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Eugesse Cremonesi, AS BASES NEUROFISIOLOGICAS DA
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ANESTESIA

Séo revistos sob o ponto de vista neurofisiologicos os quatro aspectos basicos da anestesia,
a saber: analgesia, inconsciéncia, bloqueio dos reflexos nocivos e relaxamento muscular.

Tecnicas e drogas diversas sao classificadas de acordo com as alteragées que provocam nos

mecanismos neurofisiologicos.
Consideracoes gerais

A finalidade basica da anestesia € a
de proteger o doente do sofrimento e dos efeitos
deleterios dos diversos procedimentos cirurgicos.
Para tanto sao necessarios quatro efeitos diferen-
tes 43,

— Analgesia

— Inconsciéncia

— Relaxamento muscular

— Bloquecio dos reficxos nocivos

Os efeitos basicos de uma anestesia
dependem de diferentes mecanismos, distribui-
dos por diversos niveis do sistema nervoso cen-
tral. Uma droga pode atuar de modo direto, por
reagio quimica entre o agente e a cclula ou por
acao indireta. devido a inibigao ou excitacao de
outras celulas nervosas ou mesmo por alteragoes
sistemicas nao nervosas.

O que resulta, no final. ¢ uma agao
do anestesico sobre a anividade nervosa, isto €, al-
teragao da atividade eleirica e transmiissao do
impulso, quer de uma célula, um grupo de neuro-
nios, ou de grandes sistemas neuronais do encéfa-
lo e da medula <% | A anestesia. em tltima ana-
lise. atua por alterar a transmissao do influxo ner-
voso, diminuindo a excitabilidade e despolarizan-
do o nervo. Contudo 0o mecanismo intimo dessa
acao dos anestesicos, permanece obscuro. Nume-
rosas teorias foram sugeridas, e conseguem expli-
car um determinado aspecto dos efeitos dessas
drogas. mas nado sdo capazes de esclarecer todo o
mecanismo. Essas teorias serao apenas citadas,
devendo os leitores interessados procurar ex-
plicagao em livros de texto e trabalhos de revisido
18,33,36 | Elas podem ser agrupadas em 4 gran-
des categorias:

a) Teorias biofisicas: dentre as quais situam-se
— Teoria lipoidica de Meyver-Overton;
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— Teoria da diminuigdo da tensdo superficial
de Traube;

— Teoria da diminuigao da permeabilidade da
membrana celular de Hober e Lillie.
b) Teorias biogquimicas
— Teoria da initbigao do metabolismo oxidativo
de Warburg;

— Teoria da diminuicdo da utilizagdo de energia
de Ngai ¢ Quastel;

— Teona da reagao quimica com componentes
celulares de Pauling e Miller.

¢) Teoria eclética que combina as teorias biofisicas
e bioquimicas. proposta por Mc liwain, que
propoe ser a anestesia decorrente da supressao
dos movimentos onicos, alterando dessa ma-
neira a atividade da membrana e dos processos
metabolicos intracelulares.

d) Tcorias ncurofisiologicas que apesar de nao
cxplicarem o mecanismo imtimo da anestesia.,
conseguem clucidar alguns aspectos do local de
acao dos anestesicos.

Sabe-se que os anestésicos podem
inibir 0§ axonios e as terminagoes pre-sinapticas,
em doses elevadas, maitores que as utilizadas cli-
nicamente 12.133% Entretanto. o ponto mais
vulneravel da acgdo dessas drogas ¢ ao nivel das
sinapses nervosas 1934 A esse nivel as drogas
podem atuar de varias maneiras:

— Diminuindo a sintese ou liberagao do media-
dor quimico; .

— Inibindo a passagem do impulso nervoso pela
fenda sinaptica;

— Bloqueando a membrana pos-sinaptica (despo-
larizac¢ao prolongada ou estabilizagao da mem-
brana):

— Antagonizando o mediador.

Nas sinapses a excitagao ciega a ter-
minagao pre-sinaptica e libera o mediador qui-
mico, o qual pode determinar na membrana pos-
sinaptica, fenomenos de excitagao ou de inibi¢io.
As possibilidades de ccorrencia de um ou outro
desses fenomenos dependem das caracteristicas
elétricas e bioquimicas das membranas. O media-
dor quimico liberado determina uma variaciao
temporaria da permeabilidade da membrana pds-
sinaptica que pode ser de dois tipos:

A) Nas sinapses excitadoras ha mi-
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gracido de ions sédio para dentro da célula e de
ifons potassio para fora da mesma, desencadean-
do uma despolarizacio temporaria da membrana.,
As variacbes de potencial decorrentes sio deno-
minadas potenciais pos-sindpticos excitatérios
(EPSP). Sio de amplitude pequena, determinan-
do uma despolariza¢io graduada. que nio obede-
ce a lei do tudo ou nada, isto é. a somacio de va-
rios estimulos pequenos pode desencadear um po-
tencial de acdo pds-sindptico.

B) Nas sinapses inibidoras, o media-
dor quimico liberado (dife ente do liberado nas
sinapses excitadoras). produz uma alteracio da
permeabilidade da membrana pds-sinaptica. com
migracdo de ions potassio para dentro e de sddio
para fora da celula. produzindo uma hiperpolari-
zagao. As oscilagdes do potencial da membrana
sa0 chamadas de potenciais pds-sindpticos inibi-
torios (IPSP), que impedem o aparecimento do po-
tencial de agdo. E necessdario que a soma dos
EPSP e IPSP ultrapasse o nivel limiar para que
ocorra um potencial de acio.

A excitagio e inibi¢io sdo os dois pro-

cessos fundamentais sobre os quais se baseia a
transmissio nervosa em nivel sindptico. As carac-
teristicas funcionais de uma sinapse dependem de
fatores de natureza bioquimica e topografica e
podem explicar os efeitos diversos dos diferentes
anesicsicos sobre o sistema nervoso central.
Como uma sinapse possui varias ramificacoes, um
anestésico pode atuar suprimindo a excitagio ou
aumentando os fenomenos inibitorios, ou por uma
acao mista. O resultado final pode ser o mesmo,
isto €, bloqueio da célula. mas o mecanismo é di-
ferente. Assim. se considerarmos a diferenca de
estruturas dos anestésicos e o grande numero de
mediadores quimicos do sistema nervoso central
(SNC), alguns relacionados com a excitaciao ¢ ou-
tros com processos inibitorios, podemos entender
porque existem comportamentos diferentes entre
eles, quanto aos processos da estimulacdo e inibi-
¢a0. Esses diferentes comportamentos constituem
a base para o estudo do mecanismo de acio dos
anestésicos. Esse estudo baseia-se nas modifica-
¢Oes induzidas por esses compostes sobre a ativi-
dade elétrica cerebral. Essa atividade € registrada
de varias maneiras. As principais relacionadas
com a anestesia sdo:

a) Potenciais de corrente alternada espontaneos,
medidos na superficie. isto €. por eletrodos co-
locados no couro cabeludo. denominados eletro-
encefalograma (EEG).

b) Potenciais espontaneos de corrente alternada
medidos na superficie do cortex cerebral. o
eletrocorticograma (ECoGQG).

c¢) Potenciais unitdrios. obtidos por técnicas espe-
ciais atraves de microeletrodos implantados ao

longo do neurdnio, intra e extracelularmente,

usados apenas em circunstancias especiais, co-

mo durante cirurgia estereotaxica para epilep-
sia.
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d) Potenciais de corrente alternada evocados, 1sto
é, obtidos como resposia elétrica dos neuronios
corticais aos estimulos auditivos, sensoriais ou
somato-sensitivos.

As ondas do eletroencefalograma

(EEG) podem ser de 4 (quatro) tipos:ondas a

de amplitude baixa (50 mV) e freqiiencia de 8-13

¢ps. Encontradas em individuos normais, acorda-

dos e em repouso, sio mais abundantes nas regi-
des occipitais.mas existentes tambem nas regides
parietais e frontais. Desaparecem com o SoOno € se
modificam (aumenta a freqliéncia e diminui a am-
plitude) com a atencgio concentrada. Originam-se
provayelmente no sistema talamo-cortical difuso.

Ondas . de amplitude um pouco maior e fre-

gtiéncia mais baixa (4-235 ¢ps). presentes nas re-

giées parictais e frontais. As ondas 3 mais ra-
pidas aparccem com ¢ individuo em atenc¢io con-
centrada. Ondus -~ , mais amplas e mais lentas

(4-7 cps). encontradas nas regides parietais e

temporais de criangas e durante estados de tensao

emocional no adulto. principaimente nos estados

de frustracdes e nas alteracdoes mentais.Ondas 4.,

‘as mais amplas e de menor {reqiliencia (menos de

3-5 ¢ps). Ocorrem na infancia, durante o sono pro-
fundo ¢ em enfermidades graves do cerebro. Sao
de origem cortical, dependendo de influéncias
sub-corticais. Surgem inclusive nas 1ransecgocs
entre talamo ¢ cortex.

O estudo das ondas induzidas pelos
potencials evocados € mais complexo, pois clas
variam miuito com a regiio analisada e o upo de
estimulo utilizado. Mais comumente e estudada a
resposta do cortex (celujas piranudais) aos esty-
mulos visuais. Essa resposta consiste de tres
componentes principats: uma onda positiva, de la-
téncia curta, de origem leminiscal e nucleos tala-
micos especificos que atinge o cortex pela radia-
¢ao talamo-cortical. Uma segunda onda. negativa,
gue scgue pelos nucleos talamicos inespeciticos ¢
se espalha por todo o cortex. Um terceiro compo-
nente, mais tardio e duradouro. constituido por
uma sequcéncia de ondas positivas e negativas.
descrito como componente de Forbes e depomt-
nado por ele de «descarga secundaria». Provem
tambéem dos nucleos talamicos especificos e pode
ser registrado em todo o cortex  1.4.2.10

Os efeltos dos varios anestesicos so-
bre o EEG e ECoG e ¢os-potenciais evocados, per-
mitem uma explicagao sobre os mecanismsos neu-
rofisiologicos da anestesia. Os estudos desses
efeitos foram realizados. em épocas e por mérodos
diversos. por aumerosos col. 1310113942 [ e
atualmente existe um consenso geral. a partir dos
trabalhos de Falconer & Bickford, 1960 13 | Mar-
tinecol. 1959 25 e Courtin  c¢ol. 1650 1! | Mar-
tin e col. & descreveram 6 (seis) padroes diferen-
tes eletroencefalograficos induzidos pelos aneste-
s1cos, que sdo semelhantes para quase todos eles

e servem de esiimativa razoavel da profundidade
da anestesia. Com a depressao progressiva do sis-



tema nervoso central. a atividade cortical aumen-
ta de inicio, até o nivel de anestesia superficial. O
ritmo & desaparece, sendo substituido por um
tracado de baixa voltagem e alta freqiencia {esta-
gio [ da anestesia pelo esquema de Guedel). No
nivel II (fase ritmica) correspondendo ao estagio 11
da anestesia, em que ocorre perda de consciencia,
surgem ondas lentas (2-8 cps) e de grande ampli-
tude (200-300 mV) e com descargas ritmicas. No
nivel 11l (fase complexa). a ritmicidade é perdida e
surge um complexo de ondas lentas superpostas
por descargas de ondas rapidas. Corresponde ao
estagio IIl, plano 1 da anestesia. No nivel IV (fase
de supressio superficial) aparecem periodos de
inatividade (saivas de supressio), de pequena du-
racao { menorque 3s.). A freqiiéncia das des-
cargas € de 2 a 4 cps e a amplitude é de 20 mV.
Corresponde ao plano moderado de anestesia ci-
rargica. O nivel V (fase de supressio moderada),
corresponde ao plano profundo de anestesia cirur-
gica,com perda do tono muscular. A amplitude das
ondas lentas diminui e os periodos de supressao
ou de inatividade sdo mais frequientes e duradou-
ros (3 - 10s.). O nivel VI corresponde a periodos
de inatividade maiores que 10s. ., com descarga
de ondas lentas de amplitude baixa(70mv).No ni-
vel VIl.correspondente ao plano exageradamente
profundo de anestesia, nio ocorrem mais ondas
lentas ¢ a amplitude da atividade elétrica, se exis-
te, nao ultrapassa 20 mV. Os niveis VI e VI cor-
respondem ao plano 4 do estdgio Il ¢ ao estagio
1V da anestesia. Entretanto. ncm todos os anesté-
sicos produzem alteragoes eletroencefalograficas
na seqiicncia citada 10,13 Clark e col. 19 veri-
ficaram em voluntarios, que o padrio eletroence-
falografico varia com a estrutura dos anestésicos,
os quais podem ser divididos de acordo com o
grau de irmtabilidade do sistema nervoso central
que induzem.

Do ponto de vista dos potenciais evo-
cados visuais 1.2.3.9.42  os anestésicos podem
ser divididos em dois grupos. O primeiro, consti-
tuido pelo éter dietilico. halotano. barbitdricos,
diazepinicos, que determinam trés alteracdes:
aumento do periodo de laténcia e diminuicao da
amplitude do primeiro componente positivo. (kie
representa o sistema aferente especifico e inibicio
da grande onda negativa que provéin dos aferen-
tes nio especificos. -

Em contraste com esse grupo, o
gama OH,a quetamina e outros.aumentamtanto o
primeiro componente positivo como a ultima fase
negativa, sem efeito sobre a laténcia. 1sso mostra
que esses agentes possuem efeito oposto ao nivel
da formacgao reticular. Enquanto os anestésicos
comuns bloqueiam as respostas evocadas nos
neurdnios a esse nivel, a quetamina, gama OH e
outros aumentam e difundem essa resposta.

Entdo os anestésicos nio exibem o mes-
mo efeito sobre os potenciais evocados e sobre o
eletroencefalograma. Hoje sabe-se que diferentes
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anestésicos induzem diferentes efeitos sobre o
sistema nervoso central. Alguns. como os barbitu-
ricos, € halotano. atuam determinando sincroni-
zacdo de todo o tracado, enquanto que outros,
como o ciclopropano, -y OH, quetamina,enflu-
rano, induzem hipersincronizacio em certas areas
com excitagdo mesmo em fases iniciais ou aneste-
sia profunda 1.9.10.31,35,41 ]

[sso mostra que o estado da anestesia
nio significa simplesmente a inibicio da chegada
de impulsos sensitivos ao cortex 42 . Também
ndao pode a anestesia ser considerada como uma
depressido global do sistema nervoso central. nem
como um mecanismo semelhante ao sono fisiold-
gico ou depressdo do sistema reticular ativador
ascendente. Nao existe realmente um mecanitmo
gnico. Por outro lado os mecanismos envolvides,
apenas agora estao sendo estudados e explicados.
restando amnda muito a ser esclarecido.

Esses estudos estiao sendo realizados
sobre os diversos aspectos da anestesia. ou seja, a
indugao de anaigesia, bloqueio dos reflexos noci-
vos, relaxamento muscular, inconscieéncia ou hip-
nose.

Analgesia

Nos dltimos anos. numerosos traba-
thos foram realizados no sentido de elucidar a
anatomia funcional e as estruturas do SNC res-
ponsaveis pela analgesia. Essas pesquisas condu-
ziram a um consenso geral a respeito de alguns
aspectos do problema. e ao mesmo tempo abriram
novos caminhos para o estudo da neurofisiologia
da dor e de sua terapeutica. A maior parte dessas
pesquisas estio ainda incompletas e conflitantes,
apesar de excitantes. -

De acordo com os conceitos atuais, a
dor nido € considerada como uma modalidade sen-
sorial isolada.mas com a consequéncia da disfun-
¢ao dos mecanismos de conirole que se exercem
sobre as formas de sensibilidade mais elementa-
res 3% . Hoje sabe-se que a sensacio dolorosa é
influenciada por atividades cognitivas diversas,
como ansiedade. atenc¢io. sugestdo. placebo. ni-
vel cultural, hipnose, condictonamento, experién-
cia anterior, condig¢oes ambientais, etc. Dessa ma-
neira, admite-se que a dor representa o resultado
de pelo menos dois processos neuro-psicologicos
8.29 (figura 1).

a) um processo sensorial discriminativo, pelo
qual o estimulo € localizado no tempo. espago ¢
intensidade; |

b} um componente motivacional-afetivo, que mo-
biliza o organismo para a luta contra a dor.

As bases anatomicas e fisiologicas da
transmissao dos estimulos dolorosos que levaram
a essa teoria foram estudadas intensivamente por
vdrios autores 3.21.22.27.30.35.40 | através de
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Cremonesi. E.

controle nervoso central

componente motiva-
cional — afetivo

C .
controle

A [ sistema |

entrada "l portao |

Figura 1 — Processos neuro-fisiologicos relacionados com a

dor. A=Fibras sensitivas grossas. C = Fibras trransmissoras da
sensibilidade dolorosa. O sistema portio T projeta os estimu-
los para os sistemas sensonal-discriminativo (fibras neo-espi-
notalamicas) e motivacional-discnminativo (sistema ascenden-

dissecgoes anatomicas, estudos microscopicos,
estimulacao eletrica de nucleos e fibras nervosas
em varios pontos do sistema nervoso central, inje-
¢ao de drogas diversas em nucleos e estruturas
nervosas ¢ ativacao antidromica (estimulagao cle-
trica da terminagio de um ncuronio). Esses estu-
dos levaram ao esclarecimento parcial dos meca-
nismos da dor,-que sera resumida em scus aspec-
tos principais.

a Receptores periféricos

E conceito classico que existem re-
ceptores perifericos para a dor, as terminagoes li-
vres da pele, mucosas e visceras. Essas estruturas
sao quimioceptivas e excitadas por agentes algo-
genos, mesmo na ausencia de lesao. Uma grande
variedade de substancias possut essa proprie-
dade. quando produzidas endogenamente ou
administradas ao organismo. tais como os 10ns po-
tassio e hidrogenio, bradicinina, serotonina,acetil-
colina, histamina, e prostaglandinas. Isso mostra
que esses receptores sao de carater inespecifico,
ativados por uma atracao eletrofilica. pois sio do-
tados de carga negativa. sendo as substancias al-
gdégenas carregadas positivamente °- . Entretan-
to, algumas substancias sido mais po®™iaites. tendo
sido 1soladas em tecidos lesados e sendo conside-
radas como as substancias geradoras da dor. Elas
sao a bradicinina, a histamina e as prostaglandi-
nas. As substancias analgesicas antipiréticas, que
atuam em nivel periférico. possuem um mecanis-
mo de acao baseado. pelo menos parcialmente,
em um efeito antagonista a essas subsiancias
(Ex.: interferéncia com a sintese de prostaglandi-
nas).

b Vias transmissoras da dor (Fig. 2)

As fibras sensitivas penetram na
medula pelas raizes posteriores, em situagao
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componente sensorial /

discnminativo

te dorsaly e para o controle nervoso central (coluna dorsal e sis-
tema ascendente dorsal). O controle central (ClC), por sua vez,
envia prujegdo para os demais sistemas, todos eies interagindo
Uns com Os outros € com mecanismos motores (segundo
Melzack & Casey, 196529 .

ventro-lateral e se bifurcam. emitindo ramos as-
cendentes longos que constituem o trato de Lis-
sauer € ramos curtos que penetram no corno cin-
zento posterior, nO MEsmo metamero ou apos cur-
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Flgura 2 — Vias de transmissdo do influxo doloroso. M = cor-
tex motor. S182 = cortex sensitivo. SS = areas de associagio.
VPL = nucleo ventral postero-iateral. VP M = nucleo venrral
postero-medial (nucleos sensitivos espectficos). IL = nucleo
intralaminar (nucieo sensitinvo mmespecifico). H = hipotalamo.
SPA 2 substancia cinzenta periaquedutal. SPV = substincia
cinzenta periventricular, NDR = nucieo dorsal da rafe.
NGC = nucleo giganto<eiular FR= fendmenos motores de
reagdo. TBE = trato buibo-espinai. PRT = tratc paleo-espino-
talamico. NT = trato neo-espinotaiamico. TAL = trato antero-
lateral. TP = trato piramidal. LM = lemnisco mediai. Ab =
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fibras sensitivas A 8 (ticteis e proprioceptivas). Ad = §-

bras dolorosas A delta. C = fibras dolorosas C. L. Ii, 1T, IV. ¥V
= camadas de Rexed do cormo anterior da medula.

, to trajeto ascendente ou descendente. No corno
posterior as fibras dolorosas A A e C, termi-
nam na camada I de Rexed. formando sinapse ex-
citatéria,. isto €. o estimulo doloroso excita a si-
napse, promovendo a transmissdo do influxo atra-
vés do trato espino-talamico. As fibras mais finas
{tipo (). terminam mais profundamente nas ca-
madas 11, [1I. IV, V ¢ provaveimente V1, Vil e VIII
(fibras sensitivas viscerais) de Rexed. fazendo
sinapse com os neuronios do nucleo proprio (inibi-
torias) ou com as cclulas de origem do trato
espino-reticulo-talamico (excitatorias). Algumas
fibras se projetam também., através de vias polis-
sinapticas. sobre os neuronios do corno anierior,
fazendo parte das vias reflexas polissindpticas
medulares. -

As fibras sensitivas mais grossas
(A g). que transmitem a sensibilidade tactil e
proptrioceptiva, se bifurcam ao penetrar na medu-
la, dando ramifica¢des ascendentes longas. que
seguem pela coluna dorsal e colaterais curtas que
terminam na camada Il de Rexed (substancia ge-
latinosa de Rolando), fazendo sinapse {excitatéd-
ria) com os dendritos apicais dos neuronios do nu-
cleo proprio. Dessa maneira. elas ativam cstas
pequenas celulas. da substancia gelatinosa de Ro-
tando. estruturas inibidoras que fario sinapse
com as cclulas de origem do trato espino-reticulo-
talamico.

As fibras aferentes A A e C se proje-
tam dessa mancira, sobre os neuronios espino-
reticulo-talamicos. que se distribuem pelo trato
antero-homolateral (1579} ou antero-contralateral
(85%). O trato antero-lateral é constituido pelo
trato neco-espinotalamico (NT), que segue pelas
vias lemniscais até os nucleos ventral postero-
lateral e ventral podstero-medial tilamo e pelo
trato paleo-espino-reticulo-talamico (PRT). que se
projeta na formagao reticular bulbar (nucleo gi-
ganto-celular), mesencefalica {substancia cinzen-
ta pert-aquedutal, nucleo dorsal da rafe) e nucleos
talamicos inespecificos.

0O fasciculo neo-espinotalamico é
responsavel pela localizagdo topografica e discri-
minacio do estimulo doloroso (componente senso-
rial-discriminativo). O fasciculo paleo-espino-reti-
culo-talamico é responsiavel pela transmissio da
intensidade do estimulo e pelas reacoes a dor
{componente motivacionai-afetivo).

A existéncia de interconexdes das fi-
bras grossas A g {responsaveis pela sensibilidade
tactil e proprioceptiva) com as fibras finas A A e
principalmente C (que conduzem a sensibilidade
dolorosa), através dos neurdnios internunciais da
substancia gelatinosa de Rolando nas camadas 11
e 1ll de Rexed. levou Melzacke Wall %Y a formu-
larem a «teorta do portios para a regulacgio da
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transmissio da dor. Essa teoria. em suas linhas
gerais, permanece verdadeira, constituindo a ba-
s¢ das pequisas sobre os sistemas descendentes
inibitorios da dor. em nivel medular e central. Em
sintese a teoria do portio de Melzack e Wall (figu-
ra 3) admite que os dois tipos de fibras sensitivas.
grossas (A B eA) e finas (C). ao penetirarem na
medula ramificam-se dando colaterais longas, que

C1C

<

TET

+
+

C

Figura 3 — Teoria do portdo para os mecanismos medularesre.
guiadores da transmissio dolorosa. As fibras sensitivas gros.-
sas {A)e finas () projetam-se para 0s NEUronios NTETOUNCIALS
da substancia gelatinosa de Rolando (SG) e pata o neurdonio
inicial do trato espinotalamico (TET). A inibigio exercida pelas
celuias S6 sobre o necrono T ¢ intensificada pela estimulacdo
das fibras A (sensitivas tacteis ¢ proprioceplivas) e bloqueada
pela estimulagao das fibras C (dolorosas). As fibras grossas
enviam colatetais para os centros de controie superniores (CIC)
que por sua veZ s¢ projetam sobre o sistema SG-T, modulando
dessa mancira a2 transmissdo dos impulsos dolorosos C para o
trato TET (adaplado de Melzack & Wall, 1965 30,

scguem trajctos ascendentes e descendentes e
ramificagoes curtas. que terminam, pelo menos
em parte, fazendo sinapse com os neurdnios inter-
nunciais da substancia gelatinosa de Rolando: as
fibras grossas excitando essas celulas, as fibras
finas. inibindo-as. Esse neurdnio internuncial re-
cebe tambem influéncias excitadoras através de
vias descendentes, oriundas de regides mais su-
periotes do SNC, como as areas do cortex motor,

.orbitario (através do trato piramidal e extrapira-

midal), dreas subcorticais como o nucleo caudado,
hipocampo ¢ outras regiées do sistema limbico.
Essas celulas, por outro lado, fazem sinapse com
um neuronio T, origem das vias espino-reticulo-
talamicas, o qual inibem. Quando a estimulacio
dolorosa € pequena. a transmissdo do estimulo
pelas fibras A A , e principaimente C é inibida
pelo tfluxo maior de impulsos tacteis e propriocep-
tivos transmitidos pelas fibras grossas A 8 -
Apenas quando a estimulagio delorosa for gran-
de, ela vence a inibi¢io exercida por essas fibras.
A 1ntbi¢do através das fibras A serve como
modulacdo da dor ao nivel da medula. em nivel
segmentar. As conexdes descendentes, a parur
das estruturas corticais, subcorticais e limbicas,
servem para modulagio da dor em nivel superior,
bloqueando a transmissdo sinaptica do estimulo
doloroso. Nos ultimos anos, numerosos trabalhos
foram realizados no sentido de elucidar essas es-
truturas do SNC respensaveis pelo blogueio do
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impulso doloroso. Fo1 observado que a estimula-
¢ao elétrica. ou a micro-injecio de morfina em cer-
tas areas cerebrais produzia analgesia. no animal
e no homem. Essas areas correspondem as estru-
turas mediais do tronco encefalico, que se esten-
dem desde o diencéfalo medial. caudalmente ao
nucleo da rafe mediana. As regides da substancia
cinzenta periaquedutal e periventricular sao as
mais ativas e também as mais ricas em receptores
a morfina. Baseados nessas experiencias., Maver
e Price 47 | sugeriram que a analgesia induzida
por drogas € pela estimulagao elétrica pode ser
devida a dois mecanismos: a) bloqueio de alguma
via transmissora da dor. semelhante ao efeito dos
anesteésicos locais b) ativacgio de alguma via inibi-
dora. que seria um mecanismo endogeno. Este
segundo mecanismo parece ser o mais atuante,
isto €, os hipnoanalgésicos agiriam principalmen-
te por ativagdo das vias tnibitorias descendentes.
Isso acontece também na analgesia por acupuntu-
ra ¢ estimulagaoelétrica, porém nio em outros ti-
pos de analgesia. Esse mecanismo sugere que a
estimulagao nervosa determina a liberacio de
uma substancia endogena, no SNC, semelhante
a2 morfina. Com efeito. ja foi isolado, purificado e
sintetizado, em animais e no homem, um polipep-
tideoc de baixo peso molecular, mais abundante
nas regioes mais ricas em receptores a morfina e
que possui atividade semelhante a ela 17 . Essa
substidncia ¢ denominada encefalina, endorfina,
substancia morfindide endogena. sendo seus efei-
tos inibidos pelos antagonistas da morfina. Ela
desempenha, com relacio a dor e a analgesia, o
mesmo papel da acetilcolina em relagdo a nicotina
e & muscarina, isto é, exerceria uma acio regula-
dora da transmissdo sinaptica da dor. Hoje conhe-
cem-se numerosos compostos desse tipo, que
atuariam como mediadores quimicos em uma sé-
ric de atividades nervosas. e que tém papel, inclu-
sive, na génese de varias doengas mentais € neu-
rolégicas.

Atualmente admitimos entdo que
existe, ao nivel do sistema nervoso central. um
sistema que atua como modulador da transmissio
de estimulos dolorosos 17 . Nesse sistema, um
dos principais neurotransmissores € a encefalina,
ou f -endorfina. Entretanto. varios outros media-
dores quimicos atuam na transmissao do influxo
nervoso dos receptores até o cortex cerebral e na
resposta do SNC a esse influxo. Em nivel medu-
lar, 0 mediador responsavel pela transmissio do
influxo doloroso seria a substiancia P. Ao nivel
dos neuronios inibidores atuariam a $-endorfina
a serotonina. Em vias descendentes. provavei-
mente atuam a serotonina. a substincia Peas [-
endorfinas. A serotonina 26 atua em vias ascen-
dentes e descendentes, ao nivel do encefalo e da
medula. sendo um dos mediadores do mecanismo
do portao, em ntvel medular. A sua deplegao,
como durante o uso de LSD 25, impede a analge-
sia. A serotonina seria indispensavel para a anal-
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gesla, enquanto que 3 noradrenalina reduzirta a
atividade anaigésica. O uso de bloqueadores adre-
nergicos puros potencializa a analgesia. Bloquea-
dores monoaminergicos completos, como a reser-
pina, antagonizam a analgesia. A acetilcolina
também desempenha um papel na analgesia por
intbigio competitiva. Inclusive muitas das acgdes
dos hipnoanalgesicos podem simular a atividade
colinérgica. A analgesia € potencializada por anti-
colinesterasicos e antagonizada por anticoliner-
gICOS.
Entre as estruturas envolvidas no
complexo mecanismo da dor estio hipotidlamo e
0s centros relacionados com o sistema nervoso au-
tonomo. Este pode atuar na modulacio da dor por
quatro mecanismos >’ .
~ Liberagado de neurotransmissores que alteram
a sensibilidade das terminagdes nervosas afe-
rentes.
— Remo¢ao dos metabdlitos responsaveis pela es-
timulagdo das terminagoes periféricas. por mo-
dificagio da circulacio local.

- Estimulacio da resposta do organismo ao esti-
mulo nociceptivo, por atuacao do hipotalamo,
com hiperatividade simpatica operando no
componente motivacionai-atetivo da dor.

— Interferéncia da noradrenalina e outras aminas
endogenas., em algum ponto do mecanismo
central de modulacio da dor.

Basecados nesses mecamsmos neuro-
fisiologicous, ainda ndo bem esclarecidos, podemos
admitir dois tipos de dor 37 .

a) Dor devida a um excesso de estimulacaoaferen-
te, relacionada com as lesoes dos tecidos. pro-
vocada por agentes traumaticos de varios ti-
pos. Outra causa dessa dor seriam as lesoes dos
nervos perifericos que determinam o aparect-
mento de neuromas, por regeneracao incomple-
ta dos nervos ¢ hipcrexcitabilidade aos estimu-
los externos e internos.

b) Dor relacionada com a falencia dos processos
inibitorios, por lesio das tibras grossas, por

exemplo,por sec¢io cirurgica de nervos e raizes
posteriores, amputagado, iesio do plexo braquial
ncuro ¢ radiculopatias (zona, aracnoidites,
Herpes zoster).

Dessa maneira podemos sistematizar
o tratamento da dor de acordo com sua fisiopato-
logia. -

— Bloqueio dos receptores periféricos (analgési-
COS antipiréticos)

— Blogueto das vias aferentes dolorosas (bloquei-
0S anesteésicos, cirurgia)

— Estimulagdo das vias aferentes inibitdrias
(acupuntura. estimualacio elérrica)

— Estimulacao das vias descendentes intbitorias
em nivel medular ou central (acupuntura. esti-
mulacio eletrica. encefalina. hipnoanalgésicos)

~— Blogueio (hipnoanalgesicos. diazeptnicos.
anestésicos gerais.neurolépticos, hipnose, su-
gestao).
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Bloqueio dos reflexos nocivos

Com base nos mecanismos neurofi-
siologicos da dor. podemos observar que um esti-
mulo doloroso. mesmo quando o processo senso-
rial-discriminatorio esta bloqueado (por exemplo.
por uma droga hipnotica), pode desencadear uma
reacao a dor pela permanéncia do componente
motivacional-afetivo. A permanéncia em ativida-
de desse componente determina uma reagio a
dor, representada pela mobilizacio do sistema
neuro-vegetativo, a partir da estimulacao do hipo-
talamo. Esse fato desencadeia uma hiperatividade
simpatica com todas as suas implicagdes. Dessa
maneira, justifica-se, a inclusio. como um com-
ponente necessario da anestesia, do bloqueio dos
reflexos autonomos nocivos, principalmente em
nivel central. Esse bloqueio existe com a maioria
dos anestésicos, por agio direta sobre o hipo-
talamo, ou indirctamente por bloqueio de algu-
mas vias de associagao.

Relaxamento muscular

A anestesia deve promover a imobi-
lidade do doente, para permitir o trabalho satisfa-
torio do cirurgiao, reduzir o consumo de energia
pela movimentacgao inutil e outras manifestacoes
indesejavels durante a cirurgia. Os anestésicos
podem agir sobre a contratilidade muscular de va-
rias maneiras:

a) Pelo controle da motricidade voluntdria e auto-
matica ¢ do tono muscular, por agao ao nivel do
sistema nervoso central (cortex, vias aferentes
¢ eferentes. areas de associacao, cerebelo). Es-
sa agao pode ocorrer em nivels mais profundos
de anestesia inalatoria (plano 3 estagio Ill de
Guedel). ou com certos agentes venosos como
diazepinicos.

b) Inibigao direta dos musculos estriados. nio
empregada normalmente em anestesia.

¢) Inibigao da transmissao ao nivel da jun¢io mio-
neural, induzida. em certo grau, por aleuns
anestésicos, que potencializam dessa mantira a
acao dos agentes curarizantes.

d) Inibigao do sistema 7Y dos fusos musculares.
que determinaria depressao apenas do tono
muscular, preservando a possibilidadede movi-
mentagio espontanea. Esse mecanismo ainda
nao esta desenvolvido para aplicaciao em anes-
tesia 10 .

Inconsciéncia e hipnose

O complexo problema do sono e da
vigilia comegou a ser esclarecido a partir dos es-
tudos eletroencefalograficos do sono fisiologico e
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da sonolencia induzida pela secgao do tronco en-
cefalico ao nivel intercolicular de animais. Contu-
do. foram os trabalhos classicos de Moruzzi e
Magoun. em 1949 32 que esclareceram o papel
da formacao reticular sobre o controle da consci-
encia. Hoje, sabe-se. gracas a um nimero enorme
de pesquisas, que os mecanismos envolvidos na
manutengao da consciéncia constituem a base pa-
ra a compreensao da neurofisiologia da anestesia.
De acordo com Brazier © para a manutencao do
estado de vigilia sao necessarias tres funcoes.
— Transmissdo de uma mensagem sensitiva para
o cérebro;

— Percepcao dessa sensacao pelo cortex cerebral;
— Memoria dessa sensacao.

Essas tres fungoes sao desempenha-
das pelos sistemas sensitivo especifico, sensitivo
inespecifico e limbico (figura 4). O sistema sensi-

Figura 4 — Sistemas envolvidos no mecanismo de sono e vigi-
lia. E =sistema sensitivo especifico. | =sistema sensiiivo ines-

pecifico ou reticular ativador ascendente. L = sistema limbigo.

tivo especifico. espino-talamocertical. é constitui-
do por uma cadeia de poucos neuronios. com esca-
la nos nucleos talamicos especificos. E a via sensi-
tiva classica. que termina no giro pds-central do
cortex cerebral: € o modo de se localizar um esti-
mulo sensitivo. Sua transmissio € rapida, com pe-
riodo de laténcia pequeno, sendo pouco sensivel
aos anestesicos e drogas depressoras.

O sistema sensitivo inespecifico. sis-
tema reticular ativador ascendente ao talamocor-
tical difuso ¢ multissinaptico. transita até os nu-
cleos talamicos inespecificos mediais reticuiares e
intralaminares e se difunde por toda a superficie
do cortex cerebral. Seu tempo de laténcia é gran-
de e a duragao do estimulo maior que o do sistema
especifico. Sua estimulagio é responsavel pela
reacio do despertar, determinando uma ativacao
ou dessincronizagio de todo o sistema nervoso
central 4432 | Por outro lado, um certo nimero
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de regides corticais podem projetar-se para o Sis-
tema reticular, determinando despertar.isso ocot-
re especialmente a partir do giro do cingulo, re-
gides orbital e frontal lateral, para-occipital e giro
supernor do lobo temporal.

A partir dos trabalhos de Magoun
24 e McLlean 23 |, sabemos que o sistema limbi-
co. também chamado de circuito de Papez, apre-
senta conexodes complexas com a formacgao reticu-
lar. integrando dessa maneira todo o mecanismo
de desperiar, sono e vigilia com as emogdes e a
memoria. .

Em 1953, French e col. 14 observa-
ram que os anestésicos bloqueavam seletivamen-
te as respostas da formacao reticular aos estimu-
los periféricos. fato que nio ocorria com a condu-
¢do pelas vias sensitivas classicas. Ao mesmo
tempo, os anestésicos bloqueavam as respostas
'de despertar eletrocorticais. induzidas pela esti-
mulacio reticular. Com base nessas experiencias
admitiu-se que a depressao da formagao reticular
seria a base neurofisiologica da anestesia. Entre-
tanto, estudos mais recentes, utilizando-se técni-
cas de implantac¢ao de eletrodos em regides pro-
fundas do SINC e registro da atividade elétrica es-
pontanea e provocada em varios niveis. mostra-
ram que esse fenomeno ndo € a explicagio exata
para o mecanismo da anestesia. Com efeito, os
anestésicos determinam agoes diversas de excita-
cio, depressio e desorganizagao da atividade ele-
trica ¢ neuronal, em pontos variados do SNC.
Mesmo as anestésicos como o halotano., que induz
depressio progressiva do SNC, mostram cfeitos
excitatorios ao ECoG, como aumento da excitabi-
lidade neuronal na formacgic reticular. Alguns

anestésicos como o N3O, tricloroctileno, Y

OH.quetamina.induzem anestesia somente até o
estagio Il de Guedel. com atividade eletroencefa-
lografica rapida (13-20 Hz) ¢ aparecimento de on-
das teta. Qutros ancstesicos (halotano, metoxi-
flurano), apos essa fase inicial, induzem depres-
s30 do SNC ate o estagio Il e IV, com tragado de
progressiva tentificagdo. supressdo e achatamento
das ondas eletroencefalograficas 41 . Certos
éteres anest€sicos, entretanto, com o aumento de
concentracio alem do estagio lil. induzem um es-
tado de excitacao do SNC, caracterizado por con-
vulsbes elétricas generalizadas. Esse fendmeno,
para o éter dietilico. o fluoroxeno ¢ o enflurano
representa um efeito excitatorio, direto sobre o
sistema ltmbico € neocdrex, por supressio da ini-
bicdo induzida pelo tronco encefalico 19, Isso € de-
vido 4 acao estimulante do tronco ¢ dessincroniza-
c¢do do EEG. Alguns agentes, como a quetamina,

SUMMARY

produzem um estado anestésico do tipo catatonia
ou dissociagao,por um mecanismo complexo ainda
nao bem esciarecido, de excitagio e depressao de
niveis elevados do SNC. além de ac¢io excitatona
no tronco cerebral e sistema limbico 3! . A morfi-
na atua por depressdo eletrica do hipocampo,
amigdala, areas mesencefalicas e nucleos talami-
COs, 15t €. por remocio do componente afetivo da
dor %8 | nio agindo praticamente nos centros do
tronco cerebral relacionados com o despertar. A
associacdo de neurolépticos e hipnoanalgésicos
atua provavelmente ac nivet do tronco encetalico.

O enflurano determina. ao nivel do
EEG uma excitacao que aumenta com a profundi-
dade da anestesia. relacionada com mecanismos
excitatorios do sistema limbico e com pouca ou
nenhuma depressao da formacdo reticular mesen-
cefalica. Os complexos espicuia-onda lenta sur-
gem do sistema limbico e neocortex e progridem
rapidamcnte para todo o encefalo. Esse tracado
coincide com a perda das respostas aos estimulos
nociceptivos e outros sinais clinicos da anestesia
19 | Os anestésicos, classificados como anestesi-
cos estimulantes determinam atividade epilepti-
forme que coincide com a perda de consci¢ncia
9

Dessa maneira, os mecanismos da
anestesia, do ponto de vista da inconsciéncia e
hipnose nio sao retacionados exclusivamente com
a depressao progressiva do SNC nem das estrutu-
ras encefalicas (formacio reticular} relacionadas
com o despertar ¥,

Os anestésicos atuam por mecanis-
mos diversos, tais como:

— Depressao cortical: barbitiricos, anestésicos
Venosos.,

— Depressao dos sistemas especificos espinota-
lamicos: quetamina, eter dietilico. halotano.

— Deptessido dos sistemas inespecificos espinore-
ticulo-talamicos: halotano. ciclopropano, barbi-
turicos, neurolépticos, éter dietilico, hipno-
analgésicos. |

— Depressdo do sistema limbico: diazepinicos,
hipnoanalgésicos.

— Excitacio do sistema limbico: éter dietilico.
fluoroxeno, quetamina, enflurano.

— Excitagdo do tronco encefahco (estagio 1l de
Guedel): N5O, €ter dietilico, quetamina, triclo-
roetileno. gama OH. enflurano.

— Excitacdo do neocortex: enflurano.

O estado de anestesia pode ser pro-
duzido dessa maneira por depressao. excitacio ou
irritacao de diferentes niveis do SNC, simultinea
ou segiiencialmente.

The neurophysiological basis of anesthesia ar revised by the author with special reference
to the four basic points of anesthesia: analgesia, unconsciousness, block of autonomic reflexes and

neuromuscular block.
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As bases neurvflsiolégicas da anestesia

The various technics and drugs are classified according to the alterations provoked on

neurophysiological mechanisms.
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ISQUEMIA DO MIOCARDIO DURANTE CIRURGIA EM
PACIENTE COM CORONARIOPATIA

Roy WL, Edelist G & Gilbert B. Myocardial ischemia duringnon-cardiac
surgical procedures in patientes with coronary-artery disease. Anesthe-
stology 51: 393 - 397, 1979,

Os autores determinaram a incidéncia de depressdo do
segmento ST e ECG durante o ato anestésico-cirurgico, tendo em vista a
correlagdo existente entre esta depressdo e isquemia do miocdrdio. Fo-
ram comparados 29 pacientes com doenga coronariana pré-existente.,
com 11 pacientes sem patologia cardiaca monitorizados quanto ao ECG,
e submetidos a diversos procedimentos ndo cardiacos sob as mais dife-
rentes técnicas anestésicas. Foram estabelecidos comparacoes entre os
tragados obtidos com um monitor de ECG comum e com unt monitor ele-
trocardiogrdfico de exercicio. o Viagraph. Entre os 29 pacientes. 11
apresentaram depressdo do segmento ST e o periodo do ato anesiésico-
cirtrgico mais suscptivel ao problema foi o de indug¢do e intubagdo tra-
queal. Destes onze casos, nove ndo foram reconhecidos no monitor co-
mum de £CG mas, apenas no Viagraph. Estudo retrospectivo desies pa-
cientes revelou valores superiores a [1.600 para o produto freqiéncia
cardiaca X pressdo arterial sistélica em dez destes. Dos pacienies sem
patologia cardiaca, nenhum apresentou depressdo do segmento ST no
ECG. A incidéncia do problema foi da ordem de 38% e a derivagdo que
melhor se prestou para a detecgdo foi a V5. Qs autores chamam a aten-
¢do para o periodo de intubag¢do tragqueal, considerando-a de alto risco
nos pacientes coronarianos, especialmente naqueles que apresentam
altos valores para o produto FC X PAS.
C.A.: Duas conclusées importantes ressaltam deste trabalho. A primeira
¢ a correlagdo entre a ocorréncia de episédios isquémicose 0s aumenios
de freqiiéncia cardiaca e de pressao arterial que acompanham a intuba-
cdo traqueal. A segunda di: respeito ao fato de que nem sempre a moni-
torizagdo do ECG com aparelhos comuns (usando-se a derivagcdo D-1I)
consegue detectar o sinal de isquemia.

{(Nocite, JR)
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