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Em 1956 Raventos e Suckling, investigando uma série
de compostos fluorados, encontraram um que despertou par-
cular interésse. Este composto ficou conhecido quimica-
mente como 2,2 bromo cloro — 1, 1, 1, trifluoroetano (CF;
CHC1 Br). O Halothane, conforme este composto € conhe-
cido na Inglaterra, ou Fluothane como € conhecido nos
E.U.A., tem potentes propriedades anestésicas (1). Nos
ultimos dois anos esta droga foi submetida a uma imensa
avaliacao clinica e experimental na Inglaterra, Estados Uni-
dos e Canada, no sentido de se conhecer suas propriedades
(2 — 23). Igual a outros compostos bastantes fluorados, o
Fluotano nao é inflamavel nem explosivo. Esta propriedade
é de capital importancia uma vez que a procura de um agen-
te anestésico inalatorio seguro e potente que possa ser usa-
do em conjunto com aparelhos elétricos nas salas de ope-
racoes, tem desafiado os investigadores por muitos anos.

PROPRIEDADES FISICAS E QUIMICAS

O Fluotano € um liquido claro, incolor com um odor
adocicado agradavel. Sua densidade é de 186 a 20°C e seu
ponto de ebulicao é 50.2°C. a 760 mm Hg. O ponto de ebu-
licdo € suficientemente baixo para permitir a rapida va-
porizacao da droga em tempera-ura ambiente de modo que
a técnica aberta de gota a gota pode ser usada. Sua pres-
sdo de vapor a 20°C. é de 243 mm Hg. A solubilidade em

(*) Recebido para publicacdo em setembro de 1958.
(**) Da Divisdo de Ancstesia, Ceniro Médico da Universidade
de Duke, Durham, Carolina do Norte, E.U.A.
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cleo-agua € de 330 em comparaciao a do Clorofdérmio que é
100 e do Eter 3.2. A sclubilidade em 100 partes de agua
e de 0.345.

Quando exposto a acdo da luz o Fluotano decompoe-se
lentamente com formacdo de Acidos volateis. Pode-se au-
mentar a estabilidade da droga adicionando-se uma solucao
de Timol a 0.01 por cenio e guardando-a em vidros a&mbar
em locals protegidos da acao da luz direta. O Fluotano néo
se decompobe em contacto com a cal-sodada aquecida; as-
sim sendo, pode ser usado em técnicas com sistema de ab-
sorcao (1, 24, 25).

Como ja fol assinalado o Fluotano nao é inflamavel e
nem ¢é explosivo contudo, uma chamg direta produzird a
Jibertacao de acidos volateis.

A formula original deste derivado halogenado do eta-
no ¢:

F — Br
F — C Cl 2 bromo 2 cloro 1, 1, 1, trifluoroetano
F H

FARMACOLOGIA

O Fluotano € um agen®e anestésico muito potente.
Acredita-se que possua atividade narcética duas vézes maior
que a do Cloroformio e quatrc vézes, a do Eter (1). Nao
e irritante das mucosas oral, da laringe e traqueal. A au-
séncia de secrecdo é apremavel Devido a essas propriedades
e & sua poténcia, a induc¢do é suave, rapida e praticamente
sem excitacao.

A Inducao da anestesia é obtida com cﬂncentrar;ao em
torno de 1 a 2.5 por cento. A perda da consciéncia ocorre
apos um a um e meio minuto de administracao. Segue-se
rapldamente 0 estagio cirurgico da anestesia, mas algumas
vézes, observa-se discreto periodo de excitacdo. Contudo,
por uma causa ainda nao conhecida a analgesia demora
pelo menos 15 a 30 minutos para se estabelecer.

O Fluotano produz uma reducdo no velume corrente
respiratorio, com aumento compensador da freqiiéncia. No
entanto, apds pouco tempo a freqiiéneia também diminui.
A diminuicao das trocas respiratérias ocorre durante a in-
ducao. Os musculos intercostais s&o os primeiros a serem
afetados. Tem sido relatadas medidas de volume minuto
bastante aiminuidas (26} dai pensarmos que a respiracao
deve ser assistida ou controlada, afim de compensar a di-
ficuldade do paciente em ventilar-se de maneira adequada.



REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESICLOGIA [

E muito facil assumir o conirdle manual da respiracao
em planos moderados de anestesia. A depressido respiratoria
progressiva culmina com a parada respiratoria, si for man-
tida a administracao de concentracoes elevadas, pode ocor-
rer g parada cardiaca, mas em animais, a parada respira-
toria invariavelmente a precede. Quando a concentracao do
Fluotano é reduzida, a respiracao expontanea retorna ra-
pidamente.

Os efeitos indesejaveis e mais aparentes com o Fluota-
no sébre o sistema cardio-vascular sao a hipotensao e bra-
dicardia (21, 34). Tais efeitos estao intimamente relaciona-
dos com a concentracao do agente que estd sendo adminis-
trado. A ultima palavra sObre estas alteracOes cardio-vas-
culares, esta ainda para ser dita, pensando-se de inicio, que
fossem devidas a um efeito bloqueador ganglionar direto
(1) que produziria uma vasodilatagao periférica. Apesar da
pressao arterial baixa e da bradicardia, o paciente permane-
ce com as extremidades quentes e com bda coloracao.

Raventos pensa que alguns ganglios, tais como 0s me-
sentéricos sao mais sensiveis do que outros. Recentemente
fol sugerido por Cullen et al. gue a hipotensao e bradicar-
dia sao o resultado da acado direta da droga sbbre o miocar-
dio (16) . Em seus casos, encontraram uma reducido do ren-
dimento cardiaco, da pressao arterial e da forca contratil.
Juntamente com estas alteracoes verificaram uma diminui-
cac do consumo de oxigénio, ein paciente que respira ex-
pontaneamente; a diminuicao média encontrada foi de 15
a 20 por cento apss respiracao em 1.5 por cento de Fluota-
no durante 15 minutos. Cullen conclui suas observacoes
afirmando que, no estado atual dos conhecimentos, o Fluo-
tano deprime o miocardio diretamente ndo tem efeitos blo-
queadores ganglionares significantes.

A atropina pode ser empregada para contrariar a bra-
dicardia e drogas vasopressoras que nao tenham efeito es-
timulante direto sébre o miocardio, podem ser usadas com
seguranca para contrariar a hipotensao.

O Fiuotano produz moderado relaxamento muscular.
Para um relaxamento adequado na cirurgia do andar su-
perior do abdomen e para prevenir o “bucking” e tosse na
cirurgia pulmonar, pensamos que 540 necessarios os rela-
xantes musculares. Dos diversos existentes, parece que 0
mais adequado e seguro seja a succinilcolina; nenhum efei-
to nocivo tem sido relatado com o seu uso. A D-tubocurari-
na nao deve ser usada porgue pode produzir hipotensao pro-
nunciada e tem sido relatado que sua acao € mais longa do
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que o esperado (21). Pela mesma razao, acreditamos que
a Galamina nao deve ser usada.

A adrenalina e as aminas simpaticomiméticas que te-
nham em sua molécula um nucleo catecol nao devem ser
usadas com o Fluotano porque sensibilisam o mecanismo de
conducao do coracdo 4 drogas semelhantes a adrenalina.
Quando se deseja um campo cirurgico exangue, pode-se usar
a infiltracdo dos tecidos com 10 mg. de neo-sinefrina em
100 mililitros de solucao fisioldgica.

As funcdes hepatica e renal ndo séo alteradas clinica-
mente. Em condicdes experimentais de administragao pro-
longada em cées, o Fluotano pode produzir alteragdes da.
célula hepatica, mas mesmo apos administracac prolongada
e repetida ndo se observou necrose. Existe uma consideravel
margem de seguranca em relacdo ao cloroformio (27).

Uma série de 51 pacientes que receberam Fluotano e
outra de 51 pacientes que receberam outro agente, servindo
de contrdle, foram comparadas em sua func@o hepatica pe-
lo teste de eliminacdo da bromusulfaleina (2). O teste fol
realizado 24 horas e 5 dias apo6s a administracao da aneste-
sia. Em ambos os grupos foi observada retencdo anormal
do contraste. Clinicamente nenhum dos pacientes apresen-
tou disfuncdo hepatica e a retencdo ocorreu apds opera-
¢Oes demoradas (tabela 1).

TABELA 1
FUNCAQO HEPATICA (RETENCAO DO CORANTE
BROMOSULFALEINA)
Retencido em 45 minutos Numero de Por cento
mais de 5 por cento pacientes

Controle (b1 pacientes)

24 horas de pés-operatorio 22 43.1
5 dias de poés-operatorio 7 13.7

Fluotano (51 pacientes )

24 horas de pos-operatorio 20 39.2
5 dias de pos-operatorio o 11.8

USO CLINICO

Usou-se Fluotano em grande variedade de intervencoes
cirargicas, incluindo operacdoes de neuro-cirurgia, intra-to-
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raxicas, abdominais e das extremidades (tabela 2). Todos
0os grupos ectarios foram incluidos (tabela 3).

TABELA II
LOCAL DA OPERACAO
Numero Por cento
Cabeca e pescoco 392 28.0
Tronco 182 13.0
Intratoraxica 162 11.8
Intra-abdominal 224 16.0
Pelvis 108 |
Extremidades 329 23.5
1400 100.00
TABELA III
IDADES
Numero Por cento
3 meses g 10 anos 209 14.9
10 a 19 anos 159 11.4
20 a 29 anos 214 15.3
30 a 39 anos 311 22.2
40 a 49 anos 244 17 .4
50 a 59 anos 153 10.9
-+ de 60 anos 110 7.9
1400 100.00

Certo numero de pacientes recebeu Fluotano mais de
uma ocasiao. O tempo operatorio foi variavel (tabela 4).

TABELA IV
DURACAO
Tempo Numero Por cento
Menos de 1 hora 224 16.0
Menos de 2 horas 418 29.9
Menos de 3 horas 303 21.6

Mais de 3 horas 455 32.5

1400 100.00
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PRE-MEDICACAO

Deve-se fazer um esforco especial para administrar no
pré-operatorio, doses adequadas de drogas anti-colinérgicas.
A via de introducdo nio é importante, mas o que importa,
é que a pré-medicacido seja dada em tempo adequadc de
modo a atingir seu efeito maximo durante a inducav. As
drogas mais comumente empregadas foram a atropina e o
Antrenil (MR). Para o adulto médio a dose de ambas as
drogas utilizadas foi 0,6 mg. No paciente apreensivo podem
ser administrados barbituralos de agdo curta. Os narcoti-
cos podem ser usadoS. Preferimos a meperidina, em dose
variavel entre 50 e 100 mg. para o adulto médio. Nas crian-
cas estas drogas sao usadas de acoOrdo com a idade e peso.

INDUCAOQ

Conforme ja foi mencionado, o baixo ponto de edulicdo¥
permite a vaporizacdo pela técnica de gota a gota. No en-
tanto, devido a poténcia da droga, somente anestesisias mui-
to treinados devem usar essa técnica. Em nossa série quase
100 por cento dos pacientes adultos foram induzidos com
uma dose de sono (100 a 200 mg.) de Tiamilal sodico. Logo
apos, a mascara fol aplicada na face do paciente e o Fluo-
tano vaporizado por um fluxo de 4 litros de gas, geralmente
2 litros de oxigénio e 2 litros de protoxido de azoto. Usou-se
uma técnica com reinalacido parcial em sistema circular ou
vai-vem. Nao se empregou Fluotano em sistema completa-
mente fechado.

A maioria dos pacientes pediatricos foram induzidos por
meio de uma mascara sem reinalacdo. Essa técnica é mais
segura do que o gota a gota; sendo a respiracado mais facil-
mente assistida ou controlada conforme {0r necessario. As
criancas reagem de maneira favoradvel a administracao de
Fluotano.

O vapor de Fluotano deve ser introduzido na mistura
gasosa vagarosa e regularmente até que a concentragdo de-
sejada seja atingida. Em nossa experiéncia a indugdo pode
ser feita com concentracoes entre 1,5 a 3.0 por cento e a
manuntencio obtida com 0,6 a 1,5 por cento. O aumenio
muito rapido da concentracao pode levar a uma depressao
respiratoria e cardio-vascular. Poucas vezes se observam la-
ringoespasmo e broncoespasmo € as secregoes sallvares sao
quase inexistentes. O relaxamento dos masséteres e o desa-
parecimento dos reflexos faringeos e laringeos ocorre muito
cedo, de modo que, pode-se introduzir facilmente uma cé-
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nula faringea sem produzir reacoes desagradaveis. A intu-
bacao endoiraqueal pode ser realizada facilmente sem o au-
xilio de relaxanies musculares, especialmente em pacientes
edentulosos, contudo, tal intubacao deve ser feita rapida-
mente devido aos efeitos evanescentes da droga. Acredita-
mos que para uma intubacdo lenta e atraumatica sejam re-
comendaveis os relaxantes musculares.

Achamos que parg pecientes que vao ser intubados
somente com Fluotano ou que vao sofrer mudanca de posi-
¢ao, seja recomendavel o uso de uma aplicacao por via trans-
traqueal de um analgésico de uso topico. Pode-se usar 2 ml.
da solucao de Ciclaina (NR) a 5% ou 2 ml. de cocaina g 10%.

MANUTENCAO

De um mode geral a manutencac € suave., A concen-
tracio de Fluotanc necessaria para manter a anestesia e
prover um relaxamento muscular moderado varia em torno
de 0.5 e 1.5 por cento. Devido a poténcia da droga o nivel
da anestesia pode ser alterado facil e rapidamente. Pode-se
obter relaxamento muscular satisfatorio para cirurgia ab-
dominal inferior somente com Fluotano em planc seguro
de anestesia. Para a cirurgia toraxica e do abdomen su-
perior ob.em-se melhores condicoes pelo uso de um gote-
jamento lento de succinilcolina a 0.1 por cento. Confor-
me ja foi dito a d-tubocurarina e a galamina nao devem
ser usadas com o Fluotano devido a reacbes cardiovascu-
lares que podem aparecer.

O sangramento em superficie nao parece ser maior
com o Fluotano do que com outras drogas. Os reflexos de
tracdo iniciados por manuseio grosseiros das visceras abdo-
mino-pélvicas podem induzir hipotensio severa. Apesar dis-
so, quando se suspende a tracao, a pressido arterial retorna
aos niveis anteriores.

Verificou-se que as drogas anti-colinérgicas estdo in-
dicadas para tratar a bradicardia e a hipoiensao durante
a inducao e manutencao da anestesia. Essas complicacoes
sao usualmente contrariadas por dose menores que as ne-
cessarias para a pré-medicacao (0.1 a 4,2 mg.). A melhor
via é a intravenosa.

RECUPERACAO

Os pacientes se recuperam rapidamente da anestesia
com Fluotano, Os reflexos faringeos e laringeos retornam
em alguns minutes. Em 2 a 10 minutos ¢ comum que oS
pacientes estejar) completamente despertos e bem orien-
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tados no tempo, no espaco € com as pessoas .Podem ser
enviados para seus leitos mais cédo do que os pacientes
anestesiados por outros agentes. Por outro lado, queixam-
se mais prontamente da dor e disconforto resultantes da
Operacao.

Nauseas e vOmitos sioc bastante incomuns. Nesta série
somente 3.2 por cento dos pacientes tiveram nausea e 4.7
por cento apresentaram episddios de vOomito.

Alguns pacientes apresentaram ‘“calafrios” e contra-
turas apds anestesia com Fluotano. A explicacdo desta
complicacao é desconhecida, embora, possa ser relacionada
com a perda de calor associada com a vaso dilatacao peri-
férica observada durante a administracao do anestésico.

CONTRA-INDICACOES

No estado atual dos nossos conhecimentos poucas con-
tra-indicacoes podem ser apontadas para o uso do Fluotano.
Quando o cirurgiao usa adrenalina ou drogas semelhantes
para auxiliar a hemostasia 0 Fluotano deve ser evitado; o
coracao € sensibilizado pelo Fluotano da mesma maneira
que o cloroformio, ciclopropano e o ftricloroetileno sensibi-
lisam-no as injecOes de adrenalina. O uso destas drogas
em conjunto pode ocasionar arriimias graves € por vézes
fatais. O Fluotano nao deve ser administrado para pacien-
tes em choque, com evidente reserva cardiaca diminuida ou
quando apresenta arritmias cardiacas. A principal razio
destas limitacoes é o efeito depressor desta droga sobre o
sistema cardio-vascular. A hipertensiao nao complicada néo
é contra-indicacac ao seu uso (13).

Apesar da falta de conhecimento da acdo do Fluctano
sbbre o utero gravido, acreditamos que .esta droga deve ser
evitada para partos e cesarianas. O relaxamento do utero
a um grau alarmante ja foi relatado (6).

CONCLUSAO

Devido a sua poténcia o Fluotano € uma droga perigo-
sa. A salvaguarda em rela¢do com sua administracao, in-
clue o conhecimenio de sua estreita margem de seguranca.
Pequenas variacoes na concentracao que esta sendo admi-
nistrada podem representar a diferenca entre um nivel
otimo e a superdosagem.

Precisa-se contar com um melo acurado de vaporizacao
para sua administracao correta. Os vaporisadores devem
ser calibrados para Fluotano antes de serem usados para
administra-lo (29, 30, 31, 32).
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A calibracio deve permitir variagoes de 0.1 por cento
desde 0 até 3.5 por cento. O fluxo de gases que vaporisa o
Fluctano deve ser conhecido todo o tempo. Isto quer dizer
que o vaporisador de Fluotano precisa ser colocado numa
posicdo que o fluxo de gases que por ele passa seja conhe-
cido exatamente todo o tempo. O vaporisador deve ser co-
locado entre a fonte dos gases e o sistema de absorgéo.
Hipotensdo grave, bradicardia e parada cardiaca estao sem-
pre associadas com técnicas nas quais o vaporisador usa-
do faz parte do sistema circular ou quando este nao
foi calibrado especialmente para administracao de Fluo-

tano (13).

O Fluotano nio deve ser administrado em sistema fe-

chado. Concentracdes elevadas perigosas podem ser gera-
das em curto periodo de tempo e podem ser observadas per-
turbacoes cardio-vasculares graves (33).

Resumo

Os AA. apresentam uma exposicio da gquimica, fisica e farma.
cologia do Fluotano, um novo e potente agente anestésico nao in-
flamavel e nao explosivo. Descreve-se a experiéncia clinica de seu
uso. Os efeitos potenciais nocivos sébre o sistema respiratorio e
cardio-vascular sio frisados e a maneira correta de sua administra-
cao estd delimitada. Métodos acurados e proprios de vaporizacao
estic entre os requisitos essenciais para sua utilizacio segura.

O choque, a resarva cardiaca diminuida e as arritmias cardiacas

sdo contra-indica¢des atuais ao seu uso.

Summary

An outline of the chemistry, physics and phamacology of Fluo-
thane, a new potent nonflammable and nonexplosive anhesthetic
drug, is presented. Clinical experience with its use is described. The
potential untoward effects upon the respiratory and cardiovascular
system are stressed and the proper management of administration
is outlined. Accurate and proper methods of vaporzation are among
the essential requirements for safe utilization.

Shock, decreascd cardiac reserve and cardiac arrhythmias are
present contraindications to its use.
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