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1.INTRODUGCZKDO

A anestesia para craniotomias deve propi-
ciar as melhores condigdes possiveis para a exposigado do
campo cirdrgico, facilitando a tarefa do cirurgido sem, con
tudo, induzir alteragdes graves ou irreversiveis no orga-'
nismo do paciente. Para tanto, & necessario um adequado co
nhecimento dos fatores fisiologicos e patologicos que a-
tuam sobre a pressao intracraniana e sobre o sangramento -
do encefalo, porquanto o aumento destes, juntamente com o
edema encefalico, constituem problema de fundamental impor

tancia nessas intervengGes (CREMONESI, 1968).

1.1. Pressao intracraniana (PIC)

0 cranio e uma caixa semi-fechada, rigida,
nio distensivel, cujo conteddo & constituido pelos volumes
de massa encefalica, 1iquido céfalo-raquiano e sangue. Sen
do estes componentes praticamente incompressiveis, uma al-
teracao do volume de um deles requer alteragdao reciproca -
de um ou dos dois outros para que a PIC permanega constan-
te. E a doutrina de Monro-Kellie modificada por Burrows
(LANGFITT, 1968).

A massa encefalica pode aumentar por dimi

nuicdo da pressao osmotica do plasma, pelo crescimento de
tecido tumoral, pela presenca de abscesso, hematoma ou ede

ma enicefalico. Ela pode diminuir pela terapia desidratante,



por meio de substancias hipertonicas em relagdo ao plasma
e pelos corticoesteroides (CREMONESI, 1968).

0 1iquido céfalo-raquiano(LCR) tem seu -

volume mantido, em condigoes normais, pelo balango entre
a sua secrecdo e a sua absorcao (PLUM & SIESJH, 1975} .Uma
producaoc diminuida & relatada em caes submetidos a alcalo
se respiratdria ou metabolica (OPPELT e col., 1963) e pe
la acdo do pentobarbital (MICHAEL e col., 1972).

0 volume sanguineo cerebral(VSC) mantem-

uma relacao nao linear com o fluxo sanguineo cerebral (..
GRUBB e col., 1974). De acordo com POSSO (1975), este va
ria com a pressio de perfusao, a resistencia cérebro-vas-
cular, a pressdo arterial, a pressdo venosa, a pressao do
LCR, a pressao parcial do gas carbonico no sangue arteri-
al (PaCOZ)’ a pressido parcial do oxigenio no sangue arte-
rial (Paoz), o hematocrito, a viscosidade do sangue, a
temperatura corporea, o débito cardfaco, o sono, a ativi-

dade mental e a acgdo dos anestesicos e drogas diversas.

1.2. Pressao intracraniana e ventilacdo

Acreditava-se que o aumento da PIC duran
te a anestesia para neurocirurgia fosse devido a tecnicas
anestésicas deficitarias. Estas induziam hipercgbia, hipo
xia e elevagio da pressdo venosa cerebral por tosse ou es
forgo. Entretanto, varios trabalhos surgiram mostrando a
sua alteracdo por anestésicos, drogas auxiliares e tipo -
de ventilagdo (SHAPIRO & AIDINIS, 1875}).

Dentre os varios aspectos da neuroaneste



sia, merecem maior realce, por seu efeito discutido sobre
a PIC, a ventilacdo e os anestesicos volateis.

A ventilagao espontanea no paciente anes
tesiado facilita a retencdo de gas carbonico e a conges-
tdo vascular tornando a cirurgia mais dificil e podendo -
elevar a PIC ( SHAPIRO & AIDINIS, 1975). Estes e outros -~
autores {JENNETT e col., 1969; MICHENFELDER e col., 1969)
utilizam a ventilagao controlada mesmo nos pacientes sub-
metidos a cirurgia sobre a fossa posterior.

A hiperventilacao reduz a PIC {(MICHENFEL

DER e col., 196%), o mesmo ocorrendo quando esta esta ele
vada por retencdo de gas carbonico (SENDEGAARD, 1969),por
intubagdo ou por administracdo de protoxido de azoto -
(NZO) em pacientes portadores de lesoes intracranianas -
(HENRIKSEN & JORGENSEN, 1973). A hiperventilagdo modifica
o efeito dos anestésicos volateis sobre a PIC (JENNETT e
col., 1969). Alteragdes do VSC podem estar envolvidas no
mecanismo deste fenomeno uma vez que em caes (ROSOMOFF, -
1963) e em macacos (GRUBB e col., 1974} a hipercapnia 0
aumenta e a hipocapnia o diminui.A diminuigao da PIC em -
caes, obtida por hiperventilagao que mantenha a Pa{:02 em
niveis proximos a 20 mmHg, & pequena e transitoria porque
a diminuicao de VSC & contrabalancada por aumento do volu
me do LCR. Pouca ou nenhuma alteragao foi observada quan-
do o pH e a PaCO eram normais antes do inicio da hiper-'

2
ventilacdo (ROSOMOFF , 1963).

Fm pacientes anestesiados, BOZZA e col.,
(1961) nao encontraram diferenca estatisticamente signifi
cante entre os valores da PIC observados em normo e hiper

ventilacao.



Entre os efeitos potencialmente deleterios da
hiperventilagdo podem ser citades a diminuigdo do debito -
cardTaco (MORGAN e col., 1967; STOYKA & SCHUTZ, 1974), di
minuicdo da pressao parcial do oxigenio (MICHENFELDER e
col., 1966), desvio da curva de dissociagdo da hemoglobina-
para a esquerda, vasoconstricdo e provavel hipoxia cerebra-
is (SUGIOKA & DAVIS, 1960; MICHENFELDER e col., 1969). En
tretanto, ALBERTI e col. (1975) observaram em caes submeti-
dos a alcalose respiratoria durante 30 minutos que, apesar-
da diminuicdo significante do fluxo sanguineo cerebral -
(FSC), o metabolismo oxidativo cerebral permanecia inaltera
do e que a producdo cerebral aumentada de lactato nao se -
prendia necessariamente a hipoxia tecidual. Para HARP & WOL
{MAN (1973) um individuo normal parece poder tolerar uma
hiperventilacao que mantenha a PaC02 em niveis proximos de
20 mmHg durante varias horas, sem sofrer descompensacac me
tabdlica cerebral,

A ventilacdo controlada com fase expiratoria-
negativa foi recomendada por CREMONESI (1968) com a finali-

dade de reduzir a PIC e o edema cerebral.

1.3. Press3o intracraniana e anestesicos inalatorios

Em condicoes normais, a compensagado para um
aumento do VSC se faz por um deslocamento do LCR cerebral -
para o espacgo sub-aracnoide espinal. Este mecanismo esta,em
parte, ja utilizado no paciente portador de um tumor cere-'

bral e sendo o cranio uma caixa nao distensivel, peque-

Conrow



nos aumentos adicionais do VSC poderao induzir grandes au
mentos da PIC {SHAPIRO, 1975; SHAPIRG & AIDINIS, 1975).To
dos os anestésicos inalatorios induzem vasodilatagao, que
poderia elevar o FSC. Dessa maneira, alteragoes da PIC -
provocadas pelos anestesicos volateis devem-se, provavel-
mente, a vasodilatacao cerebral e aumento do VSC ( SMITH

& WOLLMAN, 1972).

0 protoxido de azoto a 66%, em portadores de

lesoes intracranianas respirando espontaneamente, produz
aumento da PIC que & contrabalancado pela hiperventilagao
(HENRIKSEN & JORGENSEN, 1973).

0 protoxido de azoto a 70% nao altera o FSC
(WOLLMAN e col., 1965).

0 halotano vaporizado em oxigenio, em condi-
cdes de normocapnia, aumenta a PIC de caes (GALINDO &
BALDWIN, 1963) e de seres humanos {SONDERGAARD, 1961; MARX
e col., 1962). Associado com protdoxido de:azoto—oxigénio—
(N20-02), ele tambem a aumenta em caes e Seres humanos -
(McDOWALL e col., 1966), proporcionaimente a concentragao
(MARX e col., 1962) e em maior intensidade nos portadores
de lesoes expansivas intracranianas. Esse aumento persis-
te mesmo quando os doentes sao hiperventilados (JENNETT e
col., 1969), sendo abolido ou minimizado com a inalacgao -
do agente apos um previo periodo de hiperventilagao (MARX
e col., 19623 McDOWALL e col., 19663 JENNETT e col.,1969;
ADAMS e c¢ol., 1972).

0 halotano a 1,2% em oxigenio aumenta o FSC-

(WOLLMAN e col., 1964).



0 metoxifluorano a 0,5% em associacao com -

NZO-O2 administrado, em normocapnia, a pacientes com dina-
mica normal do LCR produz resultados variaveis sobre a
PIC, que aumenta significantemente com a inalagao do agen
te a 1,5%. Ocorre também aumento significante da PIC de
portadores de lesodes expansivas intracranianas, em normo-
capnia ou discreta hipocapnia, com a inalagao do metoxi-'
fluorano a 0,5 ou 1,5% (FITCH e col.,196%), sendo o au-'
mento maior do que nos casos sem estas lesoes (JENNETT e
col., 1969).

0 tricloroetileno a 0,9% en associagao com -

N20-02 aumenta, em normocapnia, a PIC de pacientes com le
soes expansivas intracranianas de modo mais acentuado do
que naqueles sem estas lesoes (JENNETT e col., 1969).

0 enfluorano a 1% em associagac com N20-02 -
aumenta a PIC de caes mantidos em normocapnia (LH#TER e

col., 1974; ERASMUS, 1976). Com hiperventilagao os resul-
tados sdao conflitantes ; MICHENFELDER & CUCCHIARA (1974)em
caes e McLESKEY e col. {1974) no ser humano nao observa-
ram aumento, enquanto SHAPIRO (1975) e STULLKEN JR. & SO-
KOLL (1975) relataram elevagao da PIC.

0 enfluorano em concentragoes de 0,85 a 3,2%
em oxigenio nao alterou o FSC de voluntarios mas produziu
vasodilatagao cerebral (WOLLMAN ecol., 1969). REINHOLD e
col. (1974} observaram em pacientes mantidos em normocap-
nia que a adi¢do de enfluorano a uma anestesia ja estabe-
Tecida comN20—02 produzia uma diminuig¢do do FSC. Em caes-

mantidos em normocapnia, MICHENFELDER & CUCCHIARA (1974 )



observaram elevacao progressiva do FSC com a elevagao da
concentragao inspirada de enfluorano associado ao NZO-OE,
apesar da progressiva diminuicao da pressao arterial.

Com a finalidade de se discriminar entre e-
feitos diretos do enfluorano e halotano e respostas devi-
das ao mecanismo de auto-regulacao do fluxo sanguineo ce-
rebral MURPHY e col. (1974) estudaram estes aspectos em
homens cuja pressao arterial foi mantida nos niveis de -
controle as custas de infusdo de fragdo proteica do plas-
ma ou fenilefrina, que nao altera o FSC. Ao nivel de 0,6~
CAM (CAM= concentragdo alveolar minima), ndo houve dife-'
renca estatisticamente significante mas, ao de 1,1 e 1,6-
CAM, houve vasodilatacdo cerebral e aumento do FSC acen-'
tuados. Para estes autores, estas alteragoes se devem a
perda da auto-regulacao do FSC seguindo este passivamente
as alteracOes da pressao arterial.

Em cabras, MILETICH e col. (1976) cbservaramn
uma abolicao da auto-requlacdo do FSC ao nivel de 1 CAM
de halotano ou enfluorano, sendo parcialmente restaurada-

ao nivel de 0,5 CAM.



2. JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS

0 enfluorano tem sido indicado como agente-

anestésico para neurocirurgia por varios autores (SIANI e

col., 1974; McLESKEY e col., 1974; REINHOLD e col., 1974).

Entretanto, o seu efeito sobre a PIC ainda & discutido,al
guns autores descrevendo um aumento (LHTTER e col.,1974;-
SHAPIRO (1975); STULLKEN JR. & SOKOLL, 1975; ERASMUS, -
1976), outros nao relatando alteracao (MICHENFELDER g CUC-
CHIARA, 1974; McLESKEY e <col. 1974}. 0 enfluorano induz-
vasodilatacdao encefalica (MICHENFELDER & CUCCHIARA, 1974;
MURPHY e col., 1974); contudo resta saber se este efeito-
determina aumento do FSC e da PIC e se poderia ser contra
balancado por hiperventilacao ou iniciada antes da admi-"'
nistracdo do enfluorano ou concomitantemente a esta.

Sabe-se que o FSC interfere mais intensamen
te com a PIC se esta for inicialmente alta (RYDER e col.,
1952). Com base neste conceito, se o aumento da PIC desen
cadeado por um anestésico for consequente 3@ intensifica-'
cao do FSC, uma redugao previa deste,e consequentemente -
da PIC, por meio de hiperventilagdo deverd minimizar 0
efeito do agente. Este fato foi observado com o halotano-
(McDOWALL e col., 19665 MARX e col., 1962; JENNETT e col.
1969; ADAMS e col., 1972).

0 objetivo do presente estudo & verificar a

variacao da PIC de cdes hiperventilados e submetidos a i

nalacdao do enfluorano ou concomitantemente ou 15 minutos-

apos o inicio da hiperventilagao.

ConroT



3 .UMATERTIAL E METODO

3.1. Animais utilizados

Foram utilizados 30 caes de ambos os sexos,
sem raga ou idade definida, com peso variando entre 6 e 13

quilogramas.

3.2. Preparo do animal

A experimentacdo foiexecutada do modo abai-
xo especificado:

a) anestesia com pentobarbital sodico na do
se de 30 mg/kg de peso corporeo injetado em uma veia cefali-
ca;

b) colocacdo do animal em decubito lateral -

direito numa peca de madeira para tal fim construida;

¢) intubacido orotraqueal sob visao direta -
com sonda Rusch de diametro adequado e provida de balonete -

que foi insuflado;

d) disseccio e cateterizagdo de artéria femo
ral para medida da pressao arterial média { PAM ) e colheita

de amostras de sangue;

e) dissecgao e cateterizagao de veia femoral

para administracdo de drogas;

f) puncdo da cisterna magna com agulha de ta
manho 50 x 12, marca BD, fabricada por "Becton Dickinson Ind.

Cirurgicas, S.A.", provida de mandril, procurando-se evitar



perda de LCR, para medida da pressao intracraniana media -
( PICM ) e desprezando-se 0s animais em que a pung¢ao nao tenha
sido consequida nas'primeiras tres tentativas bem como aqueles

nos quais houve saida de sangue;

| g) conexdo do cateter arterial, atraves de
torneira de tres vias e tubo plastico preenchido totalmente -
com uma solugdo de cloreto de sodio a 0,09% contendo 50 unida-
des de heparina para cada mililitro, com um transdutor "SAN-EI-
F092" e deste com um amplificador "SAN-EI 1206" do poligrafo -
“SAN-EI 142-8", previamente calibrado, fabricado pela firma -

"San-Ei Instrument, Co., Ltd.";

h) conexao da agulha colocada na cisterna
magna, através de um tubo plastico totalmente preenchido com
solucdao de cloreto de sodio a 0,09%, com um transdutor "SAN-EI
EG93" e deste com um amplificador "SAN-EI 1212", do mesmo poli

grafo.

3.3. Grupos experimentais

0s animais foram divididos em 3 grupos, con

forme adiante especificados.
Grupo A { Controle)

Compunha-se de 10 caes com peso variando en
tre 7 e 12 kg.

Neste grupo, apds o preparo e a adaptagao do
animal ao poligrafo, conforme descrito anteriormente e estando-
o cio respirando espontaneamente ar ambiente, procedia-se a um

registro de controle ( momento M, ) da PAM e da PICM, e

10
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colhia-se uma amostra de sangue arterial. Logo a seguir, inje
tava-se, por via endovencsa, o relaxante muscular brometo de-
pancuronio, na dose de 0,1 mg/kg, e instalava-se a ventilagdo
controlada mecanica com um mesmo Respirador Universal de Ta-
kaoka modelo 600, fabricado pela firma "K.Takaoka Industria e
Comercio de Aparelhos Cirurgicos". 0 fluxoe utilizado foi de
0,6 litros de oxigenio para cada quilograma de peso do cdo e
a freqUEncia respiratoria, entre 15 e 20 movimentos por minu-
to. Isto provia uma ventilagao bem acima da calculada pelo no

mograma de KLEINMAN & RADFORD JR. (1964).

Decorridos 15 (M}5), 30(M30), 45 (M45) e 60
minutos (MGO) do inicio da ventilacao artificial, procedia-se
ao registro da PAM e PICM, e a colheita de amostra de sangue-

arterial.

Uma infusao endovenosa lenta (25 a 30 microgo
tas por minuto) de solugdo contendo pentobarbital sddico a
0,1 % e cloreto de sodio a 0,09 % era iniciada.apos a colhei-

ta da amostra M, , e mantida ate o final da experiencia.

0s valores de PAM e PICM foram calculados a
partir do ponto mais alto das variacoes respiratorias observa

das nos registros destes parametros.
Grupo B

Compunha-se de 10 caes com peso variando en-
tre 8 e 12 kg.
Os animais deste grupo, aléem dos procedimen-'

tos descritos para o grupo A, receberam enfluorano por via i-

11



nalatoria, na concentracao de 1 % em oxigénio. Esta era obtida

pela passagem do fluxo de oxigenio por um vaporizador Vaporane,
fabricado pela firma "Oftec Industria de Aparelhss para Aneste
sia Ltda"., com compensacdo para variagoes de fluxo, temperatu
ra e pressao. A administracdo do anestésico inalatorio era ini
ciada imediatamente apos M15 e suspensa imediatamente apos M45,
ou seja, era precedida por um perfodo de 15 minutcs de hiper-'

ventilagdo.

Grugo C

Compunha-se de 10 caes com peso variando entre
b e 13 kg.

0s animais deste grupo, alem dos procedimentos
descritos para o grupo A, receberam enf]uorano al %, como no
grupo B, porém a sua administracdo era iniciada imediatamente-
apos MO’ simultaneamente com a hiperventilacao, e suspensa ime

diatamente apos M,,.

3.4, Determinacoes laboratoriais

As amostras de sangue arterial foram colhidas-
anaerobicamente, atraves da torneira de tres vias,com seringas
plasticas cujo espago morto fora previamente preenchido com he
parina, € assim guardadas em temperatura ao redor de 49C. Nes-
sas amostras de sangue foram determinados os valores do poten-
cial hidrogenionico (pH), da pressdo parcial do gas carbonico-
no sangue arterial (Pacoz) e da pressao parcia] do oxigenio no

sangue arterial (Pa, ) nas primeiras trés horas apos a colhei-
' 2
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ta. 0 aparelho utilizado foi o "IL Model 313 Automatic pH/Blood
Gas Analyser", fabricado por "Instrumentation Laboratory Inc.,
Boston, U.S.A.".

0s animais cuja PaCoz nao se manteve abaixo de

30 mmHg com a ventilacdo controlada, foram desprezados.

3.6. - Tratamento estatistico

A planificacdo das etapas deste trabalho envol
veu delineamento estatitico e as provas das hipdteses estatis-
ticas seguiram roteiro padronizado.

Formulou-se a hipotese estatistica de nulidade
de diferencas e foi especificado o nivel de significancia de
0,05 para as tomadas de decisoes.

| A regido critica foi determinada antecipadamen
te atraves de tabelas de "F" e "q" ( PIMENTEL GOMES, 1963 ).

Escolheu-se um modelo de analise de variancia-
com cinco tratamentos (momentos)e dez repeticdes {individuos)
Fsta analise foi feita em cada grupo e para cada parametro es-
tudado.

Calculado o resultado estatistico, ele foi -
confrontado com a regiao critica. Foi aceita a hipotese de nu
lidade, quando o resultado estatistico obtido foi menor do que
o valor critico da tabela ( PIMENTEL GOMES, 1963 ) para graus-
de liberdade e nivel de significancia adotados. Nestes casos ,
as comparagGes foram consideradas nao significantes.

Rejeitou-se a hipotese de nulidade quando o re

sultado estatTstico obtido foi igual ou maior do que o valor -

13



critico da tabela para os graus de significancia adotados. Nes
t&s casos, as diferengas foram consideradas significantes. Uti
Tizdu-se o recurso do asterisco para salientar tal evento.

Nos casos em que foi encontrada uma diferenca-
estatisticamente significante entre momentos de um mesmo grupo,
foram testados os contrastes entre as medias pelo teste de Tu

key ( PIMENTEL GOMES, 1963 ), calculando-se o ZCB 0.05 ( va

lor minimo para que a diferenca entre duas médias seja estatis

ticamente significante ao nivel de 0,05).

14



3.6. - Simbolos empregados

PAM = pressao arterial media

PICM

pressao intracraniana media

o
X
il

potencial hidrogénico do sangue arterial

Pagg = pressio parcial do gas carbonico no sangue
2

arterial

Pag = pressdo parcial do oxigénio no sangue arte

2 rial

MO = momento do registro e colheita de sangue ,
estando o animal respirando espontaneamen-
te ar ambiente

l\*l]5 = momento do registro e colheita de sangue -
apds 15 minutos de hiperventilagao

Mag = idem apos 30 minutos

Myg = ibidem apos 45 minutos

Meo = ibidem apos 60 minutos

PIC = pressao intracraniana

LCR = 17quido ceéfale-raquiano

V$C = volume sanguineo cerebral

FSC = fluxo sanguineo cerebral

N,O = protoxido de azoto

0, = oxigenio

tsb,os = valor minimo para que a diferenga entre duas

médias seja estatisticamente significante ao

nivel de 0,05



4., RESULTADOS

A variagﬁo, em cada grupo nos varios momen-
tos, das médias dos valores de PICM, PAM, pH, Pa,, e Pa,
2

2
pode ser vista nos graficos 1, 2 e 3.

4.1. Pressio intracraniana media

O0s valores individuais e as médias da PICM
estdo apresentados na tabela I. A analise estatistica pode
ser vista nas tabelas I[-a e I-b.

Nos trag grupos nao houve diferenca estatis
ticamente significante entre as meédias dos valores obtidos
nos varios momentos.

Houve variagdo individual, que foi estatis-

ticamente significante, para 0s cies dos tres grupos.

4.2. Pressio arterial media

0s valores individuais e as médias da PAM
estio apresentados na tabela II. A analise estatistica po

de ser vista nas tabelas Il-a e II-b e o teste de Tukey,

[§-1

diante destas.

No grupo A, a PAM mostrou uma tendéncia a
diminuic3ao, sendo estatisticamente significante a diferen-
ca entre M0 e M60'

No grupo B, houve diferenca estatisticamen-
te significante entre M, & My5> mas nao entre M, Mag

MGO’ bem como entre M30, M45 e MGO‘

16
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No grupo C, houve diminuigao significante
entre My e os demais momentos, nao havendo diferenga sig
nificante entre os momentos sucessivos.

Houve variacdo individual, que foi esta-'

tisticamente significante, para os caes dos tres grupos.

4.3. Potencial hidrogenionico

0s valores individuais e as medias do pH
estdo apresentados na tabela III. A analise estatistica -
pode ser vista nas tabelas III-a e III-b e o teste de Tu
key, adiante destas.

Nos tres grupos o pH se elevou de uma ma
neira estatisticamente significante entre MU e M15, man-"
tendo-se estavel nos demais momentos.

Houve variag¢do individual, que foi esta-

tisticamente significante, para 0S cdes dos tres grupos

4.4, Pressao parcial do gas carbonico no sangue arterial

0s valores individuais e as medias da
PaC02 estio apresentados na tabela IV. A andlise estatis-
tica pode ser vista nas tabelas IV-a e IV-b e o teste de
Tukey, adiante destas.

Nos tres grupos a PaC02 diminuiu de uma
maneira estatisticamente significante entre MO e M15, -
mantendo-se estavel nos demais momentos.

Houve variagdo individual nos  trés gru

pos, entretanto so foi estatisticamente significante para

os caes dos grupos B e C.



4.5. Pressdo parcial do oxigenio no sangue arterijal

Os valores individuais e as medias da Pa 0,
estdo apresentados na tabela V. A andlise estatistica po
de ser vista nas tabelas V-a e V-b e o teste de Tukey, a
diante destas.

Nos trés grupos a Pa02 se elevou de uma ma
neira estatisticamente significante entre M0 e M]5, manten
do-se estavel nos demais momentos.

Houve variacao individual, que foi estatis-

ticamente significante, para os caes dos treés grupos.

18
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TABELA I-a - Analise de variancia referente a tabela I
causas de graus de soma de quadrado F
variacgao liberdade quadrados medio

g momentos 4 1 689,00 422,2500 0,813

o individuos 9 81 902,50 9100,2778 17,540 *
p residuo 36 18 677,00 518,8055 -

0

A total 49 102 268,50 - -

g momentos 4 145,68 36,4200 0,149

E individuos 9 - 77 925,28 8 658,3644 25,440 *
p residuo 36 8 795,12 244,3089 -

0

B total 49 86 866,08 - -

g momentos 4 2 336,68 584,1700 1,224

r individuos 9 112 000,18 12 444,4644 26,081 *
i

p residuos 36 17 176,92 477,1367 -

0

C total 49 131 513,78 - -

* = gignificante ac nivel de 0,05

TABELA I-b - Valores da média geral, do desvio padrdo e do
coeficiente de variagdo referentes as tabelas

I e I-a
- . - coeficiente
grupo meédia geral desvio padrao de variacao (%)
99,30 22,77 22,94
B 104,28 15,63 14,98

95,62 21,84 22,84
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TABELA II-a - Analise de variancia referente a tabela II

causas de graus de soma de quadrado .
variacao liberdade quadrados médio
g momentos 4 1 119,68 279,9200 2,738*
: individuos 9 212 650,58 23 627,8422 231,121*
p residuo 36 3 680,32 102,2311 -
0
A total 49 217 450,58 - .
g momentos 4 11 391,92 2 847,9800 24,300%
: individuos 9 216 223,92 24 024,0000 204,987*
p residuo 36 4 219,28 117,2022 -
0
B total 49 231 835,12 - -
g momentos 4 31 532,28 7 883,0700 19,083*%
E individuos 9 110 592,08 12 288,0089 29,746*
P residuo 36 14 871,32 413,0927 -
0
c total 49 156 995,68 - -

* = significante ao nivel de 0,05

TABELA II-b - Valores da média geral, do desvio padrao e do
coeficiente de variacao referentes as tabelas

il e Il-a
grupo media geral desvio padrao cosgi?;ggge ﬁ;)
97,78 10,11 10,34
B 109,76 10,82 9,86

C 129,08 20,32 15,75
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A aplicacao do teste de Tukey as medias dos va

lores da PAM e o 15&0 g5 Para cada grupo estao apresentados a-

baixo. As medias sublinhadas por linhas duplas cheias nao apre-

sentam diferenca significante entre si, o mesmo ocorrendo com

aquelas sublinhadas por lTinhas duplas interrompidas.

a) grupo A 1230’05 =12,9
Mo Mg M3g Mas
107,2 96,0 95,2 95,8

b} grupo B : A 0.05 = 13,9
Mo Mis M3g Mas
136,5 115,2 101,7 93,3
c) grupo C : Z:& 0,05 = 26,0
Mg M5 M3g Mas5

178,7 122,8 117,4 115,9

60

94,7

e -

- -

Mo

110,6




TABELA IIl-a

- Andlise de variancia referente a tabela III

cau?asmde gfausde soma de quadrado

varjacao liberdade quadrados nadio F
g momentos 0,487438 0,121874 68,147
E individuos 9 0,171618 0,019068 10,662
p residuo 36 0,064382 0,001788 -
0
A total 49 0,723498 - -
g momentos 0,398108 0,0090527 55,914
: individuos 0,114928 0,012770 7,174
p residuo 36 0,064092 0,001780 -
o
B total 49 0,577128 - -
4 momentos . 4 0,496628 0,124157 61,770
: individuos 9 0,167728 0,018636 9,272
p residuo 36 0,072372 0,002070 -

0]

C  total 49 0,736728 - -

* = significante ao nivel de 0,05

TABELA III-b - Valores da média geral, do desvio padrdo e do coe
ficiente de variacgdo referentes as tabelas III

IIT-a.

grupo

media geral

desvio padrao

coeficiente
de variacao (%)

7,490
7,511
7,518

0,042
0,042
0,042

0,56
0,58
0,60
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A aplicacao do teste de Tukey as médias dos va
lores do pH e o ZSC}OS para cada grupo estao apresentados abai
x0. As medias sublinhadas por 1inhas duplas cheias nao apresen-

tam diferenca significante entre si.

a) grupo A : ‘CSO 05 = 0,05

M3g Mys5 Meo

7,29 7,53 7,54 7,53 7,54

b) grupo B : A 0,05 = 0,05

0 Mis

7,33 7.54 7,56 7,56 7,54

c) grupo C : 425 0.05 = 0,05
Mo Mg Mig  Mys M60
7,32 7,53 7,57 1,58

|5




TABELA IV-a - Analise de variancia referente a tabela IV

causas de graus de sgma de quadrado £
variacgao liberdade quadrados medio

q momentos 4 3541,602 885,4007 37,837 *
E individuos 9 252,028 28,0032 1,197

p residuo 36 842,405 23,4001 -

0

A total 49 4636,036 - -

g  momentos 4 3561, 380 890,3450 84,233 *
E individuos 9 372,680 41,4089 3,917 *
p residuo 36 380,520 10,5700 -

0

B total 49 4314,580 - -

g momentos 4 2944 ,720 736,1800 61,608 *
u individuos g 314,545 34,9494 2,925 *
g residuo 36 430,180 11,9494 -

¢ total 49 3689,445 - -

* = significante ao nivel de 0,05

TABELA IV-b - Valores da méedia geral, do desvio padrao e do cog
ficiente de variacao referentes as tabelas IV e

IV-a.
grupo média geral desyio padrdo coeficiente de
variacao ( % )
A 25,59 4,83 18,90

23,19 3,45 14,91




A aplicagdo do teste de Tukey as medias dos va

Tores da Pa e o ZCS para cada grupo estdo apresentados-
C02 0,05

abaixo. As medias sublinhadas por Tinhas duplas cheias nao apre-

sentam diferenca significante entre si.

a) grupo A : AO 05 = 6,2

=

38,4 21,1 19,7 18,0 18,7

|
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TABELA V-a - Analise de variancia referente 3 tabela V

causas de graus de soma de quadrado F
variagao liberdade quadrados medio

g momentos 4 908 877,000 227 219,2500 295,199~
: individuos 9 59 083,700 6 564,8555 8,529%*
p residuo 36 27 709,800 769,7166 -

0

A total 419 995 670,500 - -

g momentaos 835 905,880 208 976,4700 291,976%*
E individuos 49 962,205 5 551,3561 7,756%*
p residuo 36 25 766,320 7156,7311 -
0
8 total 49 911 634,405 - -
g momentos 4 734 146,720 183 536,6800 136,241%
: individuos 9 43 452,320 4 828,0355 3,583%
p residuo 36 48 497,280 1 347,1466 -

0

C total 49 826 096,320 - -

* = cignificante ao nivel de 0,05

TABELA V-b - Valores da méedia geral, do desvio padrdo e do coefi
ciente de variacdo referentes as tabelas V e V-a.

desvio padrio coeficiente de

grupo media geral v
variagao (%)

322,90 27,74 8,59

307,37 26,75 8,70

C 296,44 36,70 12,38




A aplicacao do teste de Tukey

Tores da Pa0 e 0 AO 05 para cada grupo estao

2
baixo. As medias sublinhadas por Tlinhas duplas

sentam diferenga significante entre si.

A -

as medias dos va
apresentados a-

cheias nao apre-

a) grupo A : 0.05 35,6
Mg Mg Myp  Mgs  Mgg
54,0 379,5 381,0 407,5 392,5
b} grupo B fﬁ&o o5 = 34,3
Mo Mg M3g Mps  Mgp
49,3 362,0 364,5 386,5 374,5

‘Cso,os = 47,1

c) grupo ¢

M M M M M

0 15 30 45 60

55,2

347,0 341,0 369,0 370,0
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5. DISCUSSAQ

5.1. Da metodologia

0 cdo foi o animal escolhido para estas ex
perignciag por ser de obtencdo e manipulacgao faceis, alem de
ter um sistema nervoso central altamente desenvolvido que
responde aos anestésicas de modo bastante semelhante ao ho
mem. 0 decubito lateral foi adotadc por lhe ser a posigdo -
mais natural (KRANTZ JR. & CASCORBI, 1969; HOLLAND, 1873).

A medida da PIC de caes através de pungdo-
da cisterna magna ja foi utilizada em outros estudos (UEYA-
MA & LOEHNING, 1963; McDOWALL e col., 1966; COHEN e col., -
1973; CREMONESI e col., 1973; CREMONESI & POSSO, 13743 -

STOYKA & SCHUTZ, 1974; ALBERTI e col., 197535 ERASMUS, 1976) .

A anestesia de cdes com pentobarbital S0
dico e o relaxamento muscular com brometo de pancuronio pa
ra estudos de PIC tambem ja foram utilizados em outros esty
dos (LOTTER e col., 1974; ALBERTI e col., 19755 ERASMUS, -
1976) .

A anestesia de cdes com pentobarbital  s0
dico na dose de 30 mg/kg de peso corporeo, seguida de incre
mentos posteriores, se necessarios, & recomendada por CHENO
WETH & VAN DYKE ({1969). 0 gotejamento continuo deste barbi-
tirico iniciado apos Mie foi feito para se prevenirem -

eventuais alteracoes da PIC devidas a wum despertar preg
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coce dos animais do grupo A (controie) ou daqueles dos -
grupos B e C apos a suspensao da administracao do enfluo
rano.

0 grupo A foi estudado com a finalidade -
de se observarem possiveis variagOes relativas ao método
utilizado e ndo ao enfluorano administrado nos demais -
grupos.

A determinagac inicial dos parametros foi
feita em MO com ventilacao espontanea para que seus valo
res pudessem ser comparados com aqueles obtidos nos mes-
mos animais durante uma hiperventilagao que mantivesse a

PaCO abaixo de 30 mmHg.

2

5.2. Dos resultados

Em nenhum grupo houve variacao estatisti-
camente significante da PICM. Entretanto, observando-se-
as variacOes individuais, pode-se notar que em alguns a
nimais a PICM baixou, em outros ela subiu, e em varigs -
déles {caes de nlmeros 3, 4, 6, 7, 8 e 10 do grupo A; 3,
4, 5, 8 e 9 do grupo B; 1, 2, 3 e 6 do grupo C}) o valor-
final era mais alto que o inicial, chegando ate 54% o au
mento {c3ac numero 2 do grupo C). Nos casos em que houve
queda, esta nao parece ter sido relacionada com o valor-
inicial, pois alguns animais (cdes de nlmeros 2 e 5 do
grupo A; 8 e 9 do grupo C) com este valor relativamente-
mais alto nao tiveram queda acentuada apds o inicio da

hiperventilagao.
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As variacoes individuais da PICM nao pude-
ram ser relacionadas com as variacoes da PAM. Esta, entre
My e Migs s6 ndo diminuiu nos caes de numeros 6 e 8 do
grupo A. Alem disso, o valor final da PAM, exceto no cao-
ne 5 do grupo A, foi sempre igual ou menor que o inicial,
fato n3ao observado com a PICM.

Por outro lado, naqueles animais cuja PICM
se elevou nao foi possivel relacionar o aumento com a
Pacoz. Esta diminuiu em todos os casos incluidos neste es
tude. Aqueles nos quais ela nao permaneceu abaixo de 30
mmHg, com o tipo de ventilagdoc controlada utilizada, nao
foram considerados. Quando houve diminuigao da PICM, isto
tamb&m ndo pode ser relacionade com a diminuicao da PaCOZ
uma vez que alguns caes com este parametro elevado em MO
(caes de nimeros 5 e 8 do grupo A; 6 do grupo B) nao tive
ram queda acentuada da PICM.

As variacoes individuais da PICM tambem pa
recem nao ter tido relagao com pH ou com a Pa‘02 pois es-
tes parametros sofreram elevacao em todos 0S €asos apos
MO , 0 que nem sempre ocorreu com a PICM.

Assim, alguns (caes de numeros 3, 4, 5 e
10 do grupo A, 1 e 10 do grupo B e 5 do grupo C) dos ani-
mais nos quais a Pa02 sofreu um aumento relativamente -
maior entre MO e M15, apresentaram variagoes relativamen-
te menores da PICM. 0 mesmo nao ocorreu com 0S cies de nu
meros 9 do grupo A e & do grupo B. Entretanto, alguns nos
02 sofreu um aumento relativamente menor ( caes
de nimero 2 e 8 do grupo A, 8 do grupo B e 9 do grupo C),

quais a Pa
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também apresentaram variagoOes relativamente menores da
PICM.

Em relacao ao pH, alguns (cdes de numeros
5 do grupo A, 1 do grupo B e 10 do grupo C) dos animais -
em que este parametro sofreu um aumento relativamente -
maior entre MO e M]5, apresentaram variagoes relativamen-
te menores de PICM. 0 mesmo ndo ocorreu com oS caes de nu
meros 7 do grupo A e 5, 7 e 9 do grupo B.

A diminuigdo significante da PAM entre M,
e M]5 nos grupo A e B, antes da inalagao do enfluorano e
do injcio do gotejamento da solugdo de pentobarbital sodi
co, pode ser explicada pela diminuigao do débito cardiaco
devido 3as alteragdes hemodinamicas produzidas pela fase -
inspiratoria positiva do respirador wutilizado, fato ja
demonstrado em cdes por MORGAN e col. {1957} e STOYKA &
SCHUTZ (1974).

No mesmo intervalo de tempo, a PAM tambem
diminuiu significantemente no grupo C. Neste houve inala
cdo do enfluorano cujo efeito hipotensor (MICHENFELDER &
CUCCHIARA, 1974; LOTTER, 1974; SHAPIRO & AIDINIS, 1975) -
deve ter-se somado ao da hiperventilagao pois aqui a dimi
nuicdo percentual da média dos valores obtidos foi de 31%
sendo de 15% no grupo B e de 10% no grupo A.

No grupo B, a diferenca entre a media dos
valores obtidos de PAM em M;. e a obtida em M, apos ina
lagio do enfluorano durante 30 minutos, foi estatistica-'
mente significante. Fato semelhante ocorreu no grupo C: a
média em M, € diferente de uma maneira significante da ob
tida em Mj,. Entretanto, 15 minutos apos a suspensao do a
gente inalatério ja nao havia diferenga significante en-

tre a media em Mg € a média em Mgq no grupo B mas ainda
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havia entre a media em M0 e a media em M45 no grupo C.

Variagdes individuais tambem foram observa
das com outras tecnicas e agentes anestesicos (FITCH e
col., 1969 a,b}.

UEYAMA & LOEHNING (1963), submetendo caes
a hiperventilagao, observaram que a diminuigao da PIC era
temporaria e retornava aos valores iniciais dentro de 60
minutos, ultrapassando-os na maioria dos casos. Este fato
tambem foi observado no presente estudo.

ROSOMOFF (1963) fez um estudo em caes anes
tesiados com pentobarbital na dose de 30 mg/kg de peso -
corporeo, submetidos a ventilacao controlada mecanica, u-
tilizando oxigenio na concentragao de 100% em um respira-
dor automatico de pressao positiva e negativa de modo a
obter PaC02 média de 20 mmHg e pH de 7,59. Nestas condi-'
coes, bastante semelhantes 3s do presente estudo, demons-
trou que a PIC e o volume do tecido cerebral nao sao afe-
tados pela hiperventilagao mantida durante 30 minutos se
a PaCOZ for normal antes do inicio da ventilagao. Isto se
devia a uma diminuigdaoc do volume sanguineo cerebral, com-
pensada por apropriado aumento do volume do LCR. Este re
lato, entretanto, esta em desacordo com as observagoes de
OPPELT e col. (1963) sobre uma diminuigac da producao de
LCR em cdes mantidos em alcalose respiratoria.

A auséencia de diminuigao significante da
PICM pela hiperventilacao observada no presente estudo,po
deria ser explicada pela modificagdo da mecanica respira-
toria devida a ventilacao controlada Tevando a um aumento

da pressdo intratoracica media, diminui¢ao do retorno ve
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noso e elevacdo da pressao venosa central (MORGAN e col.,
196?). Uma elevacdo da PIC foi observada a medida que se
induzia hipocapnia por aumentos sucessivos do volume cor-
rente em cdes (STOYKA & SCHUTZ, 1974) e em pacientes ( MU
CHADA e col., 1974). Diante do exposto, talvez o volume -
corrente utilizado no presente estudo tenha sido inade-'
quado e devesse ser diminuido e a frequencia respiratoria
aumentada, de modo a manter o volume minuto respiratorio.
Entretanto, BOZZA e col. (1961) também nao encontraram di
ferenca estatisticamente significante entre os valores de
PIC de pacientes mantidos em normo ou hiperventilagao.

0 respirador utiltizado fornece uma rela
cdo entre os tempos de inspiragao e de expiragao de  um
para um. Talvez uma relag¢ao menor, com um tempo expirato-
rio maior, fosse mais adequada. CREMONESI (1968) recomen-
da a manutencdo de pressdo inspiratoria pequena e curta ,
em relagdo a expiratoria,para reduzir a PIC.

MICHENFELDER & CUCCHIARA (1974}, em cdes
inalando enfluorano na concentracgao de 2,2% {(fim da expi-
racdo) em N,0-0, , tambe&m ndao observaram alteracao signi-
ficante da PIC quando a Pac02 media era reduzida para 30
mmHg, apesar da variacao do FSC.

LEBQWITZ e col. (1972) observaram, em -
pacientes » que o enfluorano produz um estado de excitacao
do sistema nervoso central traduzido por movimentos muscu
lares e fenomenos de excitacao elétrica no eletroencefalo
grama que se relacionavam diretamente com a concentragao-

do anestésicoc e inversamente com a PaCO .
2
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Estes fenomenos foram estudados em cdes a
nestesiados com enfluorano em oxigéﬁio e mantidos com u
ma Paco2 em niveis proximos de 20 mmHg, podendo ser pro
vocados pelo ruidc de bater palmas (JOAS e col., 1973)
Todos estes animais sobreviveram, ao contrario daqueles-
que apresentaram tais fenomenos durante a anestesia com
gter divinilico ou dietlico.

Episodios de hipertonia afetando os muscu
los esqueleticos tambem foram observados em pacientes du
rante a anestesia com halotano {SMITH e col., 1966; -
CONWAY & HOFFMAN, 1967).

No presente estudo nao foram vistos movi-
mentos musculares, uma vez que 0s animais foram curariza
dos.

O0s resultados ora obtidos para a acgao do
enfluorano sobre a PIC nao necessariamente podem ser -
transferidos para o ser humano. Os niveis de PaC02 manti
dos durante a hiperventilagaoc dos caes nao sao rotineira
mente usados em anestesia para procedimentos neurocirur-
gicos. Ademais, em tais condigOes este agente anestesico
pode produzir fenomenos de excitagao eletrica cujo signi
ficado e cujas repercussoes sao desconhecidos (JOAS e -~
col., 1973). Assim sendo, sdaoc necessarios outros estudos
com diversos niveis de Pacozﬂe concentracoes anestesicas
e de padrdes ventilatorios para obtengao de hipocapnia -

(maior frequencia respiratdria, menor volume corrente

menor relagao entre os tempos de inspiragao e de expira-

cao).
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6 . CONCLUSUTES

Nas condigoes experimentais utilizadas:

1) o enfluorano na concentragdo de 1% -
em oxigenio, administrado a caes por via inalatoria apos -
um periodo de 15 minutos de hiperventilacao, nao alterou a
pressao intracraniana, de maneira estatisticamente signifi

cante;

2) o enfluorano na concentracdo de 1%
em oxigenio, administrado a cies por via inalatoria simul-
taneamente com o injcio da hiperventilagao, nao alterou a
pressdo intracraniana, de maneira estatisticamente signifi

cante;

3) houve variagfes individuais da  PIC,
no sentido de aumento e de diminuigdo, que nao puderam ser

relacionadas com modificagoes da PAM, da Pa.q da Pay -

2 2

ou do pH.
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7. RESUMDO

Fez-se uma revisao da literatura referen-
te aos efeitos dos anestesicos inalatorios sobre a pres-
sao intracraniana. Estes produzem vasodilatagao cerebral
e a aumentam,

Contudo,. os efeitos do enfluorano ainda
sao discutidos e dail o objetivo do presente estudo: veri-
ficar a variagdo da pressao intracraniana de caes hiper-'

ventilados e submetidos @ inalagdao do enfluorano concomi-

tantemente ou 15 minutos apds o inicio da hiperventilagao.

Em trés grupos de dez cdes anestesiados -
com pentobarbital sadico (30 mg/kg e.v.) foram determina-
dos, durante ventilacao espontanea, o pH e as pressoes -
parciais de gas carbonico e oxigenio no sangue arteriai
com o aparelho "IL Model 313 Automatic pH/Blood Gas Analy
ser"; a pressao intracraniana media ( por pungao da cis
terna magna) e a pressao arterial media (por cateter na
artéria femoral) o foram atraves de transdutores conecta-
dos com o poligrafo "“SAN-EI 142-8". A seguir, receberam -
brometo de pancuronio (0,1 mg/kg e. v.) e foram hiperven
tilados com o Respirador Universal de Takaoka, utilizando-
se oxigenio a 100%. As determinagoes foram repetidas apos
15, 30, 45 e 60 minutos. Decorridos 15 minutos de ventila

cao controlada mecanica, era iniciado o gotejamento de u

ma solucao com pentobarbital sodico a 0,1% e cloreto sodio

a 0,09%, na velocidade de 25 a 30 microgotas por minuto.

0 primeiro grupo serviu como contrale pa
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ra o méetodo. Enfluorano, por via inalatoria, na concentra-
cao de 1% em oxigénio obtida através do vaporizador Yapora
ne foi administrado ao segundo grupo, durante 30 minutos ,
iniciando-se apos 15 minutos de hiperventilacac. 0 tercei-
ro grupo também recebeu este agente desta forma porem se
iniciando simultaneamente com a hiperventilagao.

Houve diminuicado estatisticamente signifi-
cante da pressdo arterial, atribuida 3@ reducao do debito -
cardiaco, que se acentuou com a inalagao do enfluorano. ER
bora tenha havido variacdes individuais da pressao intra-'
craniana no sentido de aumento ou diminuigao, estas nao fo
ram estatisticamente significantege ndao puderam ser rela-'
cicnadas com as modificacoes de pressdo arterial, pressao-
parcial do gas carbonico e oxigenio e pH do sangue arte
rial.

Concluiu-se que o enfluorano a 1% em oxige
nio nao altera, de maneira estatisticamente significante,a
pressao intracraniana de caes hiperventilados 15 minutos -
antes do infcio da sua administragao ou concomitantemente-

a este.
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