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PROGRESSOS RECENTES EM ANESTESIA INTRAVENOSA 

DR. JOHN W. DUNDEE, (*) 

São recordados os prirnei1·os tempos da anest,esia intrave·-
1zosa, o aparecimento dos anestésicos de ação zzltra-curta e o· 
grande tributo pago em vidas humanas devido ao seu uso in­
disc1·in1inado no•s tempos da guer1·a. São passados em revista 
as alterações nas m,oléculas dos bm·bituratos, condicionando 
maior· toxicidade - a metilaçâo das cadeias laterais, bem como 
a injeção rápida e as grandes closes. As qLLalidades dos can1-
pos~os derivado.s do Eugenol (Propanidid) são descritas, be111 I 
con10 as suas diferenças para os bm·bitzzratos. É s.ugerida a 
1nistura Fabantol. Metohexital como men-0s causadora de efeitos 
colaterais. 

Não foi possível ainda erzco11trar-se uma droga que seja 
isenta de perigos quando injetada acidentalmente em vaso 
arterial. 

Dois novos compostos (Gam1111a OH e Dia.zepw11) são cita. 
dos como havendo proporcionado um grande avanço 110 campo 
da sedação de base. 

A introdução do Hexobarbital em 1932 e do Tiopental 
em 1935 iniciou a era dos anestésicos intravenosos modernos. 
Pretendeu-se que estas drogas teriam ação mais curta do 
que aquelas previamente disponíveis (pentobarbital) e isto 
contribuiu para o seu imediato sucesso na prática. Contudo, 
mais do que sendo de ''ação ultra-curta como foram e são 
ainda descritas em cert·os livros textos, estas preparações 
nos introduziram na era das drogas int1·avenosas de ''ação 
1·ápida''. Comparadas com o pentobarbital, não há demora no 
início da ação após doses efetivas. Isto significa que não há 
barreira sangue-cérebro para a ação da droga e que o tempo de 
início da ação é controlado inteiramente pelo tempo de cil·­
culação braço-cérebro. Também é de se notar que qualquer 
fator que interfira com o tempo de circulação braço-céreb1·0 

(*) Professor de Anestesia, The Queen's Unlversity of Belfast, Irlanda. 
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irá interferir, de fato, com a segurança destas drogas e os 
mais importantes dêles e,stão resumidos na Tabela I. 

TABELAI 

ALGt,·11,s FATôRl<~S QUJ~ (}O\·J<;RNAM A VELOCIDADE DO INICIO 

DE .4..ÇA.O D08 ANEST2SICOS INTRAVENOSOS 

DROGAS 

Ação lenta - característh:a:o de dissociação atrasam a passam através da 
bari•cira sangue-cérebro. 

- tran:1forn1ação no organismo em um constituinte ativo. 
Ação rápida - não ionizados; nenhuma barreira sangue-cérebro. 

PACIENTES 

Fluxo sanguíneo no antebra!Zo - débito cardiaco 
- circulação periférica 

Débito cardíaco 

din1inu!.do: doença cardíacla 

falência circulatória periférica - ação demorada 
au1nl•ntacto: tireotoxicose 1 

exercicio extrPmado ~ ação mais rápida 
anPmia J 

Cir.cula!;ão pel"ift'irica 

física - estreitamento de yasos - inicio da ação mais lenta 
- tan1anho do paciente - efeitos esperados 

tcn1pcratura - baix1:1: \·asocons.trição - inicio da ação mais lenta 
- alta: yasodilatação - inicio da ai_.ão mais rápida 

torniquPt,i - oclu:-ião Yenosa - inicio de ação lento 
- hiperemia rPatiYa - inicio da ação muito rápido 

Fa 'has na apreciacão do significado da Tabela I, têm 
levado a muitas fatalidades, particulan11ente nos primórdios 
do uso dos anestésicos intravenosos correntemente disponí­
veis. Os mais impo1·tantes exemplos disto foram as tragédias 
que se seguiram ao uso do Pentotal e do Hexabarbital pelas 
Fôrças Americanas em Pearl Harbous (19), onde ''doses nor­
mais foram dadas a indivíduos ''hígidos'' que haviam sofrido 
severas lesões e resultando em sobredose grosseira, e morte. 
Esta tragédia chamou a a tenção para os riscos do uso destas 
drogas por pessoal inexperiente e mostrou a importância de 
adaptar as exigências às necessidades do paciente. Não foi 
apreciado que o volume sangüíneo, o tempo circulatório e 
possivelmente o débito cardíaco diminuído, fizessem os pacien­
tes serem ext1·emamente sensíveis aos anestésicos intravenosos 
e a apreciação da verificação individual em resposta a estas 
drogas é um dos maiores avanços no seu uso. É lamentável, 
pois, provàvelmente, nunca houve na história da medicina 
um progresso que tenha pago tal tributo pela vida humana. 

Houve um grande interêsse pelos anestésicos intraveno­
sos nos anos imediatos de pós-guerra, Isto se deu provàvelmen-
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te com maior intensidade na Inglatera do que nos Estados 
Un•dos, e a demora em alcançar uma popularidade maior nos 
Estados Unidos, pode estar relacionada com o incidente aci­
ma relatado, pois na Inglaterra, a anestesia foi sempre dada 
por médicos e o número de anestesistas treinados que volta­
ram a praticar no fim da guerra, fizeram estas drogas popu­
lares. Um número grande de compostos tem sido estudado 
para tentar obter alguns que são mais satisfatórios do que o 
tiopental ou o l1exobarbital e, na maioria dos casos, êstes não 
tem sido de forma alguma melhores que os outros compos­
tos. A situa.ção corrente dêstes é descrita na Tabela II. 

TABELA II 

CLASSIFICAÇAO CLINICA DOS BARBITURATOS INTII.\ \'E~OSOS 
ATUALl\-lENTJ<:: DISPONl\'EIS 

Drogas igualmente aceitá- TIOPENTAL Intraval. Pentatal 
veis (que se correspondem) Trapanal, Tionembutal 

TIAMILAL Surital, Tioseconal 
TIOBARBI'rAL Ken1ital 
TIOBUT ABARBIT AL Inactin 

Drogas cujos efeitos cola- HEXOBARBITAL 
tera.is sobrepujam ou equi-
libram seus méritos 

BUTALITAL 
l\IETITUT AL 

TODOS TIOBARBITU­
RATO METILADOS 

Droga.s cujas vantagens so- ENIBOMALUlli[ 
brepujam seus efeitos cola- METITURAL 

tcrais 

Ciclonal, EYipan 
Evipal. Hexostab 

Transitai, Baitanal 
Neraval, Tiogenal 

Narcodor1n, 
Brevidil, Brietal 
Lilly 25398 

Como resultado do estudo dêstes novos compostós fói 
verificado que novas drogas de ação curta causam mais efei­
tos colaterais e nêste campo é preciso que se faça um ajuste 
entre a droga que é aceitável clinicamente e aquelas que tem 
toxida,de mínima . 

Muito do trabalho de avaliação dêstes novos compostos 
tem sido feito em departamentos com os quais o autor tem 
estado associado estudando os mesmos, e descartando alguns 
de uso clínico, acumulando uma quantidade considerável de 
conhecimentos em relação à ação básica dos barbituricos. 
Isto, de fato, tem levado a uma entendimento completo das 
limitações do uso seguro do tiopental e a um maior conhe­
cimento da ação dos grupos dos barbiturados em geral. 
Alguns dos achados nêste campo serão discutidos agora: 

a) Sabe-se agora que certas participações nas cadeias 
laterais causam alterações previsíveis na ação da 
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droga; por exemplo, a metilação aumenta a incidência 
de fenômenos excitatórios, enquanto que a adição de 
enxôfre aumenta a rapidês do inicio da ação (2

). 

b) Sabe-se também que muitos dos efeitos na indução 
com barbituratos, estão relacionados à dose. :l!:stes in­
cluem fenômenos excitatórios (tremor, hipertonia, 
movimentos musculares espontâneos e involuntários), 
que ocorrem mais freqüentemente com grandes 
doses, e· em menor proporção com os compostos me­
tilados podendo-se tornar uma real desvantagem. 
Isto também se aplica à tosse e soluço, ( embora o úl­
timo não possa ser relacionado a qualquer cadeia 
lateral nos barbituratos), os quais também podem 
ser causadores de transtornos em grandes doses . 

c) A velocidade de injeção dos barbituratos aumenta a in­
cidência dos fenômenos excitatlÕriOs e ,transtornos 
respiratórios (1 ) • 

d) Os efeitos depressores cárdio-vasculares de tôdas 
essas drog·as estão relacionadas tanto à velocidade 
de injeção como à dose total. 

Os fatôres conhecidos como influenciáveis nos efeitos 
colaterais dos barbituratos estão resumidos na Tabela III. 

TABELA III 

RESUMO DE ALGUNS Jo'ATõBES QUE INlrLUENCIAM OS EFEITOS 
COLATERAIS DOS BARBITlTRATOS 

FENóMENOS 1 COM1."LICAÇ6ES HIPOTENSÃO 

EXCITATóRIOS RESPIRAT6BIAS 

Grupo C'H3 Sem relação cons- Sc1n relação 

QUíMICA Incidência e seve- tante 
1 

óbvia 

rida de aumentadas 

Reduzidos por anal- Reduzidas pela AUllll'lltada pelo~ 

PRÉ-MEDICAÇÃO gPsicos Atropina e • Opiáceos e Fe 
i 

1 Hioscina notiazinas 

• 

++-e +++ 
RELAÇÃO CO~I A (Relacionada 

Piores com os con1- ++ 
DOSE posto.; n1Ptilados 

com a velocida 

de de injeção) 

++ 
VELOCIDADE ++ 

(Relacionada 

DE INJF,ÇÃO 
Ide1n COIIl a dose 

ad1ninistrada) 
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Estes dados eu consideraria como sendo um progresso mui­
to importante na anestesia intravenosa, e embora nenhum 
11ôvo compôsto tenha sido criado, êles nos ajudam a fazer 
uso da maioria dos compostos disponíveis com a maior se­
gurança. 

Dos muitos produtos não ba.rbituratos que têm sido testa­
dos na prática clínica, provàvelmente sô os Eugenóis são pas­
síveis de ter algum lugar permanente no uso rotineiro. Al­
guns dêsses tem sido testados sem muito sucesso, até que o 
propanidid foi desenvolvido na Alemanha. Antes de discutir 
esta droga em detalhe, é interessante notar duas diferenças 
importantes entre êsse grupo de drogas e os barbituratos. 

i ) são completamente insolúveis em água e isto pode 
sómente ser superado pelo uso de um agente solu­
bilizante, como no caso do propanidid. 

ii) são, verdadeiramente, drogas de ação curta (6). São 
menos acumu'ativos que o tioperial ou o metohexital 
e a recuperação é devida mais à sua cisão no organis­
mo do que à redistribuição, como ocorre no caso dos 
barbituratos (''). Em contraste com os barbituratos. 
não há o fenômeno de ''ressaca'' que se segue ao seu 
uso, o que abre um campo nôvo para anestesia em 
pacientes de ambulatório, principalmente em odon­
tologia. Eles são provàvelmente de muito curta du­
ração para uso clírúco rotineiro como um agente de 
indução e, o propanidid e outros eugenóis são com­
patíveis em associação com a succinilcolina, e pro­
longam a sua ação. 

Preparados comercialmente são estáveis em solução po1 
dois anos, no mínimo. Uma inovação interessante tem 
sido a mistura de propanidid a 5% com metahexital a 2%. 
Esta solução não é estável e precisa ser preparada recente­
mente; ela tem uma potência equivalente à do tiopental a 
5% numa base vclume a volume e ca.usa uma menor inci­
dência de efeitos colaterais que qualquer dos dois componen­
tes quando dados separadamente (') . 

A série de drogas atualmente disponíveis é tal que pre­
enche a maioria das necesidades, mas há um efeito colateral 
que não foi ainda ultrapassado e isto deve-se tentar conseguir 
nos novos prepa1·ados. Estou me referindo ao efeito deletério 
de algumas destas drogas nos vasos sangüíneos quando de 
injeções intra-arteriais. Há muitas tec,ria.s para explicar 
êsses perigos: hipertonicidade, sulfuração, espasmo vascular, 
liberação de catecolaminas, trombose. &te grande número 
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de teorias indica uma ignorância básica quanto à causa da 
lesão. 

D. J. vvate1s de Chetlenham ( '") publicou u1n trabalho 
fascinante incriminando uma causa físico-química para a 
oclusão vascular. Seria o bloqueio dos vasos por microcris­
tais de tiopental e êle mostrou a maior segu1·ança de soluções 
mais diluídas. Os estudos em Belfast se seguiram, com re­
sultados muito interessantes ('), mostrando o seguinte: 

1) As concentrações do tiopental no sangue que podem 
ocorrer em uma injeção intra-arterial inadvertida, cau­
sam um grau intenso de hemólise, principalmente se 
é usada a solução a 5 ,;, ( estabelecido que o fluxo san­
güíneo no antebraço é de aproximadamente 1 mi seg na 
artéria principal). 

2) Cristais de tiopentaJ ccorrem no sangue; também com 
metoxietal. 

3) Um efeito mais importante é que oc.orre empilhamento 
de plaquetas quando são injetadas concentraçõse altas 
de barbituratos. Misturando plasma com barbituratos 
ou plasma e cristas colhidos da superfície das soluções 
de sangue com barbituratos, há empilhamento nítido 
de plaquetas: Isto não é diminuído se completa,·mos a 
solução com sôro fisiológico em vez de água. 

4) Trombose e oclusão intravascular parecem ser o resul­
tado de uma combinação de microcristais, empilhamento 
de plaquetas e a liberação de fatôres que levam à coagu­
lação seguindo a hemólise (ADP). 

5) Êstes efeitos são menos prováveis de ocorrer com solu­
ções diluídas e com compostos não sulfurados. 

Em outras palavras, se vamos usar tiopental ou tiami­
Jal, então devemos usar soluções a 2-2, 5Jf; volumes iguais 
com concentrações iguais de metohexital são mais seguras que 
com tiopental. Com tôdas essas observações podemos de­
clarar que quanto maior a concentração da droga injetada, 
tanto maior será o risco. 

Outro progresso inte1·essante foi obtido com narcóticos 
ele base i11travenos•os. Êste têrmo "narcótico de base'' é usado 
para se 1·eferir a drogas onde há demo1·a no início da ação 
e onde sua ação é bastante prolongada. O Pentobarbital po­
deria entrai nêste grupo, mas recentemente fizera,m-se es­
tudos com dois novos compostos interessantes. O primei1·0 
deles é o Gamma OH (ácido Gamma hidroxi-butírico) q11e foi 
descoberto na França e que é realmente um sedativo de lon­
ga ação. Ê bastante útil para a sedação de pacientes em 
11so de ventiladores e é usado em alguns cent.ros em Londres 
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para manter o sono durante o ''bypass'' cardiopulmonar. 
Também, tem, possivelmente, algum valor no manuseio do 
tétano. 

De um interêsse mais direto para todos é o nôvo com­
posto, diazepam. Ê:ste não é, certamente, um anestésico 
intravenoso no nosso modo de entender a palavra, pois doses 
acima de 1 mg.1l<g têm às vêzes de serem dadas para asse­
gurar um início de sono, o qual não ocorre até que hajam 
transcorridos 30-60 segundos após uma injeção intrave­
nosa(·'). 

Mesmo após doses bem generosas, esta droga parece ter 
muito pouco efeito na pressão arterial e é certamente se­
gura. Seu maior valor será, provàvelmente, como um seda­
tivo de base; mas tem também reputação de produzir amné­
sia e isto o faz útil em odontologia. Há um grande número 
de pacientes pa1·a os quais o tratamento odontológico con­
servador está fora de questão, por causa do seu mêdo da dor 
ou das injeções. A técnica conhecida como de Jorgensen foi 
desenvolvida baseando-se na administração de pequenas 
<ioses de pentobarbital, meperidina e hioscina. Estas drogas 
são dadas para que os pacientes não tomem conhecimento 
da injeção do anestésico local e embora seja bastante efetivii, 
leva algum tempo, e poderá haver um período muito prolon­
gado de sonolência. 

Administrando-se o Diazepam em doses de 1 mg/5kg de 
pêso corporal, parece que se obtém resultados superiores aos 
obtidos com o motohexital. Com doses acima de 1 mg/kg in­
jetadas lentamente em um período de 30 a 60 segundos, 
pouquíssimos pacientes se recordarão da injeção do anesté­
sico local e permanecerão calmos e cooperativos. Os primei­
ros resultados sugerem que isto poderá ser um dos maiores 
progresso em anestesia intravenosa. 
~ 

SUMMARY 

RECENT AD'' ANCES IN INTRAVENOUS ANESTHESIA 

ln a historycal review thc flrst sort acting intravenous barbiturate are 
rcmembered for thcir numerous deaths associated with indiscrilninatc use during 
the Second World "-Tar. 

Pharmacologists have n1odified thc barbiturate molecule, increasing toxicity 
by side chain 1nethylation. The actions and reactions to the barblturate depetld 
on the site, concentration, specd o[ injection and total dose. Propanidid, an 
Eugenol derivati;·,, is comparect '\\'ith the barbiturates. 

P1-opanidid and Methohexytal miXt.'d shortl)· before injection has less sidc 
effects. 

Thc!'e is no safe- drug if injected accidentaly in an arte!')'. 
For basal anesthesia, or hcavy sedation, two new and useful di-ugs- Gan1n1a 

OI-I and Diazepan- haY€ bC'en introduced recently in clinica! practice. 
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