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Efeitos da Hipotensão Arterial Induzida pelo Nitroprussiato de 
Sódio na Hemodinâmica Renal. Estudo Experinzental no Cão 

L. lemônica. TSA ~. P. T. G. Vianna, TSA s, J. R. C. Braz, TSA t 1: L. A. Vane, TSA 1 

Lemônica L, Vianna P T G, Braz J R C, Vane L A - Effects of arterial hypotension induced by sodiwn nitroprusside in­
fusion in lhe dog renal hemodynamics. Rev Bras Anest 1983; 33: 5: 321 -325 

The effect of arterial hypotension induced by sodium nitroprusside infusion in the dog's renal hemodynamics ~s stu­
died. Severa! cardiocirculatory parameters like median arterial blood pressure (MABP), renal plasmatic flow, renal blood -
flow, glomerar ftltration rate, renal vascular resistance, and urine volume were studied. Sodium nitroprusside infusion indu­
ced a drop iit the MABP, anda transitory increase in the plasma and lhe renal blood flow. These, soon started to decline re­
aching contro~ values at the end of the experiment. Toe glomerular filtration rate progressively decn-ased during the nitro­
prusside infusion. The renal vascular resistance, the ftltration fraction and the urine flow inittialy decreased but soon increa­
sed significantly. The mechanisms involved in these effects are discussed. 
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Lemônica L, Vianna P T G, Braz J R C, Vane LA -
Efeitos da hipotensão arterial induzida pelo nitropn1ssia­
to de sódio na hemodinâmica renal. Estudo experimen­
tal no cao. Rev Bras Anest 1983; 33: 5: 321 - 325 

Foi estudado o efeito da hipotensão arterial induzida pe­
lo nitroprussiato de sódio sobre a hemodinâmica renal 

-em caes. 
Foram analisados os seguintes parâmetros: pressão arte­
rial média, fluxo plasmático efetivo renal, fluxo sangüí­
neo renal, ritmo de filtração glomerular, resistência vas­
cular renal, fração de filtração e volume urinário. 
Estes parâmetros foram analisados em 4 momentos: 1. 
Controle inicial; 2 e 3. 30 e 60 minutos após início do 
tratamento respectivamente e 4. 30 minutos após a sus­
pensão do tratamento. 
Constatou-se um discreto aumento inicial do fluxo plas­
mático e fluxo sangüíneo renal para em seguida decres­
cer em até o fmal do experimento. O ritmo de ftltração glo­
merular diminuiu desde o início até ao fmal dos momen­
tos estudados. A resistência vascular renal, a fração de 
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filtração e a diurese inicialmente apresentaram queda dos 
valores para ri.as fases subseqüentes do experimento mos­
trarem um aumento significativo. 
São discutidas a fisiopatologia das alterações observadas 
em cada atributo estudado. 

Unitermos: ANIMAL: cão; RIM: função; TECNICAS 
ANESTÊSICAS: hipotensão arterial, induzida, nitroprus­
siato de sódio. 

AHIPOTENSAO arterial induzida por nitroprussiato 
de sódio (NPS), como técnica usada em anestesiolo­

gia, teve grande desenvolvimento após ser proposta por 
Moracal 5 em 1962. Algumas reações advindas da utiliza­
ção deste fármaco, tal como a intoxicação pelo cianeto, 
retardaran1, por anos, sua plena utilização na prática anes­
tesiológica. A partir de 1974 seu emprego clínico foi in­
tensificado, em função de sua preparação em forma co­
mercial. 

O NPS é constituído por um núcleo ferro-ferroso con­
jugado com 5 cianetos e um grupo nitroso, sendo esta a 
porção ativa, entre 50 e 1000 vezes mais potente que ni­
tritos. O local de ação do NPS no leito vascular periféri­
co foi demonstrado por Longnecker e coI12 e se localiza 
nas artériolas de 4a. ordem causando um relaxamento da 
musculatura lisa vascular 7 ,2 0,22 ,24,2 5 ,2 7, não sofrendo 
esta ação qualquer interferência do sistema nervoso cen­
tral, sistc111a nen,l)SO autônomo ou da musculatura estri­
ada cardíaca22,24,25. 

A hipotensão induzida pelo NPS é uma técnica muito 
utilizada atualmente e, apesar de ser relativamente segu­
ra, deve ser bem compreendida para que nao determine 
alterações em funções orgânicas que possam eventual­
mente comprometer o estado físico do paciente. Como 
os rins recebem normalmente um fluxo sangüíneo cor­
respondente a 20% do débito cardíaco, este orgão está 
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diretamente relacionado co1n as al tcraçocs promovidas 
por esta droga, apesar de possuir uma potente autorrcgu­
laçãol0,14,23,25. 

As variações orgânicas determinadas pela hipotensão 
arterial induzida pelo NPS apresentam resultados confli­
tantes na literatural,2,5,17,18,27e por este motivo o 
presente trabalho visa verificar as alterações l1emodinâ­
micas renais quando en1pregada a referida técnica de l1i­
potensão. 

METODOLOGIA 

Foram utilizados 12 cães, fêmeas, de idade e raças va­
riadas e indefinidas. 

Através de sorteio os animais foram divididos em 2 
grupos experimentais de 6 cães- grupo I (controle) e gru­
po II animais tratados (hipotensão arterial induzida). Os 
atributos estudados foram analisados em 4 momentos ao 
longo do experimento: I. controle inicial; 2. 30 minutos 
após início do tratamento; 3. 60 minutos após o início 
do tratamento e 4. 30 minutos após a suspensao do tra­
tamento e retomo dos animais às condições experimen­
tais iniciais. 

Todos os animais estavam em jejum de no mínimo 12 
horas. Foram anestesiados com pentobarbital sódico na 
dose de 30 mg kg-1 e intubados com cânula cndotraque­
al tipo Rush com balão. Foi administrado brometo de pan­
curônio (0,08 mg. kg I) e instalada ventilação controlada 
com aparell10 Takaoka modelo 850-10 em sistema semi­
.fechado com 14 ml kg-1 de volume corrente e 10 a 12 
movimentos por minuto de frequência respiratória. 
Aproximadamente, a cada 45 minutos, foram administra­
dos doses complementares de pentobarbital sódico (5 mg 
kg-1) brometo de pancurônio (0,03 mg kg-1 ). 

Foram realizadas dissccções de artérias e veias para ad­
ministração de soluçoes e coleta de dados e material bioló­
gico. A hidratação se fez com solução de Ringer, num vo­
lwne de 0,4 mg. kg· 1. min-1. Administrou-se "prime" de 
creatinina para obtençao do RFG e de para-aminohipura• 
to para obtenção do FPER. O FSR foi obtido através da 
fórmula: 

Cp AH e a RVR através de PAM. Infundiu-se NPS 
1 - Ht FRS 
a 0,01 % em microgotas, em doses suficientes para levar a 
pressão arterial média a 10,66 kPa (80 mm Hg), que 
variaram de l ,8 a 4,5 µg. kg- 1 . min-1. Para a realização 
das depurações e medida de diurese, a urina foi coletada 
através de cateteres inseridos nos uretéres. 

Foram analisados os seguintes parâmetros: 

J. Pressão arterial média (P AM) 
2. Fluxo plasmático efetivo renal (FPER) 
3. Fluxo sangüíneo renal (FSR) 
4. Ritmo de ftltração glomerular (RFG) 
5. Resistência vascular renal (RVR) 
6. Fração de ftltração (FF) 
7. Volume urinário (UV) 

Para o estudo estatístico foi realizada análise de per­
ftll6,2 l. 

RESULTADOS 

As médias e os desvios padroes dos valores observados 
em cada momento nos 2 grupos experimentais são apre­
sentados na. tabela I e figura I. Os resultados estatísticos 
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MOMENTOS 

NPS 
••-• CONTROLE 

Fig 1 Média dos valore~ ob~ervados em cada momento nos 2 
grupos experimentais. 

foram os seguintes: 

1. Pressao arterial média: no grupo controle as médias 
dos momentos não diferiram entre si. No grupo trata­
do as diferenças significativas foram observadas entre 
os momentos Ml > M2; M3 < M4; MI > M4 e M2 < 
M4. Em M 1 e M4 os grupos nao diferem entre si mas 
em M2 e M3 ocorre que Gl > G2. 

2. Fluxo ptasmático efetivo renal e fluxo sangüíneo re­
nal: nos grupos controles as médias dos momentos não 
diferem significativamente entre si. Nos grupos trata­
dos as diferenças ocorrem entre Ml > M4, M2 > M4 
e M3 > M4. Não foi possível constatar diferenças en­
tre os grupos co11trole e tratados,em ambos os atribu­
tos ao longo de todos os momentos experimentais. 

3. Ritmo de ftltração glomerular: no grupo controle, os 
resultados obtidos não diferem significativamente en­
tre si. No grupo de animais tratados, as médias dife­
rem entre MI > M3 e Ml > M4. Com relação aos gru­
pos, não ocorrem diferenças. 

4. Resistê.ncia vascular renal: os animais do grupo con­
trole nao apresentaram variações significativas. Nos a­
nimais tratados houveram alterações significativas na 

Revista Brasileira de Ancstcsiologia 
Vai 33, N. o 5, Setembro - Outubro, 1983 



EFEITOS DA HIPOTENSÃO ARTERIAL 

M 
ATRIBUTO GRUPO 

o M E N T o s 

Ml M2 M3 M4 

+ + + + PAM Controle 14,89 2,85 15,22 - 3,02 15, 11 - 3 12 14,89 - 3 ,14 • + + + + kPa NPS 15,66 1,62 10, 77 - O 27 10,77 - O 27 13,77 - 1,61 • • 
+ + + + FPER Controle 11,82 - 4,10 10,58 3, 51 10, 78 - 3 32 10,85 - 3, 73 • 

(ml.kg~1rnin-l) + + + + NPS 13,97 - 8,20 15,25 - 9 79 13,11 - 9 27 8, 72 - 5 87 • • • 
+ + + + FSR Controle 16,62 - 5,99 14,52 - 4 71 14,93 - 4,61 14,94 - 4 75 • • -1 -1 19,36 ·11,36 21,00 ·13,15 17,95 ·12,47 + NPS 12,69 - 8,25 (ml. kg. min ) 

+ + + + RFG Controle 3, 40 0.99 3, 29 - O 65 3,16 - O 69 3,08 - O 78 • • • -1m -1 + + + + (mi.kg. in. ) NPS 4,47 1,13 3 39 - 1,55 3,21 - 1 37 3,12 - 1 13 • • • 
+ + + + RVR Controle 0,046 0,019 0,055 - 0,030 0,052 - O, 023 0,052 - O, 024 

-1 -1 + + + + (kPa.l. S ) NPS 0,069 0,050 0,049 - 0,044 0,066 - 0,060 D,l06 - 0,088 
+ + + + Controle 0,30 o.os O 33 - 0,07 O 30 - 0,04 º· 29 - O 05 • • • FF 
+ + + + NPS 0,37 - 0,14 0,26 - O 08 0,32 - 0,13 0,47 - O 20 • • 
+ + + + uv Controle 0,76 O, 36 1 07 - 0,53 1,16 - 0,53 1,22 - O 31 • • -1 + + + + (ml.min. ) NPS 0,85 0,76 O 47 - 0,38 0,74 - O 54 1,64 - 1 35 • • • 

Tabela I - Média e desvio padrão dos valores observados cm cada 1nomento nos 2 grupos experimentais: 

RVR entre os momentos MI > M2, M3 < M4, M2 < 
M3, MI < M4 e M2 < M4. Nao foi possível consta­
tar diferenças entre os grupos quando analisamos os 
momentos independentemente. 

5. Fração de ftltração: no grupo controle as médias dos 
momentos não diferem entre si. No grupo tratado, os 
momentos diferem entre M3 < M4 e M2 < M4. Ao se 
analisar cada momento, não foi possível constatar di­
ferenças significativas entre os grupos. 

6. Volume urinário: no grupo controle ocorrem dife­
renças significativas observadas entre Ml < M2, MJ < 
M3 e MI < M4. No grupo de animais tratados as alte­
rações foram entre MI > M2, MI < M4, M2 < M3, 
M2 < M4 e M3 < M4. Ao se analisarem os momentos 
os grupos nao diferem em MI e M4 mas em M2 e M3 
oGl>G2. 

DISCUSSÃO 
No grupo controle, as médias dos valores em cada mo­

mento nao diferiram entre si, ao longo do experimento, 
demonstrando que os animais se comportaram de maneira 
análoga, e que por este motivo podemos afirmar que as téc­
nicas empregadas na preparação do experimento não inter­
feriram nos parâmetros estudados. O volume urinário 
constituiu-se uma exceção pois observou-se que o mo­
mento inicial do experimento mostrou-se estatisticamen­
te diferente de todos os outros momentos. Este fato de­
ve ser atribuído à hidratação proporcionada aos animais 
visando exatamente aumentar a diurese, para que se pu­
desse melhor analisar os diversos resultados de depura­
ções a que foram submetidos os animais. 

A pressão arterial média foi mantida em níveis está­
veis de 1 O, 66 kPa (80 mm Hg) durante os momentos de 
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tratamento. Uma eventual hipotensão arterial mais acen­
tuada impossibilitou a obtenção de diurese, de modo con­
veniente, para obtenção de depurações, motivo pelo qual 
não foi empregada. 

Os resultados de FPER e FSR com emprego de NPS 
demonstraram um discreto aumento inicial para, em segui­
da, diminuirem até ao final do experimento de modo sig­
nificativo. Este fato deve-se a vasodilatação renal propor­
cionada pela droga13,17 com posterior autorregulação 
do fluxo e decréscimo dos valores iniciais! ,4,5 ,8. A hi­
potensão arterial inicial e conseqüente vasodilatação de­
terminam a ativação de mecanismos de regulação hormo­
nal e autonômico extrínsecoI 0,14,23 e a autorregulação 
intrínsecal 1,2 3 ,2 5. Outro fator é que a hipotensão arte­
rial proporcionada pela infusão de NPS aumenta a libera­
ção de renina, intrarrenal e sistêmica, gerando desde modo 
uma vasoconstrição renaJ9,14e conseqüente decréscimo 
do FPER e FSR. 

A resposta observada com relação ao RFG apresenta 
uma queda inicial mais evidente de Mi para M2 porém 
não significativa. A partir deste momento há uma queda 
moderada até o f10al do experimento. De modo similar 
outros autores tem chegado ao mesmo resultadol,4,5,6. 
Da mesma maneira que ocorre autorregulação do FSR 
e FPER, é sugestivo que RFG também possua autorre­
gulação através de células sensíveis a alterações na pres­
são de perfusão, localizadas nos capilares próximo dos 
glomérulos2 3. A diminuição do FSR também contribui 
para o decréscimo do RFG mas parece não ser o fator 
mais importantel. 

A RVR revela uma tendência a decréscimo de MI pa­
ra M2 e, a partir deste momento, uma elevação deste atri­
buto até momento fmal do experimento. A queda da re­
sistência vascular periférica resultante da utilização do 
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NPS é um fato exaustivamente descrito na literatura e, 
como indicam vários autores, os mesmos fatores deter­
minantes deste fato causariam a queda da RVR2,8,17 ,22 
26,27. O aumento posterior observado neste atributo de­
ve-se basicamente a dois fatores. Inicialmente, com a hi­
potensão, ocorre um reflexo no mecanismo dos barore­
ceptores que proporciona uma diminuição da atividade 
destas estruturas. Este fato diminui os estímulos que 
transitam através dos nervos vago e glossofaríngeo para 
os ''centros'' vagai e vasomotor, determinando finalmen­
te vasoconstrição e conseqüente aumento da resistência 
vascular?. O segundo fator deve-se a uma liberação de re­
nina pela células "mioendócrinas'' localizadas nas arterí­
olas aferentes quando ocorre diminuição da pressão de 
perfusão3. Deve-se ainda reafirmar que o NPS possui 
uma potente ação vasodilatadora periférica, mas somente 
um pequeno efeito no leito vascular renal4. 

As respostas observadas com relação a FF não apre­
sentam diferenças desde MI até M3, mas ao final do ex, 
perimento ocorre aumento estatistic'amente significati­
vo. A tendência a discreto decréscimo na FF ao se infun­
dir NPS e posterior aumento deste atributo deve-se ini-

cialmente ao aumento verificado .no FPER e a queda no 
RFG, co1no já discutidos anteriormente, e posteriormen­
te, no desenrolar do experimento, a contínua queda do 
RFG e a diminuição proporcionalmente maior do FPER 
devido a vasoconstrição causada pelos fatores já citados. 

O acentuado decréscimo da diurese na fase inicial do 
experimento, q11ando se infundiu NPS, e o aumento esta­
tisticamente significativo deste atributo, quando se inter­
rompeu a administração da droga devem-se fundamental­
mente a dois mecanismos. O primeiro é que, com vasodi­
latação renal, ocorre diminuição da pressão de perfusão, 
portanto queda do RFG, e uma maior liberação de renina 
originando formação de angiotensina I, II e aldosterona, 
que por sua vez aumentaria a reabsorção de sódio deter­
minando antidiurese. Ao se suspender a infusão de NPS 
estes fatores estariam eliminados e soma-se a este fato 
constante hidratação proporcionada aos animais, au­
minando antidiurese. Ao se suspender a infusão de NPS, 
estes fatores estariam eliminados e soma-se a este fato, 
FF e RFG, as alterações no volume urinário devem-se, ba­
sicamente, a aumento da reabsorção tubular de águ.al 9. 
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Reswno de Literatura 

PROTEÇÃO POR BARBITúRICO NA ISQUEMIA MEDULAR EXPERIMENTAL 

A isquemia medular, após cirurgias que exigem ligadura temporária de aorta, 
oco"e em porcentagens variadas de 5 a 1 Do/o. Vários métodos foram ensaiados para redu­
zir as seqüela.s dessa isquemia. O método mais empregado é o ''by pass'' do segmento 
ocluido da aorta. Os autores se propõem a investigar o efeito protetor do tiopental sobre a 
isquemia medular experimental, por ligadura temporária de aorta de coelhos. 

Utilizaram 32 coelhos brancos, nos quais fizeram oclusão temporária (25 
min) do segmento sub-renal da aorta. 10 animais serviram como controle e os demais 
receberam previamente tiopental. 

A aorta foi ocluida durante 25 minutos, após anestesia dos animais e expo­
sição da arteria. Nos animais tratados, 12 receberam tiopental 30 mg. kg-1, por via venosa, 
30 minutos antes da ligadura da aorta. Outros 1 O animais receberam essa dose seguida de 
infusão de droga ( 15 mg. kg-1_ h· 1 ), durante 90 minutos. 

Os animais foram estudados do ponto de vista neurológico e sacrificados 
em 13 dias após a cirurgia. Após o sacrificio, a medula era exposta e fuada em fonnol pa­
ra estudo histopatológico. 

Todos os animais paréticos após 24 horas ficaram paraplégicos após 48 h. 
Nenhum animal que teve paraplegia após 24 h melhorou. Após 48 horas não se observa­
ram mais alterações motoras. 

No grupo controle 9 animais ficaram flácidos após 48 horas. Nos grupos 
tratados, 4 coelhos tiveram paraplegia flácida e 6, função motora normal. 

O estudo histopatológico mostrou infarto da substância cinzenta da medu­
la lombar em todos os animais flácidos. Na substância branca houve perda discreta de mie­
tina e edema mínimo. Nos animais clinicamente nonnais,oco"eu apenas um discreto infil­
trado celular na substância cinzenta. 

Os autores concluem que a terapêutica prévia com barbitúricos pode redu­
zir a lesão medular induzida por oclusão da aorta. 

( Barbiturate protection inacute experimental spinal cord ischemia. Eh 0/dfield, R J Plun­
kett, W A Nylander, W F Meacham. J Neurosurg. 1982: 56: 511 - 516). 

COMENTÁRIO: A proteção medular produzida por barbitúricos ficou 
bem demonstrada pela pesquisa. O mecanismo dessa ação ainda permanece obscuro, ape­
sar das várias hipóteses formuladas pelos autores. ( Cremonesi E). 
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MORFINA INTRATECAL E INTRA VENTRICULAR NA DOR DE CANCEROSOS. 
ESTUDO PRELIMINAR 

Foram estudados os efeitos da injeção intratecal e intraventn·cu/ar cerebral 
de morfina em seis doentes cancerosos, refratários à morfina por via oral e parenteral. 

Nos seis doentes, foi feita uma injeção prévia de sulfato de morfina, por via 
intratecal lombar, para estuda.r o alívio obtido da dor. Nesses doentes uma dose intratecal 
de 0,5 mg de morfina determinou alivio da dor dentro de 30 a 60 minutos, com duração 
de 12 a 14 horas. Uma dose de 1 mg prolongou o efeito até 1 O e 25 horas. Doses maiores 
não modificaram o efeito terapêutico. Esse efeito era avaliado subjetivamente pelo enfer­
mo dentro de uma graduação de dor de O a 10.0 nivel da dor passara de 10 para 1;2 ou O. 

Os únicos efeitos colaterais obsenJados foram prun"do generalizado, que 
ocom·a 20 a 25 minutos após a injeção, e que era controlado por difenidramina oral ou 
injetável. 

Em seguida a esse teste terapêutico, era instalado um cateter por via intrate­
cal lombar (2 casos), ou intraventricular cerebral (4 doentes). Na ponta do cateter era ins­
talado um reservatón·o de Ommaya para injeção percutânea de morfina Após avaliação 
do tratamento, durante 1 a 2 dias, no hospital, o paciente era encaminhado para conti­
nuar o tratamento em casa. A administração da droga a domicílio era feita por uni fami­
liar instroido pelo médico. 

A duração do efeito analgésico foi variável de doente para outro, sendo ne­
cessárias doses sucessivamente maiores com a continuação do tratamento. As doses de 
morfina, por via intratecal lombar, foram de 1 a 4 mg,com duração de efeito de 10 a 14 
horas. Por via intraventricular cerebral.foram de 2,5 a 7 mg, com duração de 12 a 24 ho­
ras. A duração total do tratamento van·ou de 2 dias até 7 meses. 

Os efeitos colaterais da injeção intratecal através do reservatório de Ommaya 
foram semelhantes aos do teste terapêutico prévio. Por via intraventricular, a morfina de­
terminou o aparecimento de náusea e vômito transitórios, 1 O a 20 minutos após a injeção, 
e que desapareceram com proclorperazina ou prometazina Em três doentes apareceu for­
migamento transitório, alguns segundos após a injeção, que persistiu por 1 a 2 horas. 

Não surgiram outros efeitos colaterais. 

( Intratllecal and intraventricular morphine on pain in cancer patients: lnitial study. ME 
Leavens, C S Hill, D A Cech, J B Weyland, JS Weston. J Neurosurg. 1982: 56: 241-245). 

COMENTÂRIO: O uso de morfina por via raquídea parece já bem estuda­
do e difundido. A possibilidade do uso ambulatorial do método, pelo emprego do reserva­
tório de Ommaya, possibilitará uma melhor qualidade de vida para o doente com cancer 
em fase terminal. Interessante é a necessidade de maior dose da droga por via intraventri­
cular, sem os efeitos colaterais para o lado da respiração, tão discutidos durante a adminis­
tração intra-raquidea. Também não há referências sobre o aparecimento de alterações do, 
consciência por essa via. Isso nos leva a meditar sobre os mecanismos de depressão respi­
ratória até agora aceitos. A manutenção, por tempo prolongado, do cateter é um fato alen­
tador. Os próprios autores alertam, porém, para o fato de ser pequena ainda a experiência 
com esse tipo de tratamento. Também é importante assegurannos a existência de um fa­
miliar habilitado para a injeção de morfina, que seja alertado para os perigos dela origina­
dos. 

O uso de bombas de infusão continua, ou reservatórios com doses préftxa­
das de morfina experimentados com sucesso em alguns centros (infonnação pessoal), 
serão um grande avanço para o alivio da dor em doentes com cancer em fase terminal 
( Cremonesi E). 
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