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Equilibrio Hidroeletrolitico e Relaxamento Cerebral com
Salina Isoncotica Hipertbnica versus Manitol (20%) durante
Neuroanestesia Eletiva

Walkiria Wingester Vilas Boas, TSA ', Mirna Bastos Marques 2, Atos Alves 3

Resumo: Vilas Boas WW, Marques MB, Alves A — Equilibrio hidroeletrolitico e relaxamento cerebral com Salina Isoncética Hipertonica versus
Manitol (20%) durante neuroanestesia eletiva.

Justificativa e objetivos: E necessario proceder a relaxamento cerebral durante cirurgia intracraniana e a terapia hiperosmolar é uma das
medidas para sua producéo. Com frequéncia, pacientes neurocirrgicos apresentam disturbios de sédio. O objetivo deste trabalho foi quantifi-
car e determinar o relaxamento cerebral e a duragao das alteragoes hidroeletréliticas decorrentes do uso do manitol versus solugéo isoncoética
hiperténica (SIH) durante neurocirurgia.

Método: Foram avaliados relaxamento cerebral e alteragbes hidroeletroliticas de 29 pacientes adultos antes, 30 e 120 minutos apds o término
da infusdo de carga aproximadamente equiosmolar de manitol 20% (250 mL) ou SIH (120 mL). Registraram-se volume de liquidos intravenosos
infundidos e diurese. Considerou-se p < 0,05 como significativo.

Resultados: N&o houve diferenga estatistica significativa entre os dois grupos quanto ao relaxamento cerebral. Embora varias diferengas
nos eletrélitos e no equilibrio acido-basico com o uso de manitol ou SIH tenham alcangado significancia estatistica, apenas a reducéo do
sodio plasmatico, 30 minutos apds o uso do manitol, em média de 6,42 + 0,40 mEq.L"" e a elevagdo do cloro em média 5,41 + 0,96 mEq.L"
e 5,45 + 1,45 mEq.L", 30 e 120 minutos, respectivamente, apés a SIH deslocaram transitoriamente os niveis séricos desses fons da faixa de
normalidade laboratorial. O grupo do manitol (20%) apresentou diurese significativamente maior nos dois tempos estudados em comparagao
com o grupo da SIH.

Conclusoes: Solugéo salina isoncética hiperténica [NaCl 7,2%/HES (200/0,5) 6%] e manitol (20%), em dose Unica com cargas osmolares equi-
valentes, foram efetivos e seguros em produzir relaxamento cerebral durante os procedimentos neurocirirgicos eletivos sob anestesia geral.

Unitermos: CIRURGIA: Neurocirurgia; DROGAS: Manitol, Solugao hiperténica; METABOLISMO.
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INTRODUGAO

A técnica de relaxamento cerebral é fundamental em aneste-
sia para cirurgia intracraniana, além de mandatéria em casos
de hipertenséo intracraniana e de grande interesse para as
outras abordagens neurocirdrgicas. Ela tem sido considera-
da medida neuroprotetora, pois pode reduzir a compressao
cirurgica, a hipoperfusao local e a isquemia cerebral . Apds
abertura da dura, a presséo intracraniana (PIC) é virtualmente
zero, mas um cérebro em estado néo relaxado pode reduzir
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as condi¢des de trabalho do neurocirurgido 2. A administragao
de osmoterapia no inicio da craniotomia antes da abertura da
dura é uma das varias intervencdes aplicadas para produzir
relaxamento cerebral em neuroanestesia eletiva. Osmolalida-
de é o determinante priméario do movimento da agua através
da barreira hematoencefélica (BHE) intacta e podemos pre-
ver que, se aumentassemos a osmolalidade sérica, o tecido
cerebral normal desidrataria e reduziria o volume cerebral e
a presséao intracraniana 3. A terapia hiperosmética, por outro
lado, produz alteragbes hidroeletroliticas que podem ser fator
de confusdo no manejo do paciente neurocirirgico que, com
frequéncia, se apresenta com disturbios de sodio e agua, ge-
ralmente atribuidos a Sindrome Central Perdedora de Sal,
Secrecéao Inapropriada de Horménio Antidiurético e Diabetes
insipidus #. Manitol tem-se tornado a base tradicional da te-
rapia hiperosmolar 5. Contudo, ele pode estar especialmente
associado a graves efeitos adversos, como, por exemplo,
deplecdo do volume intravascular, elevagao rebote da PIC
e insuficiéncia renal 8. Como alternativa terapéutica, embora
também com efeitos adversos potenciais, solucbes salinas
hipertdnicas (SH) tém conquistado interesse renovado e,
recentemente, tém sido aplicadas a pacientes neurocirdrgi-
cos 7. Vérios trabalhos de experimentacéo clinica comparan-
do os efeitos de manitol e SH na presséo intracraniana tém
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sugerido que SH é, no minimo, tdo efetiva quanto, se ndo me-
lhor que, manitol no tratamento de hipertensao intracraniana 8.
A proposta deste estudo foi avaliar o relaxamento cerebral e
as alteragbes do equilibrio hidroeletrolitico apés SH (7,2%)
em amido (salina isoncética hipertbnica-SIH) versus manitol
(20%) durante o intraoperatério, em pacientes submetidos a
craniotomia para procedimentos neurocirdrgicos eletivos.

MATERIAL E METODOS

O relaxamento cerebral e o equilibrio hidroeletrolitico apds
administragao venosa de SIH [NaCl (7,2%) em HES (6%) —
Hyper HAES, Fresenius Kabi AG] ou manitol (20%) foram
avaliados em 29 pacientes adultos escalados e submetidos
a craniotomia eletiva para clipagem de aneurisma cerebral,
mas-formagdes arteriovenosas ou tumor cerebral. Os grupos
manitol (20%) e SIH foram formados por 17 e 12 pacientes,
respectivamente.

Os critérios de exclusédo foram: idade < 21 anos, sddio ini-
cial < 130 mEq.L ou > 150 mEq.L, doengas metabdlicas, tra-
tamento com solugao hiperosmética nas 24 horas anteriores
ou histéria de insuficiéncia cardiaca ou doenca renal.

Anestesia venosa total com propofol (2-4 ng.mL"" de alvo
plasmatico) e remifentanil (dose média de 0,15-0,35 ng.kg.
min') foi a técnica anestésica escolhida. Todos os pacientes
foram intubados e receberam ventilagdo mecanica controlada
por volume com mistura de oxigénio e ar. O relaxante muscu-
lar usado foi cisatractrio. A monitoragao incluiu eletrocardio-
grama, saturagdo de oxigénio periférico (Sp0O,), temperatura
central (alvo de 36-37°C), capnografia (didxido de carbono
expirado final -ETCO, — alvo de 35-40 mmHg), presséo arte-
rial invasiva (pressao arterial média (PAM) alvo de 70 mmHg)
e diurese.

A hipotenséo arterial foi tratada com vasopressor (fenile-
frina em bolus de 100 ng). Anestesia inalatéria com sevoflurano
na concentragdo alveolar minima de 0,5-0,75 era adiciona-
da para manipular hipertensao arterial se necessario. Soro
fisioldgico 0,9% foi administrado por via venosa para manter
normovolemia.

Apbs inciséo da pele, as variaveis avaliadas eram ano-
tadas e incluiam: variaveis hemodinamicas (frequéncia car-
diaca-FC e PAM), temperatura central e dados laboratoriais
(gasometria arterial, eletrdlitos, glicose e osmolalidade plas-
maticos). Imediatamamente ap6s, SIH ou manitol (20%) eram
infundidos através de veia periférica usando bomba de infu-
sdo na velocidade de 360 mL.h-' ou 750 mL.h-, respectiva-
mente, por 20 minutos. O volume total de 120 mL de SIH tem
carga osmolar muito préxima a 250 mL de manitol (20%) ©.
As mesmas variaveis eram, entao, avaliadas e anotadas nos
periodos de 30 e 120 minutos apds o término da infuséo da
terapia hiperosmolar, acrescidas de volume intravenoso ad-
ministrado e diurese no inicio da infuséo da terapia hiperos-
molar a 30 e 120 minutos ap6s seu término.

Relaxamento cerebral foi avaliado pelo mesmo cirurgiéo,
que desconhecia a terapia hiperosmolar em uso, apds a sua
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administragao, na abertura da dura, em uma escala de qua-
tro pontos:

1
2
3
4

Relaxamento perfeito
Relaxamento satisfatério
Cérebro firme

Cérebro estufado

= —

O programa estatistico Graphpad PRISM, versao 4.03, foi
usado para andlise estatistica. Distribuicdo Gaussiana das
variaveis foi avaliada pelo teste de normalidade de Shapiro.
Os resultados foram relatados como média + erro-padrao da
média. ANOVA seguida do teste de Bonferroni foi usado para
a comparacao de médias do mesmo grupo, enquanto teste ¢
de Student foi usado para comparagéo de médias entre os
dois grupos, com p < 0,05 considerado significativo.

RESULTADOS

Um total de 29 pacientes foi recrutado de acordo com os cri-
térios de incluséo e exclusao para receber manitol (20%) ou
SIH como terapia hiperosmolar, visando ao relaxamento ce-
rebral durante neurocirurgia eletiva.

No grupo do manitol (20%), 12 pacientes foram escalados
para se submeter a craniotomia eletiva para aneurisma ce-
rebral, um para ma-formacéo arteriovenosa e 4 para tumor
cerebral. Os dados demograficos desse grupo foram: ida-
de com (média e DP) 44 + 3,34 anos, peso em 72 + 2,81 kg,
sexo M/F com distribuicdo 8/9 e ASA I/ll com 4/13.

No grupo da SIH, seis pacientes foram escalados para se
submeter a craniotomia eletiva para aneurisma cerebral, um
para ma-formacéo arteriovenosa e 5 para tumor cerebral. Os
dados demograficos desse grupo foram: idade = 49,5 + 4,52,
peso = 70,75 + 3,81, sexo M/F = 6/6, ASAI/ll = 2/10.

N&o houve diferenca estatistica significativa entre os gru-
pos com relagéo a seus dados demograficos.

GRUPO DO MANITOL (20%)

Alteracbes de sddio plasmadtico: A concentragéo plasma-
tica de sddio apresentou reducdo significativa 30 minutos
ap6s a infusdo de manitol (20%) (p < 0,001), em média
6,42 + 0,40 mEq.L". Ap6s 120 minutos do término da infusdo
do manitol (20%), a concentragdo plasmatica de sodio au-
mentou (p < 0,01) em relagé@o ao tempo de 30 minutos apo6s o
manitol (20%), mas ainda n&o atinge os valores plasmaticos
prévios ao uso do manitol (20%) (p < 0,001) (Tabela I).

Alteracbes do cloro plasmatico: O cloro plasmatico apre-
sentou redugéo significativa apés 30 minutos do término da
infusdo do manitol (20%) (p < 0,01) e retorno aos valores
plasmaticos de base, 120 minutos ap6s do término da infuséo
do manitol (20%) (p < 0,01) (Tabela ).

Alteracbes do célcio plasmatico: A concentragdo plasma-
tica de célcio apresentou redugédo 30 minutos apods o término
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Tabela | — Alteragbes no Equilibrio Hidroeletrolitico e Acido-
Basico apds Manitol (20%)

Antes de 30 minutos 120 minutos

iniciar infusdo  apds o término apds o término

de manitol dainfusdo de dainfusdo de

(20%) manitol (20%) manitol (20%)

(dados de

base)
Na* mEq.L 138,4+0,48 132,1+0,67* 136,9+0,67"4
Cl mEq.L"! 109,7+0,67 1058+0,66* 110,9 +1,044
K+ mEq.L" 3,67 + 0,07 419+0,15"  3,99+0,19*
Ca*2 mmol.L"! 1,11 £ 0,01 1,06 £0,01" 1,05 +0,01"
Hbg.L" 12,99+0,38 12,36+0,42* 12,16 + 0,46"
HCOs2mmol.L' 21,99+0,58 20,77+0,32 20,24 + 1,04=
BE mmol.L-" -1,58+0,6 -2,7+0,47 -4,74 + 0,584
AG 9,75+ 0,69 9,38 + 0,86 9,59 + 1,57
PaCO, mmHg 3342+0,95 3464+0,81 33,09+1,05

m p < 0,01 comparado com dados de base; Ap < 0,01 comparado com 30
minutos apds.

da infusdo do manitol (20%) (p < 0,01); 120 minutos apds o
término da infusédo do manitol (20%), a concentragéo plas-
matica do calcio ainda permanecia reduzida em relagdo aos
valores de base (p < 0,01) (Tabela I).

Alteragbes do potdssio plasmatico: A concentragéo plasma-
tica de potassio apresentou aumento de 0,45 + 0,08 mEq.L"
30 minutos apds o término da infusdo de manitol (20%)
(p <0,01), e 120 minutos apos o término da infusdo ainda per-
manecia elevada em relagéo aos valores de base (p < 0,01)
(Tabela I).

Alteracdes na hemoglobina: Os valores de hemoglobina 30
e 120 minutos ap6s o término da infusdo de manitol (20%) fo-
ram diferentes dos valores de base (p < 0,01), mas nao foram
diferentes entre si (Tabela I).

Alteragbes de BE (base excess), HCOs?, AG (anion gap),
PaCO,: O BE 120 minutos apds o término da infusédo de ma-
nitol (20%) foi diferente do valor de base (p < 0,001) e do valor
de 30 minutos apds o término da infusdo do manitol (20%)
(p < 0,01). Nao houve diferenca significativa entre o valor de
base do BE e 30 minutos ap6s o término da infusédo do ma-
nitol (20%). Houve redugéo significativa dos valores de base
de HCO;3? apenas 120 minutos ap6s o término da infusdo de
manitol (20%) (p < 0,01). O valor médio de AG n&o apresen-
tou diferenca significativa durante o periodo do estudo, assim
como os valores médios de PaCO, (Tabela I).

Diurese e volume intravenoso administrado no intraopera-
tdrio: A diurese do periodo imediatamente anterior a adminis-
tragdo do manitol (20%) até 30 minutos apds o término da ad-
ministracao foi de 376,5 + 62,44 mL e o volume intravenoso
administrado (250 mL de manitol (20%) + SF 0,9%) no mesmo
periodo foi de 516,7 + 0,49 mL. Entre 30 minutos e 120 mi-
nutos apds o término da infusdo de manitol (20%), o volume
de diurese foi de 598,7 + 110,2 mL, enquanto o volume intra-
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venoso administrado (SF 0,9%) foi de 1165 + 122 mL. Houve
correlacdo positiva entre o volume de diurese do periodo do
inicio da infuséo até 30 minutos apds o término da infusédo de
manitol (20%) e a concentragao de sodio plasmatico 30 mi-
nutos (r = 0,74, p = 0,0006) apds o término da infusédo do ma-
nitol (20%). O volume intravenoso infundido entre o inicio da
administragao do manitol (20%) e a segunda coleta de dados
30 minutos apds o término da infusdo nao apresentou corre-
lacéo significativa com sédio, potéssio e cloro plasmaticos,
mas apresentou correlagdo negativa com o calcio plasmatico
(r=-0,65, p = 0,005) e correlagao positiva com a variagao da
hemoglobina do periodo (r = 0,58, p = 0,02). Ja o volume in-
travenoso infundido entre 30 e 120 minutos apds o término da
infuséo nao se correlacionou com qualquer mudanga de ions
plasmaticos, mas se correlacionou com o volume de diurese
do periodo (r = 0,73, p = 0,006).

Relaxamento cerebral na escala de quatro pontos: 13
(76,5%) pacientes receberam pontuagdo = 1 (cérebro per-
feitamente relaxado) e 4 (23,5%) receberam pontuagéo = 2
(cérebro satisfatoriamente relaxado).

GRUPO DA SIH (NACL 7,2% EM HES 6%)

Alteragbes no sddio plasmatico: A média do sédio plasmatico
de base foi 136,4 + 0,64 mEq.L", com mudancas significati-
vas 30 minutos (140,9 + 0,97 mEq.L", p < 0,01) e 120 minu-
tos (140,1 £ 0,97 mEq.L"" p < 0.01) apds o término da SIH
(Tabela 1I). O aumento médio de sddio plasmatico foi de
4,56 £ 0,69 mEq.L" e de 3,75 + 0,90 mEq.L"", medidos 30
e 120 minutos, respectivamente, apds o término da infusao
da SIH.

Alteragbes na osmolalidade sérica: A osmolalidade sérica
de base foi 292,3 + 3,05 mOsm.kg-!, com mudangas significa-
tivas 30 minutos (303,2 + 3,2 mOsm.kg™!, p < 0,01) e 120 mi-
nutos (305,1 + 2,89 mOsm.kg', p < 0,01) apds o término da
infuséo de SIH (Tabela I). O aumento médio da osmolalidade
sérica foi de 10,89 + 1,62 mOsm.kg' e 11,5+ 1,88 mOsm.kg""
30 minutos e 120 minutos, respectivamente, apds o término
da infusao da SIH.

Alteragbes dos outros eletrdlicos plasmaticos: O calcio mé-
dio plasmatico de base foi de 1,08 + 0,02 mmol.L" e nao hou-
ve mudanca significativa 30 minutos e 120 minutos apds o
término da infusdo da SIH (Tabela Il). O potassio plasmatico
médio de base era 3,63 + 0,11 mEq.L" e apresentou mudan-
¢a significativa 30 minutos (3,80 + 0,13 mEq.L', p < 0,01) e
120 minutos (4,06 + 0,14 mEq.L™", p < 0,01) apds o término da
infusdo de SIH (Tabela Il). Entre 30 e 120 minutos apds o tér-
mino da infuséo de SIH, também houve diferenca significativa
nas médias de potassio plasmatico (Tabela Il). O cloro plas-
matico médio de base era de 109 + 1,4 mEq.L" e apresen-
tou mudanga significativa 30 minutos (114,4 + 1,19 mEq.L",
p < 0,01) e 120 minutos (113,8 £ 1,7 mEq.L"", p < 0,01) apds
o término da infusdo de SIH (Tabela II).

Alteragbes da hemoglobina: A média de hemoglobina de
base foi 12,2 + 0,59 g.L-!, com mudanga significativa 30 minu-
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Tabela Il — Alteragbes no Equilibrio Hidroeletrolitico e
Acido-Basico ap6s Solugdo Salina Isoncética Hipertdnica

Antes de 30 minutos 120 minutos
iniciar infusédo  ap6s o término apds o término
(dados de da infusao da infusao
base)
Osmolalidade  2923+305 3032+3,2®  305,1+2,89"
mOsm.kg™
Na* mEgq.L" 136,4+0,64 140,9+0,90* 140,1+0,97
Cl mEq.L"! 109 + 1,4 114,4+1,19* 113,8+1,7"
K+ mEq.L" 3,63+0,11 3,80+0,13"  4,06+0,14=4
Ca®mmolL" 108 +0,02 1,04 + 0,02 1,05 + 0,02
Hbg.L" 12,2 + 0,59 11,36 + 0,52 11,56 + 0,50"
HCOz;2mmol.L" 2295+ 053 21,63+0,62 20,65 0,76
BE mmol.L" -1,26+0,67  -2,48+0,81% -4,22+0,81%4
AG 7,97 2,1 8,69+1,78 9,47 +1,83
PaCO,mmHg  3568+1,66 34,49+1,04 3509+1,04

m p < 0,01 comparado com dados de base; Ap < 0,01 comparado com 30
minutos apés.

tos (11,36 +0,52g.L ", p< 0,01) e 120 min (11,56 £ 0,50 g.L"",
p < 0,01) apds o término da SIH (Tabela ).

Alteragbes de BE (base excess), HCOz?, AG (anion
gap), PaCO,. A média do BE de base foi igual a
-1,26 £ 0,67 mmol.L" e apresentou significativas mudancas
30 minutos (-2,48 + 0,81 mmol.L", p < 0,01) e 120 minutos
(-4,22 +£ 0,81 mmol.L", p < 0,01) apds o término da infusdo da
SIH(6%). Houve também diferencga estatistica significativa do
BE entre 30 e 120 minutos apds a SIH (Tabela Il). O HCO;2
plasmatico de base médio foi 22,95 + 0,53 mmol.L-' e apresen-
tou mudanga significativa 120 minutos (20,65 + 0,76 mmol.L™",
p < 0,01) apds a SIH (Tabela Il). O AG médio de base foi
7,97 + 2,1 e ndo houve diferenca estatistica significativa nem
30 minutos nem 120 minutos apds o término da SIH (Tabe-
la 1I). PaCO, também né&o se alterou de forma significativa
durante o estudo (Tabela II).

Diurese e volume intravenoso administrado no intraope-
ratdrio: A diurese do periodo imediatamente anterior a ad-
ministragdo da SIH até 30 minutos ap6s o término da admi-
nistragédo foi de 127,5 + 26,94 mL e o volume intravenoso

administrado (120 mL de SIH + SF 0,9%) no mesmo perio-
do foi de 504,2 + 109,8 mL. Entre 30 minutos e 120 minutos
apds o término da infusdo de SIH, o volume de diurese foi
de 302,7 + 83,06 mL e o volume intravenoso administrado
(SF 0,9%) foi de 1323 + 192,4 mL. Houve correlagao negativa
(r=-0,7; p < 0,01) entre o volume intravenoso administrado
em 30 e 120 minutos e o BE 120 minutos ap6s o término da
infusdo de SIH.

Relaxamento cerebral na escala de quatro pontos: 10
(83,4%) pacientes receberam pontuacéo = 1 (cérebro perfei-
tamente relaxado), enquanto dois (16,6%) pacientes recebe-
ram pontuagao = 2 (cérebro satisfatoriamente relaxado).

GRUPO DO MANITOL (20%) VERSUS GRUPO DA SH
(7,2%) EM HES (6%)

Quanto ao relaxamento cerebral, nenhum cérebro de paciente
foi considerado inadequado pelo neurocirurgido e nao hou-
ve diferenca estatistica significativa entre os dois grupos. No
tempo 30 minutos ap0s a terapia hiperosmolar houve diferen-
¢a significativa na direcéo da alteracdo do sédio e do cloro
plasmaticos entre o grupo do manitol (20%) e SIH (Tabela Ill).
Enquanto o s6dio e cloro reduziram no grupo do manitol
(20%), aumentaram no grupo da SIH. Nesse tempo, embora
tenha havido aumento significativo do potassio plasmatico em
ambos os grupos, esse aumento foi maior no grupo do ma-
nitol (20%) (Tabela Ill). Cerca de 120 minutos ap6s a terapia
hiperosmolar, a diregao da alteragao do sédio plasmatico per-
manecia diferente entre os dois grupos (Tabela I1).O potéssio
plasmatico permaneceu elevado 120 minutos apds manitol
(20%) e SIH, mas agora sem diferenga entre os dois tipos de
terapia hiperosmolar (Tabela Ill). A direcdo da alteragéo do
cloro plasmatico foi a mesma 120 minutos ap6s manitol (20%)
e SIH, mas o aumento foi significativo apenas no dltimo grupo
(Tabelas Il e 1ll); 30 minutos e 120 minutos apds a terapia hi-
perosmolar, BE e HCO42 ndo apresentaram diferenga entre os
dois grupos. O volume intravenoso infundido n&o foi diferente
em cada tempo entre os dois grupos de terapia hiperosmolar,
mas a diurese sim. O grupo do manitol (20%) apresentou diu-
rese significativamente maior nos dois tempos estudados em
comparagao com o grupo da SIH (Tabela Ill).

Tabela Ill — Variagédo do Equilibrio Hidroeletrolitico ap6s Manitol (20%) versus Solugéao Salina Isoncética Hipertonica

A30 minutos ap6s

A120 minutos ap6s

Manitol (20%) SH (7,2%)
Na (mEq.L") 6,42+0,40 456+0,697T A
K (mEq.L") 0,45+0,08 1 0,16+0,05% A
Cl (mEq.L) 3,93+0,42 541+09 T A
Diurese (mL) 376,5 + 62,44 127,5+ 26,94 A
Volume intravenoso (mL) 516,7 + 70,49 504,2+109,8

Manitol (20%) SH (7,2%)
21+0,32 { 3,75+0,90 T o
0,29+0,16 1 0,42+0,08 1
1,31+0,69 7 554+1,45T e
598,7 +110,2 302,7 +83,6
1165 + 122 1323 + 192,4

T = A aumento, | = A redugéo em relagéo a antes da terapia hiperosmolar. Ap < 0,01 em relagao a 30 minutos ap6s manitol (20%) ep < 0,05 em relagao a 120 minutos apés manitol (20%).
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DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo demonstraram que as te-
rapias hiperosmolar com SIH, composta de NaCl 7,2% em
HES (200/0,5) 6% e manitol (20%) séo efetivas em produzir
relaxamento cerebral durante procedimentos neurocirlrgi-
cos eletivos sob anestesia geral venosa. E, embora ocorram
diferengas diuréticas e alteragdes hidroeletroliticas e acido-
béasicas plasmaticas estatisticamente significativas nas duas
primeiras horas ap6s administragao dos dois tipos de terapia
hiperosmolar e entre eles, a maioria dessas alteragdes geral-
mente esta dentro da faixa de valores normais de referéncia
ou bem préximo e ndo apresenta prejuizo clinico aparente.
O efeito da salina hipertonica (SH) no cérebro de pacien-
tes sem hipertenséo intracraniana ja tem sido investigado em
pacientes submetidos a craniotomias eletivas para varios pro-
cedimentos neurocirargicos 7%19. Usando uma escala de rela-
xamento cerebral semelhante aquela que usamos, Gemma e
col. ® relataram relaxamento cerebral satisfatério em todos os
casos, quando uma carga osmolar diferente, mas volume de
SH semelhante (7,5%) ou manitol (20%), foi administrada nos
pacientes. Rozet e col. 19, por sua vez, noticiaram efeitos se-
melhantes no relaxamento cerebral quando solugdes equio-
smolares de manitol e SH foram usadas. O principal meca-
nismo de agéo das solugbes hiperosmolares é a criagcdo de
um gradiente osmolar através da barreira hematoencefélica
(BHE), devido a sua impermeabilidade aos solutos (sédio e
manitol) 19, levando a contracédo do tecido cerebral (onde a
BHE é intacta) e, portanto, a reducéo da PIC. A efetivida-
de dos solutos hiperosmolares depende de seus coeficien-
tes de reflexdo determinando a impermeabilidade relativa da
BHE ao soluto, onde 1 (um) significa um soluto para o qual
a membrana é absolutamente impermeavel e 0 (zero) signi-
fica um soluto para o qual ela é totalmente permeavel 1. O
coeficiente de reflexdo da membrana celular para o sédio é
1 (diferente do coeficiente de reflexdo para o manitol, que
€ 0,9) '2. Na periferia (muasculos, pulmdes e outros), o coe-
ficiente de reflexdo da membrana endotelial para o sédio é
de apenas 0,1, o que significa que a maioria da mobilizagao
de liquidos seguindo a administragdo de SH é intracelular e
nao do espagco intersticial '3. Assim, na periferia, o movimento
da &gua do espaco intersticial em diregéo ao intravascular é
governado pela concentragéo plasmatica de grandes molé-
culas (gradiente oncético). Nos capilares cerebrais (quando
BHE é intacta), a membrana endotelial, em contraste com os
capilares periféricos, € impermeavel ao s6dio e 0 movimento
de liquido através da BHE é determinado pelo gradiente os-
mético total, gerado por ambos, grandes moléculas e peque-
nos ions 4, enquanto a mobilizagado de liquidos seguindo
a administragdo de SH é do intracelular e do espago in-
tersticial para o intravascular. Como existem pouquissimas
moléculas de proteinas comparadas com o nimero de ions
inorgénicos, seu efeito na osmolalidade é minimo (POC
normal ~ 20 mmHg ~ 1 mosm.kg™') 4. Essas diferencas ex-
plicam por que a administragao de grandes volumes de cris-
taloides isotonicos, com redugéo dilucional da pressdo on-
cotica coloide (POC), resulta em edema periférico, mas ndo
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aumenta o contetdo de agua cerebral e/ou a PIC 4. Quando
a osmolalidade plasmatica aumenta, o gradiente osmotico
direciona a agua para fora do tecido cerebral. Um aumento
médio da osmolalidade plasmatica de apenas 10,89 + 1,62
e de 11,5 + 1,88 foi medido 30 minutos e 120 minutos, res-
pectivamente, apds o término da infusdo de SIH em nosso
estudo. A osmolalidade plasmatica ficou sempre abaixo do
limiar méaximo seguro proposto (320 mosm.kg'), durante o
uso de SH, pela Fundagdo do Trauma Cerebral 5. Embora
os aumentos de osmolalidade com a SIH do nosso estudo
tenham sido pequenos, descreve-se que mesmo pequenas
mudangas (< 5%) podem modificar o conteido de &gua ce-
rebral e PIC 6. Harutjunyan e col. "7, usando NaCl 7,2%/HES
200/0,5 (1,4 mL.kg) no tratamento da hipertenséo intracra-
niana, observaram aumento de osmolalidade plasmatica de
284 (273-300) mosm.kg' para 300 (284-319) mosm.kg™,
correspondendo a redugbes de PIC de 22 (19-31) para 15
(8-18) mmHg, e aumentos na pressédo de perfuséo cerebral
de 60 mmHg para 72 mmHg, em pacientes neurocirlrgicos.
Schwarz e col. '8, em estudo para avaliar SH e manitol em
pacientes com PIC elevada apds infarto cerebral, demons-
traram que o aumento da osmolaridade plasmatica do nivel
de base de 310,1 + 5,1 mosm.L"! para 320,5 + 4,6 mosm.L""
(apbs 15 min) e para 316,6 + 4,8 mosm.L" (apds 60 min) se
correlacionou com redugéo na PIC. Portanto, embora pe-
quenas, as mudangas na osmolalidade plasmatica, apds a
SIH, em nosso estudo, provavelmente contribuiram para o
relaxamento cerebral perfeito ou satisfatério observado pelo
neurocirurgido no cérebro dos pacientes. Este estudo usou
NaCl 7,2%/HES (200/0,5) 6% porque concentragdes de SH
superiores a 10% podem abrir as estreitas jungdes na BHE 3.
E SH, sozinha, tem curta duracéo de efeito 3. Com a adicéo
de coloide, o efeito clinico pode ser prolongado por 2-4 horas 3.
Além da criagdo de um gradiente osmolar através da BHE,
reducédo na produgéao de liquor, melhora na reologia sangui-
nea e propriedades anti-inflamatérias de SH e manitol pare-
cem ter participacdo em sua agao terapéutica cerebral 101819,
Uma BHE néao intacta cria potencial para vazamento de
substancias osmoticas para dentro do parénquima cerebral,
causando efeito osmético reverso 3. A combinagéo de SH
e coloide poderia aumentar essa preocupagao sobre o uso
seguro. Contudo, em neurocirurgias eletivas, a BHE estaria
intacta na maior parte do cérebro. Médicos austriacos tém
uma grande experiéncia com o uso de um grande nimero de
solugbes compostas de NaCl de 7,2% a 7,5% com dextran ou
HES de 6% a 10% e, por quase uma década, sua rotina com
essas solugdes tem indicado um baixo potencial para com-
plicagdes 2°. O obstaculo, em tese, mais sério no tratamento
com SH é o desenvolvimento de complicagdes neurologicas
decorrentes da sindrome de desmielinizagcdo osmética (SDO)
ou mielindlise pontina central (MPC). Literatura de estudos
prospectivos animais e relatos de casos humanos de corre-
¢ao de hiponatremia recomendam nao aumentar sodio plas-
matico acima de 10-20 mEq.dia 2. Nosso estudo demonstrou
um aumento médio de sodio plasmatico de 4,56 + 0,69 30
minutos e 3,75 + 0,90 120 minutos ap6s a infusdo da SIH
(Tabela Ill). Ademais, outras triagens humanas com SH nao
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tém documentado aumentos muito elevados e rapidos no soé-
dio plasmatico, nem SDO '°. Pacientes tém tolerado aumento
agudo no so6dio plasmatico até 155-160 mEq.L™", aparente-
mente sem perigo %'4. Existe ainda um risco hipotético de
que a desidratacao aguda cerebral possa causar estiramento
mecanico de vasos ligantes, com consequente hemorragia
subaracnoide 3. SIH e NaCl 0,9% infundidos durante o nos-
so estudo sdo hiperclorémicos 22, o que pode elevar o cloro
plasmatico acima dos valores normais, como observado em
nossos resultados. HCO;2 e BE foram reduzidos 30 e 120 mi-
nutos apds a infusao de SIH, como em outros estudos 23, em
todos eles provavelmente como consequéncia de efeitos
dilucionais ou acidose hiperclorémica. SH tende a reduzir a
diferenca de ions fortes e pode ocorrer uma acidose metabo-
lica com AG (anion gap) normal 3. No tempo de 120 minutos
apos a infuséo de SIH verificou-se uma correlagéo negativa
(r=-0,70, p < 0,01) entre o BE e o volume infundido entre 30
minutos e 120 minutos; provavelmente a grande quantidade
de NaCl 0,9% infundida nesse periodo produziu efeitos dilu-
cionais ou acidose hiperclorémica sem alteragdes significati-
vas no AG. O impacto que a acidose hiperclorémica poderia
ter no progndstico permanece controverso, mas pode produ-
zir confusdo diagnéstica 2*. As alteragdes de hemoglobina
com o uso de SIH alcangaram significancia estatistica, mas
sem importancia clinica e provavelmente foram consequén-
cia da diluicao pela SIH e NaCl 0,9% infundidos. Nao houve
perda sanguinea consideravel em nenhum dos dois grupos
estudados.

Aparentemente, as alteragbes hidroeletroliticas observa-
das com o uso do manitol durante as neurocirurgias estao
diretamente relacionadas a diluicdo do contetdo intravascu-
lar, exceto as alteragdes de potassio plasmatico. Entre essas
alteragbes, destaca-se a hiponatremia dilucional transitéria,
muitas vezes atingindo valores abaixo do limite inferior da
normalidade, também relatada em outros estudos °. A cor-
relagcao entre hiponatremia e diurese aumentada deve ser
lembrada no periodo logo apéds a infusdo de manitol (20%),
evitando-se, assim, confusdo diagnostica e terapéutica. O
efeito diurético do manitol tende a normalizar os niveis de s6-
dio plasmaticos inicialmente reduzidos, o que seria demons-
trado pela presenca de correlagéo positiva (r = 0,74, p < 0,01)
entre sodio plasmatico 30 minutos ap6s manitol e diurese do
periodo. Provavelmente, os niveis de sodio plasmaticos, an-
tes do tempo 30 minutos apds manitol, seriam mais baixos
ainda. Rozet e col. '© demonstraram niveis plasmaticos de
s6dio mais baixos 15 e 30 minutos apds o uso de manitol. As
alteracdes dos niveis plasmaticos de cloro, calcio e hemoglo-
bina com o uso do manitol, embora sem importancia clinica,
provavelmente também sao dilucionais, com as redugdes de
calcio e hemoglobina mais duradouras por ndo terem sido,
em momento algum, administradas solugdes contendo cal-
cio e hemacias. Hipocalemia tem sido previamente relatada
com SH e manitol 1013192325 provavelmente como resultado
de efeitos dilucionais ou perdas urinarias, mas o exato me-
canismo desse fenbmeno é desconhecido. Os resultados
apresentados neste trabalho revelaram aumento de potassio
plasmatico com significancia estatistica, mas sem importancia
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clinica, tanto com manitol quanto com SIH. E as sugestoes de
mecanismos incluem saida de potassio celular com a agua,
como resultado da condigao hiperosmolar, uma acidose dilu-
cional devida a expanséo do liquido extracelular e diluigdo do
bicarbonato ou uma redugéo na diferenca de ions fortes 25.
De modo geral, as alteragdes eletroliticas associadas ao uso
do manitol (20%) foram de curta duragao, ja que 120 minu-
tos apds o término de sua infuséo os ions plasmaticos ava-
liados estavam dentro da faixa de normalidade laboratorial,
préximos aos niveis pré-infusdo do manitol (20%), embora
ainda estatisticamente diferentes daquele periodo. Até mes-
mo a hiponatremia que ocorreu 30 minutos apds o término
da infusdo do manitol (20%) ja ndo existia 120 minutos apds.
Com relagéao a duragéo das alteracOes eletroliticas associa-
das ao uso da SIH, 120 minutos apds o término de infusao,
a situagao de hipercloremia ainda persistia, provavelmente
relacionada ndo s6 a quantidade de cloro presente na SIH,
mas também a solugdo (SF0,9%) de fluidoterapia de manu-
tencao e reposicao volémica adotada. Os efeitos neurolégicos de
SH e manitol s@o semelhantes, mas o fato de SH nao produzir
uma diurese osmética imediata, como observado em nosso
estudo, simplifica o0 manejo de liquidos no intraoperatorio 4,
embora para Huang e col. 22 SH seja um diurético 2.

Solugéo salina isoncética hiperténica [NaCl 7,2%/HES
(200/0,5) 6%] e manitol (20%), em dose Unica com cargas
osmolares equivalentes, mostraram-se efetivos e seguros em
produzir relaxamento cerebral durante procedimentos neuro-
cirdrgicos eletivos sob anestesia geral. Embora varias dife-
rengas nos eletrolitos e equilibrio acido-basico, com o uso de
manitol ou SIH, tenham alcancado significancia estatistica,
apenas a redugao do sddio plasmatico, 30 minutos apds o uso
do manitol, em média de 6,42 + 0,40 mEq.L ", e a elevagdo do
cloro em média 5,41 + 0,96 mEq.L" e 5,45 + 1,45 mEq.L"", 30
e 120 minutos respectivamente, apos a SIH, deslocaram tran-
sitoriamente os niveis séricos desses ions da faixa de norma-
lidade laboratorial. Diurese intraoperatoria foi maior apds o
uso do manitol comparado com a SIH.
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Resumen: Vilas Boas WW, Marques MB, Alves A — Equilibrio Hidro-
electrolitico y Relajacion Cerebral con Salino Isoncético-Hipertonico
versus Manitol (20%) durante Neuroanestesia Electiva.

Justificativa y objetivos: La relajacion cerebral es necesaria du-
rante la cirugia intracraneana, y la terapia hiperosmolar es una de
las medidas para su produccioén. Los pacientes neuroquirirgicos a
menudo presentan disturbios del sodio. El objetivo del trabajo fue
cuantificar y determinar la relajacion cerebral y la duracién de las
alteraciones hidroelectroliticas provenientes del uso del manitol
versus solucion isoncoética hipertonica (SIH), durante la neuro-
cirugia.

Método: Se evaluaron la relajacion cerebral y las alteraciones hidro-
electroliticas de 29 pacientes adultos antes, 30 y 120 min después
del término de la infusi6on de carga aproximadamente equiosmolar
de manitol 20% (250 mL) o SIH (120 mL). Se registré el volumen
de los liquidos intravenosos infundidos y la diuresis. EI P < 0,05 fue
considerado significativo.

Resultados: No hubo ninguna diferencia estadistica significativa en-
tre los dos grupos en cuanto a la relajaciéon cerebral. Aunque varias
diferencias en los electrdlitos y el equilibrio acido-basico con el uso
de manitol o SIH, hayan alcanzado una significancia estadistica, so-
lamente la reduccion del sodio plasmatico 30 min después del uso
del manitol, como promedio de 6,42 + 0,40 mEq.L", y la elevacién
del cloro como promedio 5,41 + 0,96 mEq.L" y 5,45 + 1,45 mEq.L",
30 y 120 min respectivamente después de la SIH, alteraron transito-
riamente los niveles séricos de esos iones del rango de la normalidad
laboratorial. El grupo del manitol (20%) tuvo una diuresis significati-
vamente mayor en los dos tiempos estudiados en comparacion con
el grupo de la SIH.

Conclusiones: La solucién salina isoncética-hipertonica [NaCl 7,2%/
HES (200/0,5) 6%)] y manitol (20%), en dosis Unica con carga osmo-
lar equivalente, fueron efectivos y seguros para generar la relajacion
cerebral durante los procedimientos neuroquirdrgicos electivos bajo
la anestesia general.

Descriptores: CIRUGIA: Neurocirugia; FARMACOS: Manitol, Solu-
cién hiperténica; METABOLISMO.
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