
Revista Brasileira de Anestesiologia - Ano 26 - N.0 5 - Set.-Out., 1976 

\ 

0---
Q_ 

e ) 
INFLU:f.:NCIA DA VENTILAÇÃO SOBRE 

A HIPOXIA POR DIFUSÃO (*) 

DR. JOS:lt AUGUSTO MOCHEL (•*) 

DR. RENATO ANGELO SARAIVA, E.A. (•••) 

Foram estudadas 15 pacientes com o objetivo de analisar 
a influência da ventilação (controlada e espontânea) sobre a 
hipoxia por difusão. • 

Os pacientes foram submetidos a um período de ventltla
ção controlada e logo após a um período de ventilação espon
tânea. Em ambas as fases, a mistura anestésica (N20+02+ 
metoxifluorano) foi subitamente substituída por ar atmos
férico. 

Os pacientes foram submetidos a um período de ventila
to: (1) Houve uma redução altamente significante da con
centração alveolar como porcentagem da concentração inspi
rada de oxigênio (FA02/FI02 % ) , com respiração controlada 
CP < O. 0001 ) e com respiração espontânea (P < O. 02) ; ,2 ) 
A diferença entre a redução com ventilação controlada e a 
redução com ventilação espontânea foi significante (P < O.OI) ; 
(3) O conteúdo de oxigênio foi também significativamente re
duzido com ventilação controlada (P < O. 05) porém não foi 
significativamerite reduzido com respiração espontânea; ( 4 ). 
A diferença entre a redução com ventilação controlada e a 
redução com ventilação espontânea não foi significante 

Conclue-se que a diluição dos gases alveolares pelo nitr~
gênio, em alta proporção no ar atmosférico, foi maior durante 
ventilação controlada porque esta proporcioriou maior veriti
lação alveolar do que a ventilação espontânea. Esta maior 
diluição facilita a passagem de óxido nitroso do sartgue venoso 
para o alvéolo, reduzindo ainda mais a fração do oxigêriio 
alveolar. 

Com base nesses resultados, salienta-se os perigos da hi
póxia por difusão e recomenda-se a co1iduta de ventilação coni 
0

2 
a 100 % em todos os pacientes submetidos a anestesia com 

óxido nitroso, pelo menos durante os três primeiros minutos 
após a supressão deste gas. 

-
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Em 1955 Fink (') descreveu a ocorrência de cianose, no 
início da regressão de anestesia com óxido nitroso, quando 
os pacientes voltam a respirar ar atmosférico. Atribuiu como 
causa deste efeito, a grande diluição do oxigênio pelo óxido 
nitroso em vias de eliminação e também pelo nitrogênio do 
ar, que começa a ser inspirado, determinando queda da 
Pa02 • Este fenômeno foi denominado hipoxia por difusão. 

Posteriormente alguns autores (3- 8 ) afirmaram que a 
hipoxia por difusão não se deve exclusivamente à diluição 
do oxigênio alveolar. A elevada taxa de eliminação do óxido 
nitroso nos primeiros cinco minutos provocaria também, 
uma diminuição no volume inspiratório e um aumento do 
volume expiratório, levando à queda na PaCO,· fato que di
minuiria o estímulo à respiração. Estes fatores em conjunto, 
seriam responsáveis pela queda da Pa02• 

Afirmou-se ainda, também que a hipoxia por difusão não 
tinha grande importância clínica (3). 

Mais recentemente, em detalhado estudo da eliminação 
do óxido nitroso, outros autores (9 ) reafirmaram a importân
cia do fenômeno descrito por Fink (2 ) 

Embora seja reconhecida a importância da ventilação, 
na dinâmica das trocas gasosas alvéolo-capilares, não encon
tramos estudos analisando a influência de diferentes padrões 
ventilatórios sobre a hipoxia por difusão. O presente traba
lho foi projetado com o objetivo de analisar comparativa
mente os efeitos da ventilação controlada e da ventilação 
espontânea, sobre a captação simultânea de oxigênio e nitro
gênio durante a eliminação máxima de óxido nitroso no início 
da regressão da anestesia. 

MATERIAL E MÉTODO 

F'oram estudados 15 pacientes, 4 do sexo feminino e 11 
do sexo masculino- cujas idades variaram entre 12 e 32 anos. 
Nenhum paciente possuía evidência clínica de doença cár
dio-respiratória. Dois pacientes apresentaram estado físico 
II (A.S.A.) por anemia moderada, os demais apresentaram 
estado físico I. Os pacientes tiveram peso médio de 56-3 kg 
e suas taxas de hemoglobina, variaram entre 10 e 15,4 g'.70. 
Todas as cirurgias foram praticadas em extremidades. 

A medicação pré-anestésica, constou de sulfato de atro
pina 0,5 mg por via muscular, aplicada 30 a 45 minutos an
tes da anestesia. Ao chegar na sala de operação eram toma
dos: pulso, pressão arterial e freqüência respiratória. 

Indução com tiobarbiturato sódico (tiopental em 2 e 
tioamilal em 13 pacientes), em doses de 3 a 5 mg/kg, entu
bação com 1 mg/kg de succinilcolina, usando-se tubos com 
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balonete, I,Ianutençiio com óxido i1itroso (77 ,5 '/c a 807,,· mé
dia de 78,8%,) e metoxifluorano (0·251/o a 0,30%) utilizando
se vaporizador calibrado pentavapor, oxigênio (20o/o a22,57,, 
média de 21,2%). O relaxamento muscular foi mantido com 
brometo de pancurônio (2 pacientes) e dialil-toxiferina (13 
pacientes). 

Os pacientes eram mantidos en1 ventilação controlada, 
utilizando-se um gerador de fluxo constante na inspiração, 
ciclando a pressão, com volume limitado ('), ventilador de 
Takaoka 670/850 A relação inspiração-expiração foi man
tida fixa em 1:2. O sistema sem reinaiação do ventilador, foi 
adaptado para obtenção de amostras de g·ás inspirado• bem 
como do volume expiratório, medido através de um ventilô
metro de Wright. A fração de oxigênio do ar inspirado (FIO,) 
foi avaliada em um oxímetro Beckman. O volume corrente foi 
fixado em 10 a 12 ml/kg (média 572,6 ml) e a freqüência 
respiratória entre 3 e 12 rpm (média 10 rpm). 

Após a coleta de todos os dados com os pacientes em 
ventilacão controlada com ar atmosférico, a mistura anesté-, 

sica com óxido nitroso era novamente administrada. A seguir 
1·5 mg de atropina e 3,5 mg de neostigmina eram injetadas 
simultaneamente, comprovando-se a descurarização comple
ta pela resposta ao estímulo elétrico do nervo ulnar. 

Os pacientes passaram então a ventilar espontaneamen
te, num sistema com reinalação parcial. A anestesia conti
nuava sendo mantida com óxido nitroso (78 e 80o/o, média 
79,4%), oxigênio (20 a 22%) e metoxifluorano. O volume 
corrente dessa fase foi de 375 ml. 

No término da cirurgia, o paciente era extubado ainda 
em plano anestésico, afim de evitar espasmo de laringe e 
continuava, inalando espontaneamente a mesma mistura 
gasosa sob máscara. Eram realizadas medidas de controle 
para óxido nitroso (ventilação espontânea) e logo após os 
pacientes passaram a rec eber ar atmosférico (ventilação es
pontânea)• passando-se a realizar novas medidas. 

A seqüência da coleta de dados, esquematizada na figu
ra l, foi a segainte: 

Durante ventilaçã.o controlada: controle inicial, com óxido 
nitroso e após 1, 3, 5 e 10 minutos com ar atmosférico. 

Durante ventilaçã.o espontânea: controle inicial, com 
óxido nitroso e após 1, 3, 5 e 10 minutos com ar atmosférico. 

Monitoragem eletrocardiográfica contínua foi realizada 
em todos os casos. A artéria radial ou umeral foi cateterizada 
para colheita de sangue, nos tempos previstos para medidas 
de pH, Pa02, e PaC02 feitas em aparelho Radiometer BMS
MK2 Os dados de Pa02 foram corrigidos para a tempera
tura de 37ºC e pH de 7,40, através do nomograma de Pa02 -
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PaO, Radiometer de acordo com a tabela de Severinghaus e 
Astrup, 1965. A saturação da hemoglobina foi calculada pelo 
mesmo nomograma. A fração alveolar de oxigênio (FA0

2
) 

foi estimada a partir da PaO, e expressa em ,•olume por 
cento. 

Os valores encontrados em todos pacientes para FIO, e 
PaO, foram utilizados para estimar o "shunt-virtual'', de 
acordo con1 Bcnetar e col. (u). O conteúdo a1·terial do exi
gênio foi calculado pela fórmula CaO, = (PaO,xO. 003) + 
(SaO,xHbx-. 39) (7). Foram também registradas: pressão ar
terial, freqüência cardíaca. Presença de cianose e arritmias 
cardís.cas foram pesquisadas. 

A médias da FAO .. e da FIO .. foram calculadas utilizando - -
os valores obtidos em todos os pacientes tanto durante as 
medidas de controle ( com óxido nitroso), como após a mu
dança para ar atmosférico (1, 3, 5 e 10 minutos). A variação 
da f1•ação alveolar de oxigênio (FAO,) foi e:cpress2. como 
porcentagem da fração inspirada de oxigênio (FIO,). As va
riações dos dados obtidos foram analizados estatisticamente 
pelo teste de Wilcoxon. As variações do conteúdo arterial de 
oxigênio entre O e 3 minutos foram analisadas pelo teste de 
Student. Por este método foi também analisada a diferença 

' entre os valores obtidos com ventilacão controlada e ventila-
• çãoespontânea. 

RESULTADOS 

A tabela I mostra que o maior "shunt-virtual" (Qs/Qt%) 
foi de 3,2%, considerado dentro dos limites normais. Nestas 
circunstil.ncias, pede-se atribuir para a PA0 2 os mesmos va
lores da PaO,. A partir destes dados calculou-se a FAO, e a 
relação FA02/FIO, % . 

A figura 2 mostra que houve um:1 queda significativa 
ar atmosférico, significativa em ventilação controlada (P 
< O. 0001), como durante ventilação espontânea (P < 0.02). 
A queda mais pronunciada ocorreu entre o controle (tempo 
O) e 3 minutos após a mudança para ar atmosférico em am
bos os casos. Entretanto, em ventilação controlada a queda 
foi de 31,2 % , enquanto em ventilação espontânea foi de 
16,6;,,. Análise estatística (P < O 01) permite afirmar que 
a queda da FAO,/FI02 foi significativamente maior durante 
ventilação controlada do que durante ventilação espontânea
quando se substituiu a mistura anestésica utilizada por ar. 

A figura 3 mostra que c,oncomitantemente (entre o tem
po O e 3 minutos) houve uma redução do conteúdo arterial 
de oxigênio (Ca02 ), quando substitui-se o óxido nitroso por 
ar atmosférico, significativa em ventilação controlada (P 
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TABELAI 
PORCENTAGEM DE SHUNT VIRTUAL MfJDIO, DURANTE VENTILAÇÃO CON
TROLADA E ESPONTANEA, SEGUNDO BENETAB HEWLETT E NUNN (1973) 

Casos 

1 
'il 
3 

4 
-a 

6 
7 
8 

9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 

MÉDIA 

DESVIO 

PADRÃO 

Ventilatão 
controlada 

Oo/o 

º~~ 
Oo/o 
Oo/o 
Oo/o 
0% 
lo/o 
Oo/o 
Oo/o 
Oo/o 

Oo/o 
Oo/o 
Oo/o 
0% 
0% 

0,06o/o 

0.25629 

V entilatão 
espontânea 

5% 
Oo/o 
190 
5o/o 
Oo/o 
5% 
5o/o 
lo/o 
5o/o 

10% 
5% 
1% 
0% 
5o/o 
0% 

---- --·-----

2,960.691 

3.2% 

< 0.05), porém não significativa (P < 0.5) em ventilação 
espontânea. Como no caso anterior, a queda do Ca02 foi 

TEMPO 

•• 
•NUTOS 

o 

41 10 

,. .. 

IL __ _,j RESPMAÇÁo IIOLADA N2o : o2 + tlletoa 

~ IIESPlA,-ç,io C(JNTROLAOA M ATIIOS,ÉRtCO 

1111 i i 1 !I RESPIRAÇÃO ESPONTÃNEA "•º : º• + ••••• 

llllllllllllll 11t:SPIMÇio ESPONTÂNEA COM AR AT ■oSFÉNCO 

FIGURA 1 

101 

1 

1 

Representação ,e,iquemática da s,eqüência de p1·ocerlim,entos e respectivos tempos 
(médios). 
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FIGURA 2 

Variação t!as mé-dias dP Conc,0 ntra,;ão alveolar como 1>orcentagem da Concentração 
Inspiratória de oxigênio, quando a n1istura an,estésica (N~o+o

2 
metoxifluorano) é 

substltuida por ar atmosférico. 

maior durante ventilação controlada (18·1 % ) , do que duran
te ventilação espontânea (6,6%), porém a diferença entre as 
duas não foi significativa. 

Como foi descrito acima os métodos de ventilação (con
trrolada e espontânea) promoveram diferença estatistica
mente significativas na concentração alveolar de oxigênio 
(F A02/FI02 % ) , entretanto estas diferenças não foram signi
ficativas no conteúdo arterial de oxigênio (Ca02 ). 

A figura 4 mostra que os valores de PaC02 se mantive
ra1-n mais altos com ventilação espontânea do que com ven
tilação controlada, porém pouco variaram com a mudança 
do óxido nitroso (tempo O) para ar atmosférico (tempo 3) . 

DISCUSSAO 

De acordo com trabalhos anteriores (2• 9 ) e os resultados 
obtidos no presente estudo pode-se afirmar que quando se 
substitui a mistura anestésica de óxido nitroso e oxigênio po1· 
ar atmósférico há 11ma queda da concentração alveolar de 
oxigênio(FA02) e do conteúdo arterial de oxigênio (Ca02). 

A maior queda ocorre nos 3 primeiros minutos quando a taxa 

...,..,_,,,.,,_,__ 1 i li .-.,.-.•,, ~...-.. . ., 
'!- ~ ~ E .IS- ,1 

\ S::JCIEDAOE BRASILEIRA DE ANESTESICLO:: :,:, . 
& a I a 1 1 " T 1: r A .: 

• 
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FIGURA 3 

Variação das mé<lias de conteúdo de O,, qt1ando a mistura encstésica 
metoxifluorano) é substituida po1· ar atmosférico. 

de eliminação do óxido nitroso é maior e a concentração al
veolar de nitrogênio se eleva mais rapidamente (Figs. 2 e 3). 

50 

rd 
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~ IO 

1 2 J 

Tempo em minutos 

FIGURA 4 

• Re5piração expontânea 

o Respiraç;,o controlada 

5 

PaCO? após substituição da mistura anestésica (N?o+o2 +mctoxlfluorano) por 
ar atmosférico. 

-
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Eger II (1) descreveu que a concentracão alveolar (FA) 
de qualquer gás ou vapor depende de ventilação alveolar 
(VA), aumentando aquela proporcionalmente ao aumento 
desta. O mesmo acontece na regressão da anestesia: quanto 
maior a ventilação alveolar mais rápida será. a eliminacão do 
anestésico. No caso específico do óxido nitroso, verifica-sP 
que quando o paciente volta a respirar ar atmosférico. se a 
ventilação alveolar estiver aumentada, haverá: (a) aumento 
ránido da concentracão alveolar de nitrogênio (FAN,): (b) ' , 
conseqüentemente, maior dil11icão de todos os gases alveola--
res; e /c) maior eliminação de óxido nitroso por aumento 
no gradiente de pressão sang1ie venoso_/alvéolo. 

Se o oxigênio inspirado (ar atmosférico) é diluído pelo 
nitrogênio e pelo óxido nitroso ao nível de alvéolo, sua pres
são alveolar será baixa (próxima do sqngue venoso) e e sua 
passagem (difusão) para o sangue arterial será mínima. 

A ventilação controlada também pode dimin11ir o retor
no venoso e conseqüentemente o débito cardíaco. Com um 
débito menor, a captação de nitrog·ênio pelo sangue é me
nor, possibilitando maior elevação da. concentracão alveolar 
de nitrogênio, o que contribui para diluir a concentração de 
óxido nitroso alveolar. Como conseqüência, haverá maior gra
diente de pressão de óxido nitroso entre sang11e venoso/al
véolo, maior passagem de óxido nitroso para o alvéolo e di
luição ainda maior do oxigênio alveolar. 

No presente estudo, q_uando se administrou ar atmosfé
rico a paciente anestesiados com óxido nitroso submetidos a 
ventilação controlada e com maior ventilação alveolar (PaCO, 
mais baixa) houve maior redução na concentracão alveolar 
de oxigênio do que quando os mesmos pacientes eram man
tidos em ventilação espontânea, com ventilação alveolar me
nor e PaCO, em valores normais ou moderadamente aumen
tados. (Fig. 4). 

Os resultados, obtidos apoiados na explanação anterior, 
permitem discordar dos autores (3 8 ) que admitem a hipoxia 
por difusão como fenômeno ocasionado por hipoventilação, 
também denominado efeito do terceiro gás ou efeito de Fink 
( 7). Comentam que a magnitude das repercussões clínicas 
não são evidentes e defendem a hiperventilação, mesmo com 
ar, como solução do problema. Pelo contrário, neste estudo, 
quando os pacientes passaram a respirar ar atmosférico em 
ventilação espontânea houve menor queda do conteúdo ar
terial de oxigênio do que em ventilação controlada com 
maior ventilakão alveolar. É bem verdade, no entanto, que os 
valores da Ca02 permaneceram dentro de limites normais, e 
em nenhum caso foi observado cianose, porém eram todos 
pacientes hígidos submetidos a cirurgia de extremidade. 
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CONCLUSAO 

Os dados obtidos no presente estudo, sugerem que em 
pacientes normais dentro de limites adequados de ventilação 
alveolar a hipoxia por difusão é maior com ventilação con
trolada do que com ventilação espontânea no período da 
substituição súbita do óxido nitroso pelo ar atmosférico. 

Referendamos os conceitos de Fink (2) que a hipoxia por 
difusão é um fenômeno de considerável importância clínica, 
especialmente em pacientes com patologia pulmonar, coro
nariopatas e com baixa reserva cardíaca. A melhor conduta 
para evitar os efeitos da hipoxia por difusão é a ventilação 
com oxigênio a 100% durante um período de 3 minutos após 
a supressão do óxido nitroso. 
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EFFECT OF VENTILATION ON DlF'F'USION HYPOXIA 

Fifteen patients ,vere studied to determine tl1e influ-ence of ventilatlon (con
tr,,Jled and spontaneous) on diffusion hypoxia. 

The sarne patients we1·e submitted to controlled ventilation, and afterward.s to 
,,1,ontaneous ventilation. In botl1 instances the ane.sthetic gas mixture (N2o+o2+ 
methoxiflurane) wM suddenly changed for ambient air. The results showed that 
fron1 tl10 co11t1·0I to th,, third minute, thcre ,vas a highly slgnificant reductlon ln 
,,xygt'n al,·eolar conc,,ntration as percent ot the inspired concentration of oxygen 
(I•'AO,,!FIO,, 'k) witl1 control!ed ,·entilation (P < 0.0001) and with spontaneous 
,·e11tilation (P < 0.02). Tl1e ,iiffe1·cnce between tl1e reduction with controlled 
ventilation and the reduction with spontan0ous was significant (P < 0.01). The 
arterial oxygen content (Caü,,) wa.s significantly reduced ,vith controlled ve11tllation 
(J> < 0.05) and -,;·as not significantly reduced with spontaneous v-entilation. Simi
larly the difference between the reduction in oxygen content with controlled 
ventilation and th-e reduction ,vith spontaneos ventilation was not significant. 

Tl1is fact n1ay be explained as follows: during controlled ventilation the 
a1,,colar ,·cntilation at the pPriod of change nit1·ous oxide to air was greater than 
during spontaneous ve11tilation, the nitrogen contained in these greater volumes 
of air will produce a greater dilution of otl1er alveolar gases and will favour the 
transfer of nitrous oxide from thc venous blood to alveoli; this «excess» of nitrous 
oxide in the alveoli will reduce ev0n more the oxygen concentration in the lungs. 

According with these results attention is called upon the possible d.anger of 
diffusion hypoxia even though controll~d ventilation with air is used after abrupt 
suppre.ssion of nitrous oxyde administration. It is recommended that ventilation 
with 100% oxygen is u.sed at least during the first three minutes after nitrous 
oxide administratlon. 
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