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anestesia geral inalatéria, com ou sem utilizagao de

bloqueadores neuromusculares, exerce efeitos es-
pecificos sobre os varios mecanismos que controlam a
funcao respiratéria. Durante a anestesia ha depressao
do metabolismo e, dependendo do plano anestésico,
pode ocorrer alteragéo no processo de oxigenagao teci-
dual.
Ocorrem também modificagbes na resisténcia das vias
aéreas e na complacéncia pulmonar. A resisténcia das
vias aéreas aumenta provavelmente pela diminuigdo da
capacidade residual funcional, intubacgao traqueal e obs-
trugado de vias aéreas no paciente anestesiado, nao intu-
bado, em ventilagdo esponténea.
Os anestésicos inalatorios produzem efeitos dose-de-
pendente no padréo respiratorio, naresposta ventilatéria
aodioxido de carbono e a hipoxia, naresisténcia das vias
aéreas e narespostadavasoconstricao pulmonar hipoxi-
ca.
Aoseempregarosagentesinalatériosemconcentragoes
clinicas observa-se que a respiragdo espontanea é pre-
servada, embora a ventilagao pulmonar diminua durante
a anestesia, em decorréncia do menor volume corrente.
O aumento da freqliéncia respiratoria é frequentemente
observado, ndo sendo, todavia, suficiente para compen-
sar o volume minuto, que nao retorna aos valores pré-
anestésicos.
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A maioria dos agentes inalatorios recentemente introdu-
zidos na pratica clinica tem, em comum, algumas carac-
teristicas da farmacocinética, que permitem ajuste rapi-
do e preciso para os efeitos desejados e recuperagéo ra-
pida dos parametros fisiolégicos. O sevoflurano e o des-
flurano apresentam estas caracteristicas. Os novos
agentes inalatoérios tém propriedades farmacocinéticas
diferentes do halotano e do isoflurano, principalmente
pelabaixa solubilidade sanglinea que possuem. O sevo-
flurano possuicoeficiente de partilha sangue/gas de 0,68
e o desflurano de 0,42, sendo o agente inalatério de me-
nor coeficiente.

O sevoflurano produz efeito depressor no sistema cardio-
vascularerespiratério, dose-dependente, e deintensida-
desimilaraoisoflurano'. Adepressdodo sistemarespira-
tério € mais pronunciadaemrelacaoaoenfluranoeaoha-
lotano, a 1 CAM. Os efeitos depressores levam a diminui-
¢ao do volume-minuto, inibe a resposta vasoconstritora
hipoxica e a contracdo da musculatura lisa traqueal .
Comparado comoutros anestésicos inalatérios, possui me-
nor efeitoirritativo nas vias aéreas e induz com menorinten-
sidade oreflexo de tosse, podendo serindicado naindugao
inalatoria em adultos e principalmente criancas .

O desflurano é estruturalmente similar ao isoflurano,
apresentando propriedades que parecem torna-lo util e
seguro para a pratica anestésica. A solubilidade no san-
gue (coeficiente de partilhasangue/gas de 0,42), no cére-
bro (coeficiente de particao cérebro/gas de 0,5) e em ou-
tros tecidos é extremamente baixa (menor que todos os
anestésicos inalatérios), o que resulta em importantes
vantagens paraautilizagaoclinica. Aindugcéoerecupera-
¢ao anestésicas sao rapidas, e ha possibilidade de utili-
zagao com baixos fluxos, diminuindo custos 2. Possui es-
tabilidade fisicaigual ou maior que os agentes inalatorios
utilizados atualmente °. Nas concentracdes utilizadas na
pratica clinica, os efeitos cardiorrespiratérios sao similares
ao isoflurano, porém durante indugéo anestésica ha sinais
de irritacao das vias aéreas, como tosse e laringoespasmo.
Estas caracteristicas limitam a utilizagdo do desflurano para
indugdo anestésica, principalmente em criangas °.
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Revisaremos neste artigo os efeitos sobre o sistemares-
piratério produzidos pelo sevoflurano e desflurano, dois
recentes agentesinalatorios gerais introduzidos na prati-
ca clinica, comparando-os entre si e com os efeitos pro-
duzidos pelo halotano, enflurano e isoflurano.

Efeitos sobre a Resposta Ventilatéria ao CO,

Os anestésicosinalatériosdeprimemacurvaderesposta
ventilatéria ao CO, de forma dose-dependente. Nao ha
diferencga significativa entre os diferentes anestésicos
inalatorios, e aresposta a presséao parcial arterial de di6-
xido de carbono (PaCO,) é abolida se administrar doses
cercade 1,5 e duas vezes a concentragao alveolar mini-
ma (CAM) .

O sevoflurano € um potente anestésico inalatorio apre-
sentando CAM aproximada de 2,05 % paraadultos '. Pro-
move rapida indugao e recuperagao anestésica. Como
outros anestésicos inalatorios, produz depresséao venti-
latériadose-dependente, mais pronunciadaque o halota-
no, esimilaraoisoflurano ' Causa menorirritacadodevias
aéreas e com menor freqiiéncia induz reflexo de tosse .
Osnovos agentes, sevoflurano e desflurano, deprimema
ventilacdo de forma pronunciada, levando a apnéiaentre
1,5 e 2,0 vezes a CAM. Ambos os agentes diminuem a
respostaventilatoriaaoaumentodaPaCO,. Adepressao
ventilatéria associada ao sevoflurano ocorre provavel-
mente através dacombinacao de alteracdes da contratili-
dade diafragmatica e depressao central dos neurdnios
respiratérios medulares *. Ha aumento da freqiiénciares-
piratéria e diminuicdo do volume corrente, elevagao da
PaCO, e diminuigdo do pH plasmatico, ocorrendo apnéia
entre 1,52 CAM*. O aumento dafreqiiénciarespiratéria
nao é suficiente para compensar a diminui¢cdo do volume
corrente e o resultado final & diminuigdo do volu-
me-minuto.

Estudo comparativo entre sevoflurano e halotano, a 1,1
CAM e a 1,4 CAM, demonstrou que durante a anestesia
com sevoflurano, o volume corrente diminuiu com o apro-
fundamento do plano anestésico °. A freqliéncia respira-
téria aumentou, mas nao o suficiente para compensar a
diminuicdo do volume-minuto. Ao contrario, durante
anestesia com halotano, a freqiiéncia respiratéria au-
mentou e foi suficiente para compensar a diminuigéo do
volume corrente, mantendo volume-minuto similar ao do
periodo pré-anestésico. Empregando-se concentragbes
de 1,1 CAM, a freqliéncia respiratoria foi significativa-
mente menor no grupo sevoflurano e com 1,4 CAM, a fre-
gUéncia respiratéria e o volume-minuto foram menores
no grupo sevoflurano. O volume corrente foi similar nos
dois grupos, em ambas as concentragdes utilizadas. Ndo
houve diferengassignificativanaPaCO,a 1,1 CAM, mas a
1,4 CAM, aPaCO,foimaiornogrupo sevoflurano 5 Osre-
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sultados sugerem que o sevoflurano € um depressor res-
piratério mais potente que o halotano em concentragdes
iguais a 1,4 CAM, porém ndo ha evidéncias de diferenca
entre a depresséo ventilatéria ocasionada pelos dois
agentes em concentragdes correspondentes 1,1 CAM.
Portanto, napraticaclinica,ndoestademostradoquenas
concentragoes habitualmente empregadas o sevoflura-
no deprima a ventilagdo com maior intensidade que o ha-
lotano.

Kochie col ® estudaram os efeitos de 1 CAM de halotanoe
sevofluranonopadraoventilatérioe namecanicarespira-
toria. Os tempos inspiratorios, expiratérios e o volume
corrente foram maiores apos administragéo de sevoflura-
no, em relagao ao halotano, o que indica a possibilidade
de diferentes agbes no mecanismo central de regulagao
da ventilagao. A analise da curva de pressao de oclusao
traqueal, obtida através da medida de presséo traqueal
0,1segundoapdsoiniciodainspiragao, fornece informa-
¢oes sobre o estimulo inspiratério. As medidas de pres-
sdodeoclusdoforammenores comosevoflurano,eacur-
va de pressao de ocluséao entre os dois agentes foi dife-
rente (figura1). O halotano e o sevoflurano parecem pro-
duzir diferentes efeitos no centro respiratorio, pois a 1,0
CAM, aduragaodociclorespiratério, medida através das
curvas de pressao de oclusédo, € maior com a exposigao
ao sevoflurano®’. Parece que o sevoflurano e o halotano
atuam de formadiversa no diafragma e na musculatura dia-
fragmaticaeintercostal. Apartirdestesresultados, Kochi
e col " postularam que os agentes sevoflurano e o halota-
no tém diferentes efeitos nos centros respiratorios.
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Figura 1 - Curvas de pressao de oclusdo em pacientes anestesia-
dos com halotano e sevoflurano

Frequentemente os agentesinalatérios sdo empregados
em associagao com o 6xido nitroso. Nesta situacgao clini-
ca ha dificuldade em se comparar os efeitos provocados
pelooxidonitroso, mas é bemestabelecidoqueareducgao
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da concentragao do anestésico volatil obtida quando se
associa o N,O resulta em aumento da ventilagéo pulmo-
nar e diminuigao da PaCO,. Doi e col ® estudaram os efei-
tos da combinagao de sevoflurano e N,O em pacientes
submetidos acirurgiade cabegae pescogo. Os pacientes
receberam 1,3 CAM de sevoflurano, 1,5 CAM de sevoflu-
rano, 0,9 CAM de sevoflurano com 0,4 CAM de N,O, ou
1,1 CAM de sevoflurano com 0,4 CAM de N,O. A hiper-
capniaocorreuemfungaodo planoanestésicoeaPaCO,
diminuiu com a substituicdo de 0,4 CAM de sevoflurano
pela concentragao equivalente de N,O. Em todos os gru-
pos de pacientes, sem estimulagao cirurgica, o volume
corrente e o volume minuto diminuiram com o aprofunda-
mento do plano anestésico, apesar do aumento da fre-
quéncia respiratoria durante a anestesia em relagéo ao
valor pré-operatorio. Comaredugdode 0,4 CAMde sevo-
flurano pelo emprego de N,O, observou-se que o volume
correnteretornou préximo dos valores pré-anestésicos.
O desflurano é o menos potente dentre os agentes atual-
menteemuso,comCAMentre6e7 %. Tambémdeprimea
ventilagdo de maneiradose-dependente como os demais
agentes inalatérios. A exposicao de concentragao inspi-
rada de 5,4% em 10 voluntarios, demonstrou que ha de-
pressaodaventilagdo através daredugao do volume cor-
rente e, como com o sevoflurano, a compensacéao pelo
aumento da freqléncia respiratéria ndo é suficiente para
restaurarovolume minuto aos niveis pré-anestésicos >.
Os efeitos ventilatorios do desflurano, com ou sem N;O,
em voluntérios sadios, foram avaliados através de dois
grupos, que receberamdoses equivalentesa0,83,1,24 e
1,66 CAM, de maneira progressiva, com oxigénioa 100%
ou oxigénio com 60% de N,O. Houve diminuigéo do volu-
me corrente e aumento da frequéncia respiratoria em to-
das as concentragdes de desflurano utilizadas, com ou
sem N,O. O aumento da freqUénciarespiratéria foi maior
com1,24e 1,66 CAMnogrupocomN,O. Ovolume minuto
foi maior no grupo com N;O a 1,66 CAM. A resposta a
PaCO, diminuiu com a progressdo da concentragao
anestésica, em ambos os grupos. A utilizagédo de desflu-
rano aumentou o curto-circuito pulmonar, independente
da dose administrada °.

Efeito sobre a Resposta Ventilatéria a Hipdxia

O sevoflurano e o desflurano, em concentragdes
sub-anestésicas, diminuem a resposta ventilatéria a hi-
poxia, de forma similar aos demais anestésicos inalaté-
rios como halotano, isoflurano e enflurano """, Quantita-
tivamente, a depressao causada pelo desflurano e sevo-
flurano € menor em relagéo aos demais agentes. A figu-
ra 2ilustraadepressaodaresposta ventilatéria a hipoxia
causada pelos anestésicos inalatorios.
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RESPOSTA A HIPOXIA AGUDA

Figura 2 - Efeitos de 0,1 CAM de sevoflurano, enflurano, desflura-
no, isoflurano e halotano sobre a resposta ventilatoria a hipo-
xia, em % da resposta em relagéo ao controle

Emboraestejabemestabelecidoque aestimulagaocirar-
gica durante anestesia com respiragao espontanea au-
menta o volume minuto e diminui a concentragdo do CO,
expirado, poucos sdoosdadosarespeitodainfluénciada
dor aguda no controle ventilatério em pacientes acorda-
dos e sedados. Sarton e col '? investigaram a resposta
ventilatoria em voluntarios hipoxicos, acordados ou se-
dados com sevoflurano, na vigéncia ou nao de estimulo
doloroso. O objetivo foi verificarainfluénciadadoraguda
narespostaventilatériaem condigdes de hipdxia, e deter-
minar se o estimulo doloroso antagoniza a depresséo da
resposta ventilatéria hipoxica causada pelo sevoflurano
a 0,1 CAM. Os parametros estudados foram volu-
me-minuto, volume corrente, saturagao arterial de oxigé-
nio, CO,e O, exalados. Aventilagcdono periodo sem hipo-
xia foi similar no grupo controle e no grupo sevoflurano,
enquanto o estimulo doloroso aumentou o volu-
me-minuto nos dois grupos, de forma similar. Durante o
periodode hipoxia, o estimulodolorosonéo causouvaria-
¢oes do volume-minuto no grupo controle e no grupo se-
voflurano. A concentragao de 0,1 CAM de sevoflurano,
por si, ndo causou nenhuma modificagdo no volu-
me-minuto, mas durante os periodos de hipoxia diminuiu
a resposta ventilatoria na presenca ou auséncia de esti-
mulo doloroso. A depressao da resposta ventilatoria a hi-
poxia causada pela concentragdo subanestésica de se-
voflurano ndo é modificada por estimulo doloroso agudo,
indicando que a acao do sevoflurano, assim como o iso-
flurano e ohalotano, ocorre provavelmente em quimiorre-
ceptores periféricos (corpos carotideos), parecendo ser
poucoimportante aagaonosistemanervosocentral 2.

O desflurano reduz a resposta ao diéxido de carbono em
concentragcbes anestésicas correspondentes a aproxi-
madamente 0,8 CAM °. Nestes valores de concentragao
alveolar, ocorre depresséao respiratoria central, periférica
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(corpos carotideos) e/ou das vias eferentes entre os cen-
tros respiratorios e musculos respiratorios.

Dahan e col "' investigaram os efeitos de concentragées
subanestésicas dedesflurano (0,1 CAM)sobre o controle
ventilatério, particularmente nos corpos carotideos, para
verificar a resposta ventilatéria a hipdxia em voluntarios
normocapnéicos e hipercapnéicos. O objetivo foi avaliar
os efeitos do desflurano na potencializagdo da resposta
hipoxica pelo diéxido de carbono, efeito que, acredita-se,
€ originado nos quimiorreceptores periféricos. Conclui-
ram que o desflurano exerce pequeno efeito sobre a res-
posta ventilatoria a hip6xia em normocapnia em contras-
te com os resultados de estudos com halotano e isoflura-
no. Observaram, também, que o desflurano reduz a po-
tencializagao da resposta ventilatéria a hipéxia induzida
pela hipercapnia, mostrando eventual efeito nos meca-
nismos periféricos de controle da respiragao.

Efeito sobre os musculos respiratorios

As variagdes da pressao parcial arterial de CO;refletem,
porum lado, os efeitos depressores dos anestésicos ina-
latorios no centro respiratério. Porém outro mecanismo
envolvido é a interferéncia destes agentes com a funcéo
dos musculos respiratorios. Estes efeitos sao de particu-
lar importancia, pois causam alteracdes dos volumes e
curto-circuitos pulmonares.

Aofinal da expiracgdo, noindividuo acordado, haleve ten-
sao0 nos musculos inspiratérios e relaxamento dos mus-
culos expiratérios, portanto ha forgcas tendendo a manter
o volume pulmonar '*. Apés a indugéo anestésica ocorre
perda progressiva do tébnus da musculatura intercostal
com preservagao da agdo do diafragma, porém com apa-
recimento de tbnus nos musculos abdominais expiratori-
os ao final da expiracdo. Ocorre aumento da presséao in-
tra-abdominal, deslocamento cefalico do diafragma e di-
minuigdo da capacidade residual funcional (CRF). O indi-
viduo em posicao supina perde aproximadamente um li-
trode CRF, e ainducdo anestésicaleva a perda adicional
de 500 ml ™.

A diminuigdo da CRF é proporcional aidade do paciente.
Avariagdoda CRF diminuio calibre das vias aéreas, prin-
cipalmente nas areas dependentes (ouinferiores)do pul-
mao. Este efeito € compensado pela agado broncodilata-
dora de todos os anestésicos inalatorios.

Um dos métodos de avaliagédo da fungéo diafragmatica é
a medida da presséo transdiafragmatica, calculada pela
diferenca entre as pressdes esofagica e gastrica. Desta
forma obtém-se a pressao criada durante a contragéo do
diafragma.

O sevoflurano altera a fungéo diafragmatica por diminui-
¢do da transmissdo neuromuscular e/ou excitagdo de
membrana, pois ha diminuigcao seletiva da resposta con-
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tractil a estimulagao de alta freqiiéncia, reduzindo a mar-
gem de seguranca em situagbes em que a fadiga muscu-
lar pode se estabelecer, como demostraram Ide e col ™°.
Estes autores observaram também que o sevoflurano,
em concentragdes equivalentes a até 2 CAM, nao tem
efeito significativo na pressdo transdiafragmatica nas
faixas fisiolégicas de neuroestimulagao (até 50 Hz). Po-
rém a 2 CAM, com estimulagéao suprafisiologica (100Hz)
e potencialmente associadas com fadiga muscular, ocor-
re diminuicdo da pressao transdiafragmatica '°. A figura
3 demonstra os efeitos do sevoflurano na pressao trans-
diafragmatica.
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Figura 3 - Relacao entre forga e freqiiéncia diafragmaticas em trés
niveis de anestesia com sevoflurano em caes

O estudo da atividade mioelétrica das partes crural e cos-
tal do diafragma, com estimulacéo de até 20Hz e com ex-
posicao de até 1,5 CAM de sevoflurano ndo demonstrou
alteracdes da contratilidade. Entretanto, com exposicao
a1,0e1,5CAM, e estimulacdo de 50 e 100Hz, a presséo
transdiafragmatica e atividade da porgao crural do mus-
culo diminuem significativamente. A 1,5 CAM ocorre fe-
némeno de fadiga '®. Provavelmente a sensibilidade ao
sevoflurano é diferente nas porgdes crural e costaldo dia-
fragma e a diminuigdo da contratilidade diafragmatica,
apoés exposigao ao sevoflurano, ocorre por depressdoda
porgao crural. As partes crural e costal do diafragma séo
musculosdiferentes, commecanismode agdo, desenvol-
vimento embrionario e inervagcdo segmentar distintas. A
diferenca na sensibilidade das duas partes diafragmati-
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cas aos anestésicos inalatérios pode ser causada pelo
tipo de fibra muscular e/ou distribuicdo desigual do fluxo
sanguineo diafragmatico existentes nas regides crural e
costal '°. Quanto ao fluxo sangiiineo diafragmatico, a
energia necessaria para o diafragma sustentar a contra-
¢ao muscular depende do fluxo sangiiineo ao musculo.
Ha relatos indicando que o limite de autorregulagao do
diafragmasitua-se acimade 70 mmHg. O efeitodos anes-
tésicosinalatérios na autorregulagéo ou a distribuigdo do
fluxo sanguineo diafragmatico as porgdes crural e costal
mereceria mais estudos. Mais investigagdes sdo neces-
sarias, incluindo medidas de débito cardiaco, fluxo san-
guineodiafragmatico e relagao oferta/consumo de oxigé-
nio para elucidar os efeitos circulatérios dos anestésicos
inalatorios na contratilidade diafragmatica.

Efeitos na Resisténcia das Vias Aéreas

A musculatura lisa das vias aéreas se estende até os
bronquiolos terminais e possuiinervacgao simpatica e pa-
rassimpatica. Oténusintrinsecodaviaaéreaé modulado
pela complexa combinagao de fatores neurais e humo-
rais,que podemservistos nafigura4.Aacetilcolina, ahis-
tamina e a estimulacdo mecéanica do nervo vago aumen-
tam a quantidade de GMP ciclico disponivel em relagdo
ao AMP ciclico, com aumento do ténus broncomotor. Os
receptores [3; estdo presentes na arvore respiratéria e,
quando estimulados, promovem aumento do AMP ciclico
e broncodilatagao.
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Figura 4 - Ténus intrinseco das vias aéreas - fatores neurais e hu-
morais. Componentes da via aérea:
SNC- sistema nervoso central; PMN- polimorfonucleares; eos:
eosindfilos; mast- mastocitos; LBT4- leucotrieno B4; LT- ou-
tros leucotrienos; PAF- fator ativador plaquetario; TxA2- trom-
boxane A2; PG- prostaglandinas; ERF- fator relaxante
derivado do endotélio; SP- substancia P; Ach- acetilcolina;
VIP- polipeptideo intestinal vasoativo; NANC- via eferente ndo
adrenérgica e ndo colinérgica
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Os anestésicos inalatérios possuem efeito broncodilata-
dor. Os mecanismos que alteram o calibre das vias aére-
as incluem bloqueio de reflexos aéreos, efeito direto de
relaxamento da musculatura lisa das vias aéreas, inibi-
¢ao daliberagao de mediadores inflamatorios broncoati-
vos e aumento do tdnus B-adrenérgico . A agdo & do-
se-dependente e o mecanismo predominante nao é co-
nhecido, havendo duvidas entre agao direta na muscula-
turalisaeinibicaodereflexos vagais. O efeito broncodila-
tador dos anestésicosinalatérios ndo é antagonizado por
farmacos B-bloqueadores '”. Aadministragdo de agentes
inalatorios através de circulagao extracorporea néo cau-
sa efeito broncodilatador, o que sugere agao direta na
musculatura lisa das vias aéreas e/ou agao reflexa local,
via nervo vago.

De acordo com modelos experimentais em caes, em con-
centracoes equipotentes o efeito broncodilatador dos di-
versos agentes, em ordem decrescente, é: halotano; iso-
flurano; enflurano e sevoflurano !
Asvariagdesdodidmetrodasviasaéreas saogeralmente
medidas através de variagbes da resisténcia, calculada
através das medidas de fluxo e pressao, que nao diferen-
ciamasvariacbesdodidmetronasvias aéreas dediferen-
tes calibres. A tomografia computadorizada de altareso-
lugdo detecta variagbes no calibre das vias aéreas de até
1 mm de didmetro, que nao podem ser avaliadas com as
medidas de resisténcias. Este método foi utilizado para
compararos efeitos do halotanoedoisofluranoa0,6, 1,1,
e 1,7 CAM, em caes que receberam histamina por via ve-
nosa. As vias aéreas foram divididas, de acordo com seu
didmetro,em pequenas (menorque 3mm), médias (entre
3e7mm)egrandes (maiores que 7 mm). Em baixas con-
centragoes, até 1,1 CAM, o halotano € mais eficaz no tra-
tamento do broncoespasmo em relagédo ao isoflurano,
principalmente em vias aéreas de pequeno e médio cali-
bre. Possuem a mesma acao em vias aéreas de grande
calibre. Porém a 1,7 CAM néo ha diferenca significativa
entre os dois agentes, qualquer que seja o diametro estu-
dado "®.

Maltais e col ® estudaram as anormalidades damecanica
respiratéria e aresposta a anestesiainalatoria sob venti-
lagdo mecéanica em trés pacientes jovens com mal asma-
tico. Administraram isoflurano em concentragao inicial
inspirada de 0,25%, aumentando até a concentragéo ne-
cessariaparao controle dobroncoespasmooutendéncia
a diminuicédo acentuada da presséo arterial. As concen-
tragdes maximas utilizadas foram de 1,25%, 2,0%, e
3,0% paraospacientes 1,2, e 3, respectivamente. Obser-
varam diminui¢ao acentuada da resisténcia minima das
vias aéreas, com pouca variagao da resisténcia maxima.
Aresisténciaminimareflete aresisténcia das vias aéreas,
enquanto a resisténcia maxima reflete as variagdes de
pressao devido as propriedades viscoelasticas do tecido
pulmonar e da caixa toréacica. Portanto, o isoflurano age
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reduzindootébnus muscularlisodaviaaérea,tendopouco
efeito nas propriedades do tecido pulmonar. Houve dimi-
nuicao da presséao positiva final expiratéria intrinseca e
da hiperinsuflagdo pulmonar dinamica, indicando au-
mento do didmetro das vias aéreas durante a utilizagéo
de isoflurano. A complacéncia pulmonar permaneceu
inalterada.

Ruiz-Neto e col ?° utilizando o mesmo método observa-
ram resultados semelhantes investigando os efeitos de
concentragdes subclinicas de isoflurano na mecanica
respiratéria. Oisoflurano parece serde grande valor tera-
péuticoem pacientes asmaticos que nédorespondemate-
rapia convencional, devido a menor agao cardiorespira-
toria deste agente.

Apos administragao de histamina em caes, Hashimoto e
col?' estudaram a area transeccional das vias aéreas por
broncofibroscopia, apds tratamento com sevoflurano e
enflurano, em concentracdes progressivas entre 0 e 3%.
Ambos os agentes aumentaram a areatranseccional das
vias aéreas, de forma dose-dependente, ndo havendo di-
ferencas na atividade broncodilatadora entre os dois
agentes. O mesmo autor, comparando sevoflurano, en-
flurano e halotano em concentragbes equivalentes a
CAMde0,2,0,4,0,8e1,6,concluiuque osevofluranopro-
move relaxamento de vias aéreas com a mesma poténcia
que o halotano e o enflurano %.

Em modelo experimental de anafilaxia em céaes, atra-
vés da aplicacao de histamina por via venosa, o sevo-
flurano foi tao efetivo quanto o isoflurano em atenuar o
broncoespasmo, sendo embora menos potente que o
halotano quando as variagbes da resisténcia de vias
aéreasecomplacénciapulmonardinamicaforamanali-
sadas .

Concluindo, os mecanismos através dos quais os agen-
tes inalatorios alteram o calibre das vias aéreas e previ-
nemourevertem o broncoespasmo, sdo complexos e en-
volveminibigdodeviasnervosas. Emboraohalotanoseja
0 agente mais recomendado em praticamente todos os
relatos de literatura, principalmente para pacientes as-
maticos ou enfisematosos, o isoflurano e o sevoflurano
sdo alternativas aceitaveis.

O desflurano tem efeito broncodilatador potente e, em al-
tas concentragdes, parece ser mais eficaz que o halota-
no. Estudos com tecido pulmonar isolado de cées,
pré-tratados com acetilcolina, demonstraram que em
concentragdes iguais a 2,5 CAM o desflurano promove
grande relaxamento da musculaturalisa das vias aéreas,
tanto proximais quanto distais, emintensidade maior que
ohalotano®.A2,0 CAM o efeito do desflurano foi maior
que o do halotano, porém apenas nas vias aéreas dis-
tais. Com 1 CAM né&o houve diferenca entre os dois
agentes, tanto nas vias aéreas distais quanto proxi-
mais. Em qualquer concentragdo, o efeito dos dois
agentes foi mais pronunciado nas vias aéreas distais
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(30% maior). Provavelmente o principal local de resis-
ténciadasviasaéreasencontra-senaregidodatercei-
ra a quinta subdivisdo das vias aéreas, o que torna
este resultado de particular importancia para os paci-
entes asmaticos, na terapia intensiva e na pratica
anestésica 2°.

Vasoconstrigdo Pulmonar Hipoxica

A anestesia geral, inalatoria ou venosa, causa variagoes
na mecanica pulmonar, como diminuigao da complacén-
ciaedacapacidaderesidual funcional e variagbes na dis-
tribuicdo da ventilagdo. Todas estas alteragdes contribu-
em para a diminuigao da oxigenacao arterial. Este efeito
ocorre de formamaisintensacom os anestésicosinalato-
rios, sendo a fisiopatologia da hipoxemia relacionada
com a resposta fisioldgica a hipéxia conhecida como va-
soconstricdo pulmonar hipéxica (VPH).

Com a VPH o sangue ¢é desviado de areas pobremente
ventiladas paraareas melhorventiladas do pulméo, detal
forma que atensao arterial de oxigénio tende a ser manti-
daconstante. Emcondi¢gbes normais, a atelectasiade um
segmento pulmonar leva a VPH da regiao, e o principal
estimulo parece serapressao parcial venosade oxigénio
naparte atelectasiada. O exato mecanismoque desenca-
deia a VPH é desconhecido, mas € provavelmente uma
resposta da célula muscular lisa da parede de arteriolas
pré-capilares pulmonares. Oreflexo parece estarrelacio-
nadoaatividade de canais de calcio, poisarespostapode
serabolida pordiferentes bloqueadores de canais de cal-
cio.

A administracao de halotano por trés diferentes vias (aé-
rea, venosa e arterial) em pulméo isolado de rato de-
monstra maior inibicdo da VPH, em ordem decrescente,
quando utilizadaaviaaérea, aseguiraarterial, e porfima
via venosa. Os autores concluiram que talvez o local de
acao dos anestésicos inalatorios seja em algum local ex-
travascular,nolado arterialdavasculatura pulmonar, fun-
cionalmente mais préximo do alvéolo em relagdo ao
vaso 2.

AabolicdodaVPH pelos anestésicosinalatérioséumdos
fatores que pode causar hipoxemia durante anestesia. O
halotano, o enflurano e oisoflurano inibem a VPH in vitro,
deformaequipotente, pormecanismonao completamen-
te esclarecido. Esta resposta é alterada em estudos in
vivo, pois varios efeitos dos anestésicos inalatérios po-
dem indiretamente alterar o ténus vascular pulmonar,
como depressao circulatoéria, diminuicao do ténus simpa-
tico e alteragbes hormonais. A interferéncia na resposta
VPHaumentariaofluxosangliineopulmonarem areas hi-
poventiladas durante anestesia inalatéria, causando
queda da PaO,.

Varios fatores contribuem paraasanormalidadesdarela-
¢ao ventilagado/perfusao durante a anestesia, como as
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variagdes do volume pulmonar, a alteragéo da distribui-
¢ao dos gasesinalados e ainterferénciacoma VPH. Em
individuos normais, todas estas alteragbes podem ser
compensadas com aumento da concentragao de oxigé-
niono gasinspirado. Porém, em situagdes criticas, como
nos individuos apresentando sindrome de desconforto
respiratério, as alteragdes da ventilagdo/perfuséo po-
dem ser causa de aumento da morbimortalidade.
Embora haja o espectro continuo da relagdo ventila-
cao/perfusao (V/Q) nos diferentes regides alvéolares, é
conveniente dividir o pulmdo como um modelo
tri-compartimental, onde ha alvéolos igualmente ventila-
dos e perfundidos, alvéolos ndo perfundidos comrelagao
V/Q infinita (espago morto), e alvéolos nédo ventilados
comrelagao V/Q igual a zero (efeito curto-circuito). Esta
bem estabelecido que o espago morto aumentadurante a
anestesia, e oespagomortofisiolégico excede oanatdémi-
co. A compensagao durante a ventilagao artificial pode
ser feita com o aumento do volume minuto.

Durante anestesiaaperfusdode areas naoventiladas au-
menta, ocasionando aumento da diferenga alvéo-
lo-arterial de oxigénio e curto-circuito ao redorde 10% .
Asregides de baixarelagdo V/Q, se porumlado apresen-
tam pouco efeito na eliminagcédo do dioxido de carbono,
por outro levam a diminui¢cao acentuada da oxigenacao
do sangue arterial.

O sevofluranoinibe a VPH de maneiradose-dependente.
Estudos in vitro realizados com cobaias compararam os
efeitos entre sevofluranoa 0,4, 0,8, 1,2 CAM e isoflurano
a0,5,1,0,2,0 CAM na VPH, através da porcentagem de
variagaodapressaode artériapulmonar. Oisofluranode-
primiu aresposta vasoconstritoraem 50% a aproximada-
mente 1 CAM, e o sevoflurano a 0,85 CAM %,

Conclusoes

O desflurano e o sevoflurano possuem claras vantagens
sobre os demais agentes inalatérios disponiveis para a
pratica anestésica. A baixa solubilidade de ambos os
agentes permite controle mais preciso durante a manu-
tencéo anestésica, e recuperagao mais rapida. Muitas
das propriedades respiratorias sao similares as proprie-
dadesdeseusantecessores,compequenasexcegoes.

O desflurano é um novo agente volatil, cujas agbes sob o
sistema respiratorio indicam que este agente possa ser
de grande valorparaa praticaanestésica. Os efeitos ven-
tilatérios sdo comparaveis aos demais agentes inalatori-
os utilizados rotineiramente. Entre todos os agentes
anestésicos, possui a menor solubilidade no sangue e
nos tecidos, o que resulta em vantagens clinicas muito
importantes, comorecuperagédo anestésicamuitorapida,
facilidade de manusear as dosagens no periodo
per-operatorio e a possibilidade de ser utilizado com se-
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guranga em cirurgias prolongadas. Suas propriedades
farmacolégicas séo similares as do isoflurano. Pode ser
considerado o mais estavel dos agentes inalatorios, com
baixo potencial de toxicidade.

Em concentragdes de 1 CAM, o sevoflurano e o desflura-
no diferem pouco entre si. Entretanto, em concentragdes
que excedem 1 CAM, o sevoflurano tem pouco efeito irri-
tativo para vias aéreas e pode ser utilizado para indugéo
anestésica rapida, o que ndo ocorre com o desflurano %,
O desflurano e o sevoflurano ndo podem ser considera-
dos anestésico ideais, mas significam grande progresso
para esta diregdo. Como todos os demais inalatorios, os
agentesrecentementeintroduzidos napraticaclinicanao
apresentam vantagem quando comparados aos agentes
venosos ao se analisarainibicao doreflexo de vasocons-
tricdo hipoxica.
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