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Avaliacao Clinica do Isoflurano

M. A. Tardelli, TSA*, M. Munechika, TSA? N. M. lwata’& N. C. Falcio*

Tardelli M A, Munechika M, Ilwata N M, Falcdo N C — Isoflurane: a clinical evaluation.

Ten male and twenty female patients with 41.16 + 17.13 years (mean z standard deviation) were
submitted to general anesthesia with isoflurane. The majority of the patients were of ASA | type
(73.3%). The predominant surgical pathology involved the Neuro, Digestive and Gynecological areas.
Sodium thiopental was used to induce anesthesia and pancuronium bromide was administered in order
to obtain neuromuscular blockade. During the intra-operatory period a significant reduction in the
systolic arterial pressure and an increased cardiac rate were observed. Urinary output was very high,
however this could be due to the influence of hydration schedule and anesthetic protocol employed in
Neurosurgical patients.

During anesthesia, anesthetic concentration was 1.35 = 0.39% (mean * standard deviation). The
average liquid isoflurane was 17.04 + 6.51 ml.h*(mean * standard deviation). The surgeries lasted in
average 198 + 94.81 min (mean %= SD).

Since the incidence of complications during intra and post operative period was low, the anesthetic

technique has been considered satisfactory.
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pesar do isoflurano ter sido desenvolvido
A simultaneamente ao enflurano, sua introdu-
¢do foi retardada por algumas dificuldades.

O isoflurano é isébmero do enflurano e, portan-
to, compartilham vérias propriedades fisicas, co-
mo a ndo necessidade de conservantes, a estabi-
lidade na cal sodada e a luz ultravioleta, auséncia
de reatividade com metais e de inflamabilidade.
Difere do enflurano por apresentar um ponto de
ebulicdo mais baixo e pressdo de vapor cerca de
1/3 mais elevada. Sua CAM é de 1,15%, interme-
didria ao halotano e enflurano. Entre os anestési-
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cos volateis usados atualmente, € o que possui o
coeficiente de partilha sangue/gas mais baixo,
proporcionando assim absor¢cdo e eliminagdo mais
rapidas. Entretanto, seu odor forte e sua acéo
irritante potencial das vias aéreas sdo considerados
como um obstaculo a absorcdo, j& que induz a
dificuldade respiratéria com tosse, laringoespasmo
e formacdo de secrecdo'.

A biotransformacdo do isoflurano € menor que
0,2%, o que, em combinacdo com sua rapida
eliminacdo, parece limitar a toxicidade orgéanica
promovendo maior margem de segurancga’.

A farmacodindmica mostra que o isoflurano
proporciona efeitos benéficos sobre o sistema
nervoso central, oferecendo nitida diminuicéo
no metabolismo, enquanto mantém a reatividade
da circulagdo cerebral ao dioxido de carbono, A
semelhanca do enflurano, o isoflurano mantém o
fluxo sanglineo cerebral até 1 CAM. O aumento
da pressdo intracraniana, como resultado da vaso-
dilatacdo cerebral, pode ser controlado pela hiper-
ventilagdo prévia®™.

Sobre o sistema respiratério o isoflurano é
um depressor ventilatério dose relacionado, como
0s outros agentes inalatérios. Com ventilacdo es-

ponténea, esta depressdo € caracterizada por redu-
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¢do no volume corrente, com pequenas mudancas
na freqiéncia respiratéria. A hemodindmica da
circulagdo pulmonar ndo é afetada; entretanto, a
vasoconstricdo pulmonar hipoxica é inibida mais
intensamente com o isoflurano quando com-
parado ao halotano e enflurano®’.

A semelhanca dos outros halogenados, a pres-
sdo arterial sistémica diminui progressivamente com
aumento da profundidade da anestesia. Contudo,
diferente desses agentes, o débito cardiaco é bem
mantido com o isoflurano e a hipotensdo é
devida a diminuicdo da resisténcia vascular, que
decorre principalmente da vasodilatagdo de pele e
musculo®.

A manutencdo do débito cardiaco e a auséncia
do efeito inotropico negativo associadas ao fluxo
sangliineo coronariano inalterado e a diminuigcéo
do consumo de oxigénio pelo miocéardio sugerem
que o isoflurano pode ter uma margem maior de
Seguranca cardiovascular que o halotano e o
enflurano®™.

Apesar de aumentar a frequéncia cardiaca, o
isoflurano néo precipita o aparecimento de disrit-
mias; ao contrario, ndo sensibiliza o coracdo as
catecolaminas®™,

O aumento do fluxo sangiiineo muscular permi -
te que tanto o inicio como a recuperacdo do
bloqueio neuromuscular sejam rapidos.

A semelhanca do que ocorre com 0s outros
agentes inalatérios, sobre a func¢d@o renal, o que se
observa é depressdo do fluxo sangiiineo renal,
do ritmo de filtracdo glomerular e do fluxo urina-
rio, contudo todas estas altera¢c6es sdo rapida-
mente revertidas na recuperacdo pdés-anestésica.
Esses dados, associados a baixa quantidade de
fluoretos liberados da degradacdo metabolica do
isoflurano, permitem que ndo seja contra-indicado
para pacientes com doencas renais™.

Os testes de funcdo hepética mostram que,
durante anestesia com isoflurano, as alteragbes sé&o
minimas e rapidamente revertidas com a suspen-
sdo da droga. A baixa biotransformacdo, a répida
eliminacdo e a maior preservacdo do fluxo sangui-
neo hepéatico sugerem que sua hepatotoxicidade é
menor que a dos outros agentes inalatérios™"”.

A partir dos conhecimentos farmacolégicos
sobre as vantagens do isoflurano sobre os diferen-
tes sistemas, quando comparado ao halotano e
enflurano, resolvemos avaliar sua efichcia e segu-
ranga em varias situacfes clinicas nas quais habi-
tualmente utilizamos anestesia geral inalatéria.

METODOLOGIA

Participaram do estudo 30 pacientes, 10 do
sexo masculino e 20 do feminino, com idade
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média de 41,16 + 17,13 anos. A Tabela | mostra
os locais dos diferentes procedimentos cirlrgicos.
Foram incluidos pacientes em diversos estados
fisicos (ASA): Tabela 1,22 pacientes, Il, 7 doentes e
um caso classificado como estado fisico Il

O peso médio dos pacientes masculinos foi de
62,80 £+ 11,17 kg e o dos femininos foi de
62,45 + 10,44 kg e a medicacdo pré-anestésica
foi variada (Tabela II).

Vinte e cinco pacientes (83%) foram induzidos
com tiopental sédico, enquanto 2 (6,6%) recebe-
ram etomidato, outros 2 (6,6%) flunitrazepam e
um paciente teve sua anestesia iniciada com uma
associacdo de diazepam com fentanil.

Nove doentes (30%) receberam succinilcolina
antes da tubagem traqueal. Todos o0s pacientes
foram intubados por via oral.

O relaxamento muscular foi realizado em todos
0s pacientes com brometo de pancurbnio. A
ventilagdo controlada mecénica foi o tipo de
suporte ventilatério utilizado em todos os casos.

Em 13 doentes, associou-se o fentanil como
segunda droga anestésica. Dois pacientes recebe-

Tabela | — Distribuicdo conforme o local do procedimento
cirargico
Nimero de

Local pacientes %
Aorta 1 3,33
Aparelho digestivo 7 23,33
Coluna/Quadril 3 10,00
Genitdlia externa 1 3,33
Mastoéide 1 3,33
Olho/Via lacrimal 3 10,00
Ovario 3 10,00
Sistema nervoso 6 20,00
Tiredide 2 6,66
Utero 3 10,00
Total 30 100,00
Tabela Il - Medicagdo pré-anestésica utilizada no estudo

ATR DRO DzP INO FNT Pacientes (n) %
+)y () () () () 1 3,33
(+) (+} {1 t) ) 1 3,33
+) () () (+) () 4 13,33
+) () (+) {+) {1 1 3,33
ty () (+) () () 5 16,66
)y () (+) (+) () 4 13,33
() O} (+) { ) (+) 1 3.33
() (1 () (+) () 10 33,33
)y () (B (1 (+} 1 3,33

Nota — ATR = atropina; DRO = droperidol; DZP = diazepam:
INO = Inoval; FNT = fentanil
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ram, também, droperidol como medicamento
associado.

No presente estudo, avaliou-se o comportamen-
to dos seguintes parametros: pressfes arteriais sisto-
lica e diastdlica, freqiéncia cardiaca, diurese,
hidratagdo, necessidade de outras drogas anesté-
sicas complementares, aparecimento de disritmias
e consumo de isoflurano em cada hora de
anestesia.

RESULTADOS

As Tabelas lll, IV e V apresentam, respectiva-
mente, as variagcBes das pressbes arteriais sistdlica
e diastdlica e da freqiiéncia cardiaca, nos perio-
dos pré, per e pds-operatorio.

A quantidade de cristaldides administrada aos
pacientes variou de 15,13 += 59 mlkg'.h’'e a
diurese observada durante o estudo, se encontra
na Tabela V.

A duracdo média do ato anestésico-cirdrgico foi
de 198 + 94,81 min, a concentracdo predominante
de isoflurano durante a cirurgia foi de
1,35% + 0,39%, o consumo médio de isoflurano por
hora de anestesia foi de 17,04 + 6,51 ml e o tempo
médio necessario para a recuperacdo da conscién-
cia foi de 28,21 + 16,96 min.

A quantidade média de brometo de pancurénio
utilizado foi de 9,15 + 3,29 mg e a dose de
fentanil naqueles pacientes em que foi usada
associada com o isoflurano foi de
1,6+0,87ug.kg *.h*

Na Tabela VI sdo apresentadas as intercorrén-
cias ocorridas no periodo per e péds-operatério
imediato. Os cinco pacientes imediatamente apds
o término da cirurgia foram encaminhados a UTI
enqguanto os restantes 25 foram para o centro de
recuperacao pds-anestésica.

Tabela Il — Variagdo da presséo sistélica antes, durante e apds
administracdo do isoflurano em mmHg (kPa)

Pés-operatério
Média SD

Intra-operatdrio
Média SD

Pré-operatério
Média SD

124,37 + 14,98
(16,54 + 1,99)

107,80 + 14,63
(14,34 + 1,95)

123,10+ 16,47+
(16,37 + 2,19)

*T calc =12 T crit = 14 (alfa = 0,05)

Tabela IV - Variacdo da presséo diastélica antes, durante e
ap6s administracao do isoflurano em mmHg (kPa),

Pré-operatério Intra-operatdrio Pés-operatorio

Média SD Média SD Média SD
79,13 + 10,50 76,87 + 11,52 83,75 + 9,92
(1052 + 1,40)  ( 10,22 + 1,53) (11,14 + 1,32)
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Tabela V - Variacdo da freqiéncia cardiaca antes, durante e
ap6s administragcdo do isoflurano

Pré-operatorio
Média SD

Intra-operatdrio
Média SD

Pés-operatério
Média SD

83,62 + 11,56 (*) 96,62 + 12.97 91,00 + 16,16

Nota: Unidade de medida = batimentos/minuto.
(*) T calc =4 Tecrit =5 (alfa = 0,01)

Tabela VI - Distribui¢do dos pacientes conforme a diurese

Diurese (ml.kg*.h™) Pacientes (n) %

Sem sondagem vesical 9 30,00
00>03 10 33,33
03>05 7 23,33
05>07 1 3,33
07>009 3 10,00

Total 30 100,00

Nota:/’X = 3,42 + 2,48 ml.kg'. h*

DISCUSSAO

Nossos resultados mostram que sobre o apare-
Iho cardiovascular, com a administracdo do isoflu-
rano, houve diminuicdo estatisticamente signifi-
cante (alfa = 0,05) da pressédo arterial sistdlica
durante a cirurgia, quando comparados estes valo-
res aos de controle, retornando a niveis normais
no periodo pés-operatdério. A pressdo arterial
diast6lica ndo variou de modo significativo em
nenhum dos periodos do estudo,

Sobre a frequéncia cardiaca foi observada uma
elevacdo marcante (alfa = 0,01) durante o periodo
intra-operatério, retornando, também, aos valores
de controle no pés-operatério.

Apesar de os dados farmacodindmicos relatarem
intensa protecdo do coragcdo aos efeitos disritmo-
génicos das catecolaminas em presenca de isoflu-
rano, observamos a ocorréncia de dois casos
(6,66% ) de extra-sistoles ventriculares isoladas
durante a anestesia, que regrediram espontanea-
mente sem intervencdo terapéutica. Um destes
pacientes era portador de miocardiopatia chagasi-
ca.

Através dos dados de literatura sobre a funcéo
renal, seria de se esperar uma diminui¢do transito-
ria do fluxo urinério. Entretanto, nesta casuistica,
observamos uma diurese média maior que
3 ml.kg". h". Este efeito pode ter sido resultante
do esquema de hidratacdo adotado, onde a
administracdo média de solucdo cristaldide foi em
torno de 15 mlkg™. h*. Além desse fato, pode
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ter contribuido para uma média alta de diurese o
fato de 18% dos pacientes serem neurocirlrgicos,
nos quais houve necessidade de se utilizar diuréti-

cos osmdticos.
Em 43,33% dos pacientes associou-se o fentanil

(em média 1,6 pg.kg™. h'). Esta associagdo ocor-
reu basicamente por dois motivos: nas neuroanes-
tesias, o uso desta droga, juntamente com o0s
halogenados, faz parte da nossa retina. Nos
outros casos, o fentanil foi utilizado para dimi-
nuir a frequéncia cardiaca, sem elevar a concen-
tracdo de isoflurano, naquelas situacbes onde a

Tardeli M A, Munechika M, lwata N M, Fal-
cdo N C- Avaliacdo clinica do isoflurano,

Os autores apresentam 10 pacientes do sexo
masculino e 20 pacientes do sexo feminino, com
idade média de 41,16 * 17,13 anos, submetidos a
anestesia geral inalatéria com isoflurano. A maior
parte dos pacientes enquadrava-se no esta-
do fisico ASA | (73,3%). As patologias cirdrgias
predominantes envolveram a esfera neurocirdrgica,
digestiva e ginecoldgica. A técnica de inducao
anestésica predominante foi o uso de tiopental
sédico (83% dos casos). O bloqueio neuromuscu-
lar foi obtido em todos os casos com brometo de
pancurdnio e o controle da via aerea feito através
de tubo traqueal. O suporte ventilatério utilizado
foi controlado mecéanico. Nessas condi¢cdes, 0s
autores obtiveram uma reducdo significante da
pressdo arterial sistélica e uma elevacdo da fre-
guéncia cardiaca durante o periodo operatério. A
média da diurese foi elevada, porém tal constata-
cdo pode ter sofrido influéncia da hidratagao
adotada e da retina utlizada nos pacientes neuro-
cirdrgicos.

A concentragdo do vapor anestésico durante a
fase de manutencdo da anestesia foi em média
1,35% + 0,39%. O consumo médio de isoflurano
na forma liquida foi de 17,04 + 6,51 ml.h™.

A duragdo média das cirurgias foi de
198 + 94,81 min. O tempo necessario para a
recuperacdo da consciéncia foi, em média, de
28,21 + 16,96 min. Estes dados permitiram con-
cluir que o isoflurano constitui uma boa opc¢ao
em anestesia inalatoria.

Unitermos: ANESTESICOS: volatil, isoflurano;
HIPNOANALGESICOS: fentanil; RE-
LAXANTES NEUROMUSCULARES:
adespolarizante, pancurdénio; TECNI-
CAS ANESTESICAS: venosa, inalato-
ria.
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pressdo arterial sistémica ja se encontrava abaixo
dos niveis de controle.

O consumo médio de isoflurano foi de
17,04 ml.h*, utilizando-se uma concentragdo ins-
pirada média de 1,35%. Os valores extremos
variaram, respectivamente, entre 5 a 33 mlh'e
0,7 a 2,5%. A explicacdo desta faixa relativamen-
te ampla de variacdo dos valores pode estar
relacionada a associacdo de fentanil em alguns
casos, a diversidade de sitios e tipos de procedi-
mentos cirdrgicos, além da variacdo no estado
fisico dos pacientes.

Tardelli M A, Munechika M, Iwata N M, Fal-
cdo N C - Evaluaciéon clinica del isoflurano.

Los autores presentan 10 pacientes del sexo
masculino y 20 pacientes del sexo femenino, con
edad media de 41,16 * 17,13 aflos sometidos a
anestesia general inhalatoria con isoflurano.
La mayor parte de los pacientes eran encuadrados
en el estado fisico ASA | (73,3%). Las patologias
cirirgicas predominantes envolvieron la esfera neu-
rocirigica, digestiva y ginecolégica. La técnica de
induccion predominante fué el uso de tiopental
sédico (83% de los casos). En todos los casos el
bloqueo neuromuscular fué obtenido con brome-
to de pancurénio y el control de la via aérea fué
hecho a través del tubo traqueal. El suporte
ventilatorio usado fué por control mecénico. En
esas condiciones, los autores obtivieron una re-
duccién significante de la presién arterial sistélica
y una elevacion de la frecuencia cardiaca durante
el period operatorio. La media de la didresis fué
elevada, no entanto, tal constatacién puede haber
sufrido influencia de la hidratacion adaptada en la
rutina utilizada en los pacientes neurocirigicos.
La concentracion del vapor anestésico durante la
fase de manutencién de la anestesia fué en media
1,35% + 0,39%. ElI consumo medio del isoflurano
en forma liquida fué de 17,04 + 6,51 ml".

La duracion media de las cirugias fué de
198 + 94,81 min. El tiempo necesario para la
recuperacion de la consciencia fué, en media, de
28,21 + 16,96 min. Estos datos permitieron con-
cluir que el isoflurano constituye una buena option
en anestesia inhalatoria.
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