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Artculo de Revisién

EFECTOS INDESEABLES Y PELIGROSIDAD DEL OXIDO NITROSO

* ]J. ANTONIO ALDRETE

RESUMEN

Se realiza una revisidn de la literatura internacional referente a los efectos indeseables del 6xido nitroso cuando se emplea como segundo gas
para ventilar durante un transanestésico. Ademds se efect@ian consideraciones sobre los posibles efectos nocivos sobre el grupo quirtrgico, debido
a la exposicién crénica al 6xido nitroso. Se concluye que es importante revalorar el empleo de este gas anestésico y recomendar el uso de aire en la

mezcla gaseosa con la que se ventila durante el transanestésico.

Palabras clave: Toxicidad: Oxido Nitroso. Efectos indeseables: Oxido Nitroso. Insalubridad en Anestesiologia.

SUMMARY

A review of international papers about the undesirable results from nitrous oxide, when it’s used as a second gas in ventilation during
anesthesia, it’s being. We’re considering the possibility of nocive effects over the surgical team, due to chronic exposition from this anesthesic
gasand to recommend the use of air in the gaseous blend during ventilation in anesthesia.

Key words: Nitrous oxide: Toxicity, undesirable results.

Después del frataso de Horacio Wells, quien traté
de demostrar que el 6xido nitroso podia ser usado
como un anestésico general en 1845, la anestesia se desarro-
llo con éter y cloroformo por casi 40 afios, sin asociarlo al
agente anestésico antes mencionado. Su reintroduccién co-
mo anestésico débil o coadyuvante fue debida a Edmund
W. Andrews quien propuso la “anestesia por intervalos”,
que era la administracién intermitente de 100% de NoO a
pacientes quirargicos. Contemporineamente a Andrews, el
dentista . H. Smith administra este gas a mas de 20000
pacientes odontolégicos.! A partir de entonces, se ha con-
siderado al NoO como un elemento intrinseco de las técni-
cas de anestesia general. Tal suposicién ha sido exagerada
con la anestesia balanceada hasta el punto de considerarse
como gas esencial o ideal. Sin embargo, evidencia gradual-
mente en aumento, indica que el 6xido nitroso posee carac-
teristicas que en una variedad de procesos y circunstancias
resulta peligroso y hasta fatal.2
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A continuacion, se hace un analisis somero de tales ar-
gumentos, algunos de ellos contradictorios, otros exclusiva-
mente experimentales, pero la mayoria de ellos constituyen

.hechos evidentes que deben ser seriamente considerados y

asesorados. Primeramente se debe rehusar el mito que el
6xido nitroso es inocuo ya que per se, puede producir va-
rios efectos indeseables en el paciente anestesiado, los cuales
son enlistados en el Cuadro L.

Especificamente, la entrada del 6xido nitroso hacia ca-
vidades corporales a una velocidad més rapida a la que el
nitrégeno contenido en las mismas sale, puede ocasionar un
aumento importante en la presién intracavitaria. En los
ventriculos cerebrales y térax esta complicacién puede ser
fatal; en otros casos como burbujas de aire, ya sea por em-
bolia o en casos de cirugia de la cimara anterior del ojo.
{Cuadro II)

El aumento de la presién en los senos craneales puede
ser causa de cefaleas en el postoperatorio inmediato, y en el
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CUADRO I: PELIGROS DEL USO DEL OXIDO NITROSO
EN ANESTESIA

a) DISMINUYE LA CONCENTRACION DE O, EN LA MEZCLA GA-
SEOSA INHALADAS3

b) AUMENTA LA PRESION INTRACAVITARIA AL SUSTITUIR
EL N, CONTENIDO*

¢) POR SI SOLO, PRODUCE ANESTESIA INADECUADA Y AMNE-
SIA INSUFICIENTE 16

d) AFECTA LA FUNCION DE LOS SISTEMAS CARDIOVASCU-
LAR, RESPIRATORIO, Y NERVIOSO CENTRAL Y SIMPA-
TICO 18,19 .

¢) ES CAPAZ DE PRODUCIR HABITUAMIENTO 20-22

f) TIENE CARACTERISTICAS DE ABSORCION INDESEABLES
HIPOXIA POR DIFUSION)4. 23

g) PUEDE SER QUIMICAMENTE ALTERAD® PRODUCIENDO
SUBSTANCIAS TOXICAS, DURANTE SU FABRICACION (6xi-
DOS DE NITROGENO, ACIDO NITRICO)24

h) PRODUCE AUMENTO DEL TONO MUSCULAR 25

i) AUN A 1.5 ATMOSFERAS, NO PERMITE LA INTUBACION DE
LA TRAQUEA 13

j) NO ES POSIBLE CAPTARLO CON FILTROS DE CARBON

k) CONTRIBUYE A ACCIDENTES DE EQUIPO ANESTESICO Y
ACCESORIOS 26

CUADRO II: CIRCUNSTANCIAS EN QUE LA SUBSTITUCION DEL
N,O POR EL N, CONTENIDO PUEDE OCASIONAR PROBLEMAS
DURANTE ANESTESIA

a) VENTRICULOS CEREBRALES (pneumoencefalograma) 27

b) TORAX (neumotérax) 2’

¢) INTESTINOS (inflamacién, disfunction vascular) 28

d) EMBOLIA GASEOSA29

e) BURBUJAS (trauma craneofacial, intraocular)

f) MANGUITOS (tubo endotraqueal, catéter de Swan-Ganz, sondas
géstricas)

g) SENOS CRANEALES

h) OIDO MEDIQ 3. 30. 31

i) NEUMOPERITONEO

j) CAMARA ANTERIOR DEL OJO%

oido medio, sobre todo en pacientes pediatricos puede ele-
varse cinco o seis veces mas resultando en ruptura de la
membrana del timpano, espontineamente. El peligro resul-
tante del aumento de la presién y volumen en manguitos es
obvio; sin embargo cabe notar que el grado de substitucién
de gases es influenciado por la concentracién del N2O y de
acuerdo con el tiempo de la iniciacién de la absorcion del
mismo.

Igualmente, debido a sus caracteristicas fisico quimicas
propias, el 6xido nitroso soporta la combustién lo cual po-
dria acarrear posibilidades de fuego o explosién cuando se
usa el cauterio o los rayos Laser, por ejemplo, en citosco-
pias, laparoscopias, cirugia intestinal, resecciones en €] trac-
to laringo-traqueal, etc.3

De mayor consecuencia y razén de preocupacién se
encuentra la posible toxicidad contra el personal de quir6-
fano y la evidencia, recientemente introducida, de toxicidad
potencial a los pacientes anestesiados con NeO. Como se in-
dica en el Cuadro II1.

Muchas de estas acciones pueden explicarse por el ob-
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CUADRUO I1I: POSIBLE TOXICIDAD DEL OXIDO NITROSO

a) EFECTO MUTAGENICO DEBIL (abnormalidades cromosémicas)33
b) ALTA SOSPECHA DE SER TERATOGENICO (abortos, reduccién

de cuentas espermaticas)+. 35

c¢) MAYOR FRECUENCIA DE INTERRUPCIONES DEL EMBARA-
ZO (cuestionarios en humanos estudios en ratonas, conejos) 3. 37

d) PRODUCE LA MUERTE A UN CAM (MAC) (en ratones)

e) PRODUCE ATAXIA EN MONOS INHALANDO 15% x 48 hrs
(monos) Y EVENTUALMENTE MIELONEURQOPATIA EN HU-
MANOS*

f) INHALACION DE 15% DE 18 A 56 DIAS RESULTO EN DEGE-
NERACION MEDULAR Y DE NERVIOS PERIFERICOS (monos)

g) DEPRESION DE LA CUENTA LEUCOCITARIA Y MEDULA
OSEA (humanos, ratones) 67

h) INHIBICION DE LA SINTESIS DE VITAMINA By, (y de sintesis
de DNA) 0. 11

§)

i) PRODUCIENDO HIPOXIA, RESULTARA EN HEPATOTOXICI-
DAD POR HALOTANO ENFLURANO, TIOPENTAL, FENTA-
NYL E ISOFLURANO (ratones) 840

vio efecto que tiene sobre la sintesis de la vitamina Byg,
homénima de la enzima metionina sintetasa que permite la
transformacién del metiltetrahidrofolato y la cisteina a
metionina sintetasa que permite la transformacién del me-
tiltetrahidrofolato y la cisteina a metionina, un elemento
basico en la génesis del 4cido desoxiribonucleico (DNA)
componente esencial de varios procesos genéticos y de re-
generacion celular, cuya alteracién resultaria en malforma-
ciones congénitas, degeneracién de neuronas, asi como su
desmielinizacién, y también la aberracién celular hacia el
desenvolvimiento neoplasico.+-8

CUADRO IV: ESTUDIO RETROSPECTIVO EN DENTISTAS Y SUS
ASISTENTES, EXPUESTOS AL OXIDO NITROSO

EXPOSICION
INDIVIDUOS EXPUESTOS NINGUNA LEVE FRECUENTE
8000hrs > 3000 hrs
en 10 afios en 10 afios
ANOMALIAS CONGENITAS 3.6 5.6 52
EN ASISTENTES
ABORTOS EN ASISTENTES 8.1 14.2 19.1
ABORTOS EN ESPOSAS 6.7 7.7 10.2
SINTOMAS NEUROLOGICOS 0.35 0.54 1.58
EN DENTISTAS
SINTOMAS NEUROLOGICOS 0.46 0.83 1.43
EN ASISTENTES
NEUROPATIAS, DENTISTAS 0.11 0.09 0.29
NEUROPATIAS ASISTENTES 0.16 0.33 0.57

*Mayor incidencia de hepatopatias y nefropatias (exposicién a 500-700
PPM)i0

CoHEn. EN, et al: Occupationai Disease tn Dentistry and Chromc Exposure
to Trace Anesthetic Gases. ] Amer Dent Assoc 1980; 101:21-26..
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El estudio de Cohen y colaboradores (Cuadro IV indico

objetivamente en humanos expuestos al NoO, no solo una.

accion sobre el sistema nervioso, teratogenicidad, hepato-
patias y nefropatias, sino también un efecto dependiente
del grado de exposicion.?

En pacientes anestesiados, la sintesis de la vitamina B9
es afectada a los 30 minutos de anestesia y dura a veces
por varios dias, sobre todo en procedimientos prolongados.
Irbnicamente se acostumbra la anestesia con este agente en
pacientes gravemnente enfermos y, o de alto riesgo, aquelios
que pudieran ser afectados més seriamente por el 6xido ni-
troso 10. 11 Fig, 1.

VITAMINA Bqp

—

metiltetra- tetrahydrofolato
hydrofolato
homocisteina metionina

Por el volumen usado generaimente con flujos altos la
contaminacién ambiental de los quirofanos es mas probable
con este gas, ya que también es administrado en concentra-
ciones altas, no obstante que se utilizen los sistemas ordi-
narios de evacuaciéon. Ademas al no ser absorvible por filtros

de carbén, limita su posible eliminacién por esta via. (Cua-
dro V)

CUADRO V: ACCIDENTES POR EQUIPO ANESTESICO Y
ACCESORIOS
80% PUDEN EVITARSE O REDUCIR SUS EFECTOS CON ALTAS
CONCENTRACIONES DE O,
CAUSAS

a) FAL1A DE O, DE LA FUENTE PROVEEDORA (tanque o aepésito
central)

b) CONECCION EQUIVOCADA (manguera, tanque, €tc.)

¢) DESCONECCION DE LA MANGUERA (circuito)

d) CIERRE DE LA LLAVE DEL CONTROL CENTRAL DE O,

e) NIVEL EQUIVOCADO DE LAS BOBINAS DE LOS FLUJOME.
TROS

f) CAIDA DEL NIVEL DE LA BOBINA (tubo sucio, o por descuido)

g) EQUIVOCACION AL ABRIR, CAMBIAR O CERRAR LOS FLU-
JOMETROS

h) MEZCLA GASEOSA CON O, MENOR DE 20%

i) FUGAS (en circuito, mangueras, tubo endotraqueal, vaporizador,
ventilador, valvulas, etc.)

j) OBSTRUCCION DE MANGUERAS, TUBO ENDOTRAQUEAL,
VALVULAS, EVACUADORES

k) INTUBACION BRONQUIAL, NO RECONOCIDA

1) INSUFICIENCIA PULMONAR, NO RECONOCIDA

=

Es importante la contribuciéon del 6xido nitroso a las
posibles complicaciones generadas por omisién o comision
del anestesidlogo al manejar el equipo y utensilios accesorios
de anestesia, las cuales pueden evitarse o reducirse significa-
tivamente usando concentraciones altas de oxigeno 12. La
administracién de agentes inhalatorios potentes y, o intra-
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venosos asegura el reemplazo de este gas en una forma defi-
nitiva.

Su uso en obstetricia es otro aspecto que no puede ser
ignorado por la posibilidad de que el 6xido nitroso sea res-
ponsable por algunas de las depresiones fetales observadas,
sin ninguna otra aparente causa; no obstante que se han
Teportado innumerables estudios en los que andlisis de gases
arteriales y estado acido-basico en el recién nacido, sin im-
putdrsele a la técnica anestésica deterioro del mismo, la ne-
cesidad de disminuir la fraccién inspiratoria de oxigeno en
la madre, reduce la PaO 3 en el producto, reduccién
que puede ser detrimental si hay circunstancias de alto ries-
go 3. Ademas, después de tener a la madre anestesiada
por varios minutos, el NoO desde luego traspasara la ba-
rrera placentaria absorviéndose por el feto. Al nacer, y ser
expuesto a aire, desde luego que un fendémeno de hipoxia
de difusion, tal como lo describio Fink !4 ocurrira también,
por lo que es imperioso que se administre oxigeno a los re-
cién nacidos; de cualquier forma seria de utilidad confir-
mar tal fenémeno, midiendo la concentracién de 6xido ni-
troso en el gas exhalado por el neonato. Igualmente, ob-
servaciones hechas por Marx 15 han insinuado que produg-
tos de madres respirando 100% de oxigeno tienen puntua-
ciones de Apgar mayores que los nacidos de madres respi-
rando sélo 40%; eventualmente se tendrin que confirmar
estos estudios haciendo observaciones de neurocomporta-
miento hasta 24 y 48 horas después del parto.

En casos de operacién cesirea, la supuesta analgesia
es relatival® y la amnesia minimal?, de tal forma que los
posibles riesgos tendrin que valorarse contra los peligros
cada vez més evidentes y una reevaluacién del uso del NgO
en obstetricia tendra que ser llevado a cabo eventualmenite
desde un punto de vista objetivo.

Conclusiones: La substitucion del 6xido nitroso por he-
lio, xenén, aire, ha sido propuesta por diferentes autores y
en varias indicaciones (asma, prevencién de atelectasias,
etc.). Sin embargo, el uso de concentraciones altas de oxige-
no es de tal importancia para evitar fatalidades innecesarias
y retardar el proceso de muerte .celular generado por hi-
poxia, que hacen el uso de altas concentraciones de Og en
las mezclas de gas anestésico no sélo necesario, sino tam-
bién deseable. Por lo antes dicho, el uso rutinario de NoO
debe re-evaluarse, comparando supuestos beneficios contra
los posibles peligros, asi como la magnitud de los mismos.

La posible toxicidad resultante al exponer a pacientes
quirargicos a concentraciones de oxigeno por arriba de 85%
es nula por periodos menores de 6 horas y es infima y rever-
sible cuando dura hasta 12 horas, con excepcion de infantes
prematuros o recién nacidos, hasta un desarrollo de 44 se-
manas de gestaciébn y en pacientes recibiendo el agente
quimioterapéutico blastomicina, quienes deberan inhalar
sdlo concentraciones de oxigeno suficientes para mantener
el PaOy a niveles normales. Por otra parte los beneficios al
disminuir las posibilidades de hipoxia, justifican su anula-
cion permitiendo concentraciones de oxigeno mayores.
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