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I — INTRODUCAO:

O progresso da anestesiologia tem sido possivel gracas
inclusive aos trabalhos de pesquisa experimental que vieram
enriquecer o arsenal terapéutico. A busca de drogas que apre-
sentam maior margem de seguranca trouxe o desenvolvimen-
to das técnicas de anestesias combinadas e, posteriormente,
a das anestesias potencializadas.

Varios agentes novos tém surgido, alguns volateis, outros
de aplicacao endovenosa. Entre éstes, citamos os esterdides
com acao anestésica, o SCTZ, e, mais recentemente, o 4-hidro-
xibutirato de sodio (4-HB). Esta ultima droga foi experimen-
tada apos as pesquisas da equipe de H. Laborit em térno da
acao Inibidora do acido aminobutirico no sistema nervoso
central (1).

(*) Trabalho apresentado ne IX Congresso Brasileiro de Anestesiologia,
Salvadorn, Bahia, novembhro de 1962, — A droga empregada n2ste ensaio elinico
foi sintetizada e fornecida pelos Laboratorios Vicente Amato-Usafarma S.A.

(**) Médico do Servico de Anestesia do Hospital das C'inicas da Faculdade
de Medicina da Universidade de Sio Paulo, Assistente Extranumerario de Far-
macologia Jda Facu'dade de Medicina da Universidade de Sio Paulo,

(¥*#) Médico Auxiliar da 2.a Clinica Médica do Hospital das CPnicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo,

(**=2) Médico-Diretor do Servico de Anestesia do Hospita! das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de Sio Paulo. Ilivre Docente de
Farmacologia da Faculdade de Medicina de Sao Paulo,
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As qualidades aparentes desta droga, bem comoe a possi-
bilidade de sua sintese no Brasil levaram-nos a experimen-
ta-la. Preliminarmente, em trabalho piléto, estudamos algu-
mas das suas propriedades em ratas. Depois de maior fami-
liarizacao com a droga, e diante dos bons resultados com ela
obtidos por outros autcres, iniciamos sua aplicacdo clinica.

O presente trabalho € uma apresentacac dos nossus pri-
meires resultados.

2 — MATERIAL E METODOS:

A droga foi utilizada em 70 pacientes de ambos 0s sexos,
com idade variavel de 5 a 57 ancs, com a média de 28 anos.
Sessenta casos foram de cirurgia ortopédica, corretiva ou re-
paradora, em pacientes com boas condi¢cdes fisicas. Apenas
um caso era de doente com lesOes mitral e dupla aortica. Em
10 casos a anestesia fol feita para a cirurgia geral (3 cole-
cistectomias, 1 bidpsia de figado, 2 tirecidectomias, sendo uma
em paciente com hipertireoidismo, 1 herniorrafia, 1 gastrecto-
mia, 1 laparotomia com resseccao de alca ileal, 1 correcao de
criptorquidia) .

A medicacao preanestiésica foi instituida a base da asso-
ciacao meperidina-derivados da fenotiazina e, algumas
vézes, usou-se a atropina. Para as colecistectomias, a medi-
cacao preanestésica foi feita apenas com atropina e barbi-
turicos. |

O 4HB apresenta-se em ampolas de 10 ml da solucéo a
20%. Foi empregado por via venosa, em injecac lenta (um
grama cada dois minutos) ou diluido em 200 ml de solugao
glicosada a 5% para a administracdo gota-gota (10 ml por
minuto) .

A dose inicial foi de 0,10 g por kg de peso com limite de
6 g para adultos; doses sucessivas menores, metade da dose
inicial, foram empregadas apés 30 a 60 minutos Nnos casos
malis demorados, com limite de 12 g em 4 horas. Sempre que
necessaria, foi complementada a anestesia pelo emprégo de
tiobarbiturato e, algumas vézes, de protoxido de nitrogénio.

Culdadosa Gbservagﬁu foi feita das reacoes dos pacientes,
da pressao arterial, pulse, freqiiéncla respiratoria e qualquer
ancrmalidade. Em 10 casos, fizeram-se contrdles eletrocardio-
graficos, e, em 7 pacientes, contréles eletroliticos (sédio e
potassio) . |

3 — RESULTADOS E COMENTARIOS:

A inducao foi geralmente suave, lenta e lz}l'at}gressiﬁs.r,f:_i,!i le-
vando cérca de 10 a 15 minutes para atingir o plano cirdargico.
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Em criangas a inducao foi mais rapida, semelhante a obtlda
pelo emprégo de ticharbituratos.

A injecao rapida da droga provocou sempre o aparecimen-
to de movimentos clonicos generalizados, corrigidos com o use
de tiobarbituratos..:-Nas primeiras fases da anestesia, o pa-
ciente pode ser despertado, mostrando-se assustado algumas
vézes, e depois adormecendo novamente.

A anestesia produzida pela droga foi sempre supﬂrf'lmal
raramente desaparecendo os reflexos palpebrais e corneanos.
Em 49 casos foi necessaria a complementacao, quer pelo pro-
toxido de nitrogénio, quer por ticbarbituratos, quer pela
associacao meperidina-levopromazina (a figura 1 mostra - um
exemplo da anestesia) . |
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CFIG. 1 — TUma ancstesia tiplea pelo 4-HB, comp’ementada com N20.

| X . | o ' )

Embora tenhamos notado salivacao abundante e depres-

sdo da degluticao, nao observamos vOomitos ou. espasmos. Os
pagientes geralmente toleram —bem canula faringeas com
anestesia topica; esta foi também empregada para entubaeip
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tragqueal quando necessaria. A entubacao traqueal foi sempre
facil, apresentando os pacientes bom relaxamento da muscu-
latura da boéca, faringe e laringe. Em alguns casos foi feita
sem dificuldades a respiracao controlada.

O relaxamento da musculatura esquelética mostrou-se
geralmente satisfatério, mas, algumas vézes, o emprégo simul-
taneo de relaxantes (galamina ou succinilcolina) fol neces-
sario.

A respiracao nao foi deprimida, tendo sido mesmo esti-
mulada, em alguns casos com aumento da ventilacao alveolar.

A freqiiéncia cardiaca, elevada pela medicacaos preanes-
tésica, reduziu-se sempre pelo 4HB, mesmo em pacientes atro-
pinizados. A pressao arterial manteve-se em nivel bom, com
certa tendéncia ao aumento da diferencial, talvez como con-
seqiiéncia da anestesia superficial. Eletrocardiograficamente,
encontramos sempre tendéncia para a normalizacao das alte-
racoes induzidas pelo preanestésico, como podemos observar
na tabela I e figura 2.

As alteracoes eletroliticas relacionadas com o sodio e o
potassio também sao vistas na tabela I.

O despertar foi, em regra, sublto e completo, tendo-se ve-
rificado cérca de 30 a 60 minutos apds a ultima dose do anes-
tesico, geralmente nao se acompanhando de agitacao.

Em nossa série, constatamos apenas um acidente, éste
com éxito letal, associado provavelmente a transfusao de san-
gue contaminado. Em tedos os outros casos o resultado anes-
tésico foil considerado bom.

Alguns dos nossos resultados diferem dos referidos por
outros autores (2, 3, 4). Assim, por exemnlo, as alteracoes ele-
trocardiograficas citadas por Du Cailar e Herail (°) nao foram
por nos encontradas, possivelmente por serem cardiacos os
pacientes por éles estudados. Também observamos queda da
natremia, nao mencionada por outros autores que fazem ape-

nas referéncia a diminuicido da concentracio de potassio no
SOro.

4 — CONCLUSOES:

1.0 — O 4 HB produz uma anestesia superficial, com
inducao lenta em adultos e mais rapida em criancas.

2.0 — A injecao endovenosa rapida da droga pode desen-
cadear movimentos do tipo clénico, generalizados, que podem
ser antagonizados pelo emprégo de tiobarbituratos.

3.0 — A droga corrige a taquicardia decorrente da medi-
cacao preanestésica com drogas tais como meperidina, pro-
metazina, levometoxipromazina, clorpromazina e atropina.
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TABELA T —— Achados e'etrocardiograficos (a esquerda) e alteracoes
e'etrolicas (a direita), apds a medicacgiio pré-anestésica (A) e apis o 1-HE (13).
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FIG. 2 — Alteracdes do E.C.G. apds a administracio do pré-anestésico (a esquerda) corrigidas" sob a acio de 4-HB (a dirsita),
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4.0 — A substancia por si, nao tende a produzir hipoten-.
sao arterial.

5.0 — A droga nao causa depressao reSplratorla

6.0 — A anestesia se prolonga por 30 a 60 minutos apos:
a ultima Injecao da droga.

7.0 — A drcga mostrou tendéncia a produzir hiponatre--
mia e hipopotassemia.

8.9 — O resultado anestésico foi considerado bom.
RES :U MO

Os autores apresentam sua experiéncia em 70 anestesiag com o emprégo do-
4-hidroxibutirato de s6dio. Observam que a anestesia obtida & superficial, com:
inducido lenta nos adu'tos, despertar subito e quase total. Nio ha depressio
respiratoria.

A droga exerce acao bradicardizante, sém queda de pressdo arterial, com:
correcido do tracado eletrocardiografico alterado p€la medicacio pré-anestésica.
Hiponatremia e hipoka’emia podem ocorrer eom o uso do ancstésico,

SUMMARY

PRELIMINARY CLINICAL REPORT ON SODIUM 4-HYDROXIBUTIRATE AS:
AN "ANESTHETIC AGENT.

The drug was used intravenous'y in 70 patients. Induction was s'ow, in
adults. Anesthesia was light, it did not obtund lid and corneal reflexes. In a |
few cases it was suppiemented with thiopenta! or nitrous oxyde. There was:
no respiratory depression. | |

* The drug induces bradicardia, without -hyp@tens;ion. In a few cases it
restored normal EKG rhythms previously altered by premedication.

It lowered moderately blood values for sodium and potassium. |

Patients were fully conscious 30 to 60 minutes after the last intravenous dose.. .
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