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Valoracion clinica de enflurano, halotano y
metoxiflurano

N el afio 1969 se inici6 el programa

de anestesia no explosiva en el Hos-
pital de Ginecologia y Obstetricia Num. 3
del Instituto Mexicano del Seguro Social;
a partir de esa fecha ha sido motivo de
interés entre los médicos anestesiologos del
servicio, valorar nuevos métodos, técnicas
y agentes anestésicos de utilidad en este
tipo de anestesia. En la actualidad, la anes-
tesia no explosiva es aceptada ampliamente
en nuestro medio. 1%

In 1970 publicamos las primeras expe-
riencias en México, con el uso de enflura-
no.® Los resultados clinicos, gasométricos
y de pH obtenidos en un grupo de pacientes
sometidas a operacidn cesarea fueron satis-
factorios y por lo mismo, se considerd de
interés aumentar la casuistica y realizar
evaluaciones comparativas con otros anesté-
sicos volatiles de uso comun.

El objeto de esta comunicacion es pre-
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sentar los resultados clinicos comparativos,
desde el punto de vista cardiovascular, en-
tre el halotano, metoxiflurano y enflurano.

MATERIAL ¥ METODO

Se estudiaron 300 pacientes sometidas a
procedimientos quirtrgicos ginecolégicos,
urgentes o electivos, de tipo “mayor” o
“menor”, El estudio se inici6 en enero de
1973 y se termin6 en febrero de 1975.

La medicacién preanestésica consistié en
meperidina (50 a 100 mg. I.M.), secobar-
bital (100 mg. por via oral) y sulfato de
atropina (0.4 mg. I.M.) una hora antes de
la induccién de la anestesia. Iin pacientes
con estado fisico 3 (Sociedad Americana de
Anestesiologia) se usd la mitad de la dosis
y se omitié en las del grupo 4. La induc-
cion de la anestesia fue iniciada con una
dosis hipnética de tiobarbiturato de sodio y
oxido nitroso-oxigeno al 50 por ciento (1
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1.. c/u), en circuito cerrado circular con
absorcién de bidxido de carbono y ventila-
cidn mecanica (Bird).

Se utilizb6 succinilcolina a la dosis de 1
mg./Kg. de peso corporal para facilitar la
intubaciéon endotraqueal vy d-tubocurarina
(9 a 18 mg. I.V.) como relajante muscular
transoperatorio. Al finalizar el manejo
anestésico se antagonizo el efecto de la d-
tubocurarina con atropina y neostigmina.
El grado de relajacion muscular y su an-
tagonismo, fueron monitorizados con un
estimulador eléctrico.

Se utilizaron vaporizadores calibrados ti-
po “Vaporane” para el enflurano, “Fluo-
tec” para halotano y “Vernitrol” para el
metoxiflurano.

Los parametros estudiados fueron los si-
guientes: pulso, presién arterial, respira-
ciones, temperatura esofagica y electrocar-
diograma. Los resultados fueron sometidos
a un analisis estadistico.

RESULTADOS

La edad promedio de las pacientes fue
de 33 afios, con mixima de 78 y minima de
16. El estado fisico varié del 1 al 4; pre-
dominé la cirugia electiva de tipo “mayor”
(cuadro I).
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En los tres grupos se presentaron casos
de hipotension e hipertension (= 23 por
ciento de las cifras de control).

Andlisis estadistico: Halotano wvs. meto-
xiflurano. Tin los dos grupos se observaron
casos de hipotensién; sin embargo, la dife-
rencia no fue significativa; por otro lado,
la hipertension fue mas frecuente con me-
toxiflurano (P=<0.01). Halotano vs. en-
flurano. Los casos de hipotension fueron
méas frecuentes con halotano (P=<0.05).
Metoxiflurano vs. enflurano. Las diferen-
cias no fueron significativas (cuadro IT).

Las arritmias fueron clasificadas de acuer-
(o al aumento o disminucion de la fre-
cuencia cardiaca (= 25 por ciento de las
cifras control). Las variaciones se tabula-
ron en 10 etapas distintas del manejo anes-
tésico (cuadro IIT).

Las modificaciones de la frecuencia car-
diaca registradas durante las etapas deno-
minadas “transoperatorio” y ‘‘preantagonis-
mo” de la d-tubocurarina, fueron sometidas
a un analisis estadistico (cuadro IV).

Halotane vs. metoxiflurano. Se observ
un mayor ntimero de casos de taquicardia
con metoxiflurano; la diferencia fue signi-
ficativa (P=<0.05). Halotano vs. cnflu-

Tipo de operacién

Agente Anestésico
Metoxi-
Halotano flurano Enflurano

Histerectomfa abdominal 40 38 42
Histerectomia vaginal ....... 28 30 32
Colpoperineoplastia A.P. 18 16 14
Laparotomia ................ 6 10 8
Extirpacién quiste ovario 5 4 3
Histerectomia vag, y Colpo... 3 2 1

Total 100 100 100

Cuabro 1
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VARIACIONES DE PRESION ARTERIAL
(= 25 por ciento de control)

Halotano Metoxiflurano Enflurano
(n=100) (n=100) (n=100)
Hipo- Hiper- Hipo- Hiper- Hipo- Hiper-
tension tensidn tension  tensién tensién  tensiom
14 0 8 S 6 4

PRUEBA DE PRCBABILIDAD EXACTA DE FISHER
Hipotensién Hipertension

Halotano vs. metoxiflurano ... N.S. < 0.01

Halotano vs. enflurano ....... < 0.05 N.S.

Metoxitlurano vs, enflurano ... N.S. N.S.
Cuanro 11

ARRITMIAS

B T B T B T
Halotano Metoxiflurano Enflurano

Etapa  (n=100) (n=100) (n=100)
B T B T B T
Preinducién .......... 4 10 0 22 0 4
Postinduccién ........ "4 6 0 22 0 4
Preintubacion ........ 2 6 0 2 0 4
Transintubacién ..... 0 8 0 22 2 6
Postintubacion ....... 12 12 12 24 0 4
Transoperatorio ...... 14 8 20 16 2 4
Preantagonismo ...... 14 6 20 6 0 4
Postantagonismo ..... 12 54 16 34 0 4
Transextubacion ..... 6 20 10 18 0 4
Postextubacién ....... G 12 10 14 0 4
B = Bradicardia

T = Taquicardia

Curanro 111

ARRITMIAS

Halotano Metoxiflurano Enflurano

Etapa {(n=100) (n=—=100) (n=100)
B T B T B T
Transoperatorio ...... 14 8 20 16 2 4
Preantagonismo ..... 1t [} 20 6 0 4
Total .............. 28 14 40 22 2 8
X oo 14 7 20 11 1 4
B = Bradicardia '
T = Taquicardia

PRUEBA DE LA PROBABILIDAD EXACTA DE FISHER
Bradicardia Taquicardia

Ilalctano vs. metoxiflurano ... N.8. < 0.05
Halotano vs. enflurano ....... < 0.01 N.S.
Metoxiflurano vs. enflurano...  <0.001 < 0.01

Curapbro 1V

Rer. Mex. Anest. y Ter. Int. Vol, 24, Num. 3, 1975
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Puritaje Numero de casos Porcentaje

2
2
5
32 1
34 91
10 25 |
Total 100 100

[N =
o1 RS b

Cuapro V

rano. LKl ntimero de pacientes que desarro-
116 Dbradicardia fue significativamente mayor
con halotano (P=<0.01). Metoxiflurano
vs. enflurano. Tanto la bradicardia como
la taquicardia fueron mas frecuentes con
metoxiflurano  (P=<0.001 y P=<0.01)
reglin se observa en el cuadro IV).

Desde el punto de vista electrocardiogra-
fico, en el grupo de pacientes que recibid
halotano se observaron varios casos con
extrasistoles ventriculares y bradicardia (fi-
gura 1). Cuando se usdé metoxiflurano, las
arritmias consistieron en taquicardia y bra-
dicardia sinusal. In el caso 91 de este gru-
po se presentd ritmo nodal (figura 2). En
el grupo que recibi6. enflurano se presentd
un caso de taquicardia sinusal (una pa-
ciente con RAQ U4B). Cuando se regis-
traron extrasistoles ventriculares coincidie-
ron con las maniobras de intubacién endo-
traqueal. Estas arritmias desaparecieron
cuando se profundizé el plano anestésico
(figuras 3y 4). 4

[in los tres grupos se observaron des-
censos discretos en la temperatura esofagica
(35.5°C =+ 0.5°C). Las calificaciones de
Aldrete y Kroulik para la recuperacion
anestésica, fueron mas elevadas en las pa-
cientes anestesiadas con enflurano. En el
91 por ciento las pacientes de este grupo

Rev, Mex. Anest. y Ter. Int.
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la valoracién fue de ocho puntos o mas en
el quirdfano.

Discusion

Diversos autores coinciden en sus obser-
vaciones en relacion a la estabilidad cardio-
vascular que se mantiene en pacientes so-
metidas a cirugia bajo anestesia con enflu-
rano. 6,7,8,9,10,11

La impresién es particularmente favora-
ble en relacion a la estabilidad hemodina-
mica y ausencia de trastornos de la con-
duccién  auriculo-ventricualr, 2

En esta serie se manejaron varios casos
de pacientes con riesgo .anestésico-quirir-
gico elevado (RAQ), en los que a pesar
de existir alteraciones importantes del esta-
do fisico evolucionaron de manera satisfac-
toria. Dobkin y Cols, refieren que bajo
condiciones de stress, de hipoxia o ambos,
se presentan arritmias auriculares cuando
la anestesia con enflurano es superficial v
pueden observarse arritmias ventriculares
cuando se ejerce traccion sobre las visceras
pélvicas o abdominales.

En la figura 3 se puede observar el elec-
trocardiograma de una paciente de RAQ
U4B sometida a un procedimiento quirir-
gico “mayor”; las modificaciones consistie-
ron tnicamente en una taquicardia sinusal,
lo que pone de manifiesto la estabilidad car-
diovascular que se mantiene bajo anestesia
con enflurano.

Helrich ** considera que el halotano debe
ser el estindar de comparacién para cual-
quier anestésico nuevo de inhalacion. Botty
y cols. por un lado, * y Dobkin y cols. por
otro lado, ** compararon clinicamente el ha-
lotano con el metoxiflurano y metoxiflurano
con enflurano respectivamente; sin embar-
go, o realizaren wna valoracién de los tres

Vol. 24, Nim. 3, 1975
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agentes, ni llevaron al cabo una seleccion
uniforme de pacientes; asi mismo, no se
siguié una misma técnica anestésica y por
congiguiente, no establecieron diferencias es-
tadisticamente significativas entre halotano,
metoxiflurano y enflurano.

En relacién a los cambios en la presion
arterial, en esta serie se observd una mayor
depresion del miocardio con halotano. La
diferencia fue significativa (P =<0.05).
Iwatsuki y cols.'® mencionan que bajo
anestesia con enflurano, se mantiene la ca-
pacidad del musculo cardiaco para respon-
der a los cambios hemodinimicos. Por otro
lado, Shimosato y cols.!® compararon la
respuesta inotrépica negativa del enflurano
con la de halotano y metoxiflurano; estos
autores encontraron que el efecto depresor
de enflurano fue menor al del metoxiflura-
no y halotano, ya que sz requirié una dosis
elevada de enflurano (11 mg./100 ml.),
para producir una depresion del 50 por
ciento en la fuerza del miocardio; mientras
que se requirieron solamente 4 mg./100 ml
de metoxiflurano y 3 mg./100 ml. de halo-
tano. Marshall y cols. 2 y Levisque®* y
cols. estudiaron los efectos cardiovasculares
del enflurano con varias presiones de
PaCO, y refieren que el débito cardiaco
se mantiene estable, lo que confirma nueva-
mente la inocuidad relativa del enflurano
sobre el miocardio.

En referencia a las alteraciones en la fre-
cuencia cardiaca, tinicamente se analizaron
estadisticamente las cifras correspondientes
a las etapas denominadas “transoperatorio”
y “preantagonismo”, debido a que se consi-
derd que estas etapas: son independientes
de las modificaciones derivadas de las ma-
niobras de induccion,, i_n;iu,badéri endotra-
queal v antagonismo, y por lo mismo, tra-

Rer A4nest. y Ter. Int.
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ducen el efecto de los anestésicos de base.
IEn las pacientes que recibieron metoxiflu-
rano la taquicardia fue mais frecuente, lo
que puede atribuirse a un plano de anestesia
quirurgica superficial (P=<0.05). Cuan-
do se comparo el halotano con el enflurano,
la frecuencia de bradicardia fue mayor con
el primero (P—=<0.01); lo que indica
que el enflurano deprime el miocardio en
menor grado que el halotano. El metoxiflu-
rano se asocid a una mayor frecuencia
de casos de bradicardia (P=<0.001) ¥
taquicardia (P=<0.01), en comparacion al
enflurano; una vez mas, este agente resutld
ser el mas inocuo para el miocardio.

La disminucién de la temperatura esofa-
gica fue similar en los tres grupos, de lo
que se deduce que la vasodilataciéon peri-
férica y la pérdida de calor fue comparable
con los tres agentes anestésicos estudiados.

Cuando se utilizan concentraciones de en-
flurano mayores al 2 por ciento se pueden
presentar movimientos musculares clonico-
ténicos. En una serie de 700 casos, Dob-
kin® registré movimientos de este tipo en
tres pacientes; el autor atribuye este efecto
al hecho de haber utilizado concentraciones
al 3 por ciento y a que se tratdo de sujetos
con patologia neurologica, en quienes se
realizaban procedimientos de neurocirugia
y por lo mismo, es posible relacionarlos a
una estimulacién cortical directa. En esta
serie no se observaron casos de movimien-
tos clonico-tonicos. Kusawa 2* analizo las
ventajas y desventajas de halotano, meto-
xiflurano y enflurano; este autor menciona
que la estimulacion del sistema nervioso
central qué se asocia al enflurano, no se ha
observado, con metoxiflurano o con halota-
no,; por otrdjl_l'aﬁd_o," considera, que la analge-
sia, estabilidad miocardica y efecto relajan-
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te muscular del enflurano es similar a la
del metoxiflurano, mientras que la induc-
cién y emergencia con enflurano se parece
mas a la del halotano; finalmente, conside-
ra, que en la actualidad desde ¢l punto de
vista médicolegal, las restricciones y limita-
ciones para el halotano y el metoxiflurano
son mayores que para el enflurano.

Lebowitz 2* y cols. encontraron que a
bajas concentraciones, el enflurano poten-
cializa la accion de la d-tubocurarina y a
concentraciones altas disminuye la respuesta
de la contracciéon muscular con facilitacion
postetinica. La prostigmina no inhibe el
cfecto directo del enflurano debido a que el
bloqueo producido por enflurano es de tipo
central, por depresion de los reflejos espi-
nales y no por un bloqueo neuromuscular
directo.

Nuestras observaciones clinicas coinciden
con las de Kusawa y Lebowitz, 2%2* respec-
to a que el enflurano y la d-tubocurarina
se potencializan; el antagonismo de esta
ultima, mediante la inyeccion de neostigmi-
na, no bloquea la accidn central o espinal
del enflurano, por lo que es recomendable
reducir la dosis de los relajantes muscula-
res no despolarizantes cuando se utiliza en-
flurano.

Las alteraciones morfoldgicas que se re-
gistraron en los electrocardiogramas, indi-
can que el halotano modifica no sélo la ac-
tividad inotrépica del miocardio, sino que
aumenta la “irritabilidad” del mismo (figu-
ra 1). Con el metoxiflurano nnicamente se
presentaron algunos casos de taquicardia y
bradicardia sinusal, con excepcion del trazo
correspondiente al caso 91, en el que se
presentd ritmo nodal (figura 2).

En el grupo de pacientes que recibio en-
flurano, se registraron casos de extrasisto-

Rev, Mex. Anest. y Ter. Ins.
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les ventriculares que coincidieron con las
maniobras de intubacién; lo que puede re-
lacionarse a un plano de anestesia quirdr-
gica superficial o a un predomino vagal.
Dobkin 2 ha sefalado la relacion que existe
entre los planos de anestesia superficial con
enflurano, la estimulacién parasimpatica y
la aparicion de arritmias ventriculares y
Helrich '* observé una magnifica estabilidad
circulatoria y electrocardiografica, a niveles
superficiales de anestesia enflurano,
compatibles con buenas condiciones quirdr-
gicas; mientras que la anestesia profunda
se asocio a hipotension. En esta serie, las
concentraciones maximas utilizadas de los
anestésicos durante la induccién y el man-
tenimiento fueron del 2 por ciento. Gien
y Saidman *? encontraron que la concentra-
cion alveolar minima de enflurano en el
hombre es de 1.68 por ciento (valor cer-
cano al previsto, con base a su solubilidad
lipoidea: 130 vs. 330 y 400 para halotano
y metoxiflurano) y por consiguiente, en
“anestesia balanceada” no es necesario utili-
zar concentraciones mayores al 2 por ciento.
Con el uso del circuito cerrado con flujos
de dos litros por minuto y ventilaciéon me-
canica, se reduce la cantidad de anestésicos
volatiles que inhala el anestesidlogo y por
consiguiente, no se presenta en ellos la ce-
falea que sefiala Helrich;** sobre todo,
cuando se utilizan evacuadores.

con

REsuMEN

Se estudiaron 300 pacientes sometidas a
cirugia ginecolégica, del mes de enero de
1973 a febrero de 1975. La técnica anes-
tésica fue la siguiente: en la medicacion
preanestésica se usdé meperidina, secobarbi-
tal y sulfato de atropina; en la induccién,
tiobarbiturato de sodio, Oxido nitroso-oxi-
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geno al 50 por ciento (1 L. c/u) en circuito
cerrado circular y succinilcolina para faci-
litar la intubacion endotraqueal. En el man-
tenimiento se utilizé halotano, metoxiflura-
no y enflurano en 100 casos cada uno, en
concentraciones del 2 por ciento menos y
d-tubocurare como relajante muscular; la
ventilacién fue controlada en forma auto-
matica con ventiladores tipo ‘‘Bird”. Se
registraron los siguientes parametros: pul-
s0, presion arterial, temperatura esofagica y
electrocardiograma; para controlar ¢l grado
de relajacion muscular y su antagonismo,
se utilizd un estimulador eléctrico. Final-
mente, se valor6é la recuperacion anestésica
por el método de Aldrete y Kroulik.

Iin relacién a las cifras tensionales, cuan-
do se utiliz6 halotano se observ6 una fre-
cuencia mais alta de casos de bradicardia,
lo que indica que este agente produce una
mayor depresion del miocardio (P=<0.05).
Por otro lado, los casos en los que se ob-
servo taquicardia fueron mas frecuentes con
metoxiflurano (P=<0.05), lo que se atri-
buye a que las pacientes se encontraban en
un plano de anestesia quirtirgica superfi-
cial. Cuando se compard halotano con en-
flurano, la frecuencia de hipotension fue
mayor con el primero; la diferencia fue al-
tamente significativa (P=<0.001).

FEn el grupo de pacientes en el que se usd
metoxiflurano, se registr6 un mayor niime-
ro de casos con taquicardia (P=<0.05);
observacion que se relaciona con la frecuen-

Dr. L. Prrez T. ¥ Cous.

cia mds clevada de casos de hipertension
que se encontrd en las pacientes que reci-
bieron este agente anestésico. l.a frecuencia
de bradicardia fue mayor con halotano que
con enflurano (P—=<0.01), lo que indica
que la depresién miocardica que se produce
con enflurano es menor que la que se ob-
serva con halotano. 151 ntimero de casos de
bradicardia y ‘taquicardia fue mayor con
metoxiflurano que con enflurano; lo que
confirma una vez mis, que este Gltimo es
superior, desde el punto de vista cardiovas-
cular, al halotano y metoxiflurano.

Las alteraciones mdis 'importantes en la
morfologia electrocardiografica, se presen-
taron en el grupo de pacientes que recibid
halotano. TLas modificaciones registradas
con metoxiflurano y ‘enflurano pueden re-
lacionarse con planos de anestesia quirtir-
gica superficial, en el'caso de metoxiflurano
y a reflejos de 'tipo vagal ‘relacionados con
las manicbras de intubacién endotraqueal,
cuando se utilizé enflurano.

Fn esta serie no se observaron movimien-
tos tdnico-clonicos. La temperatura esofa-
gica descendi6 ligeramente en los tres gru-
pos y no hubo diferencias significativas.

Tn la actualidad, desde el punto de vista
cardiovascular, el enflucrano constituye el
agente anestésico de eleccién, ya que la
depresién del miocardio es mayor cuando
se utiliza halotano en primer lugar y meto-
xiflurano en segundo.
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