prevencion y
tratamiento de los episodios de
taquicardia en relacion a la estimulacion
simpatica generada por el estrés
quirurgico(4,6), asi como  evitar
episodios de hipotension arterial e
hipoxemia(4).

El fentanilo y remifentanilo han sido
empleados como analgésicos de
eleccion ya que conllevan pocos efectos
sobre la contractilidad miocérdica(4). El
propofol disminuye las resistencias
vasculares sistémicas (RVS) y el
retorno  venoso, mientras que la
ketamina causa hipertension arterial y
taquicardia. Ambos deberian evitarse
durante la induccién de la anestesia en
aquellos pacientes con cardiopatia
inestable(6). El etomidato por sus
propiedades  farmacologicas resulta
cardioestable e indicado en los casos

con MCH obstructiva(9). En nuestro
caso optamos por una induccidon con
propofol por tener preservada la
contractibilidad cardiaca y posterior
mantenimiento anestésico con el mismo
farmaco. Se ha considerado que debe
evitarse el uso de halogenados ya que,
aunque la hipertermia maligna es rara,
podria darse en los pacientes con
SN(10). No obstante, en casos
reportados mas recientes, no se
menciona esta asociacion usando
halogenados para el mantenimiento
anestésico(1-4,6) por su  buena
tolerancia cardiologica.

En los pacientes con MCH se
recomienda optimizar la fluidoterapia
garantizando una adecuada
normovolemia, evitando episodios de
hipotension arterial durante la induccion
anestésica(9).

La depresion miocardica dependiente de
los agentes anestésicos halogenados
resulta 1util para generar una respuesta
inotrdpica negativa leve y mantener un
gradiente de presion  ventricular
izquierdo adecuado(4). El isoflurano y
el desflurano cuando se administran en
altas concentraciones aumentan la
frecuencia cardiaca y la presion arterial
con lo cual habria que extremar las
precauciones en su uso.

El efecto vasodilatador cerebral es
menor con el sevoflurano, siendo el
anestésico halogenado de eleccion
durante el mantenimiento anestésico, ya
que causa una disminucién moderada en
las RVS y la presion arterial, con una
accion minima en el flujo sanguineo
cerebral(6). No obstante, en este caso no
pudo ser empleado por su conocido
efecto en la monitorizacion
neurofisioldgica intraoperatoria. Puesto
que la cardiopatia conocida fue
considerada estable, se empled propofol
tanto en la induccion como el
mantenimiento anestésico.

— . Copyright ReAR. Rev Elect Anestesiar pertenece a la Asociacién Anestesia Reanimacién Espafia. Entidad sin dnimo de lucro.




REV ELECT ANESTESIAR- VOL 14 (2) :4

En estadios mas avanzados de MCH,
complicaciones como la insuficiencia
cardiaca  congestiva, la isquemia
miocardica, la hipotensioén sistémica y
las arritmias supraventriculares o
ventriculares podrian precipitarse(6),
por lo que debe haber vigilancia
estrecha y tratamiento precoz.

En nuestro caso, el estudio de
coagulacion rutinario resultd normal,
aunque el ciryjano referia cierta
tendencia al sangrado que dificultaba la
reseccion tumoral. Los pacientes con
SN presentan alteraciones de Ila
hemostasia. No hay bibliografia aun
sobre el uso de ROTEM/TEG de
manera preoperatoria para su deteccion
pero si recomendacion de revision por
un hematologo previa cirugia(7). En
nuestro caso el sangrado dificultaba la
reseccion tumoral mediante
microcirugia.

En nuestro paciente fue preciso
optimizar el nivel de hemoglobina
preoperatorio con hierro oral, vy
adoptamos medidas intraoperatorias
para reducir el sangrado con una
hemostasia quirargica exhaustiva y
hemostaticos locales, correcto
posicionamiento del paciente y control
de la TAM, y se adoptd una estrategia
restrictiva transfusional perioperatoria
en funcion de la tolerancia a la anemia,
que permitid6 no transfundir al alta
hospitalaria.

Debido a que el diagnostico es clinico la
enfermedad puede estar
infradiagnosticada(6), por lo que debe
establecerse un adecuado diagndstico
diferencial con  otras  entidades
clinicamente muy similares y con
alteraciones también en la via RAS-
MAPK como el sindrome
cardiofaciocutanco, sindrome de
Costello, Neurofibromatosis tipo 1 y SN
con lentiginosis multiple, entre otros,
todos ellos englobados con el término
rasopatias.

En conclusién, muchos de los pacientes
con SN no alcanzan la edad adulta, por
lo que resulta infrecuente que se
sometan a cirugias en esta edad.

Es de vital importancia el adecuado
control de la via aérea, asi como de las
dificultades asociadas a las anomalias
anatomicas y fisiopatoldgicas con el fin
de garantizar un adecuado manejo
anestésico disminuyendo la
morbimortalidad en el escenario
quirtrgico(4). Todos los pacientes con
SN deben ser informados de que tienen
mayor riesgo de sangrado durante
procedimientos quirdrgicos. A pesar de
que el TP y TTPa no revelan defectos
de coagulacion, todavia existe un riesgo
potencial de hemorragia, por tanto,
podrian beneficiarse de ser derivados a
un hematdlogo para investigaciones
preoperatorias 'y para el manejo
perioperatorio adaptado(7). Artoni et
al(11) concluye que se deberia hacer un
screening de factores de coagulacion y
pruebas de funcion plaquetarias y tratar
preoperatoriamente si existiera alguna
anomalia. En nuestro caso, no se realizd
un estudio hematologico exhaustivo que
quiza podria haber mejorado el campo
quirurgico si se hubiese detectado
alguna alteracion.

Deberia emplearse una monitorizacion
adecuada con el fin de anticipar eventos
adversos relacionados con la técnica
anestésica, fundamentalmente en
aquellos casos con patologia cardiaca
asociada.
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