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Effets CardioEffets Cardio--vasculairesvasculaires
GGéénnééralitralitéé

PhysiologiePhysiologie
–– TAMTAM
–– FrFrééquence cardiaquequence cardiaque
–– DDéébit Cardiaque et Volume dbit Cardiaque et Volume d’é’éjectionjection
–– Pression Oreillette DroitePression Oreillette Droite
–– RRéésistance vasculaire psistance vasculaire péériphriphéériquerique
–– Arythmie cardiaque et sensibilitArythmie cardiaque et sensibilitéé àà ll’’éépinpinééphrinephrine
–– Flot sanguin coronarienFlot sanguin coronarien

CardioCardio--protectionprotection

GGéénnééralitralitééss
AAI = agents anesthAAI = agents anesthéésiques inhalsiques inhaléés = gazs = gaz
AAI produisent de faAAI produisent de faççon on «« dose ddose déépendantependante »» et et 
spspéécifique des effets cardiocifique des effets cardio--vasculairesvasculaires
Halothane synthHalothane synthéétistiséé en 1951 et commercialisen 1951 et commercialiséé en 1956en 1956

DDéérivrivéé AlkaneAlkane : : effet effet dysrythmogdysrythmogééniquenique àà ll’’éépinpinééphrinephrine
Recherche de dRecherche de déérivrivéé de la classe des de la classe des ééthersthers

–– MMééthoxyfluranethoxyflurane (haute solubilit(haute solubilitéé dans sang et lipide prolonge dans sang et lipide prolonge 
induction et rinduction et rééveil et haute  [ Fveil et haute  [ F-- ] plasmatique ] plasmatique ieie
nnééphrotoxiquephrotoxique ) lors du m) lors du méétabolismetabolisme

–– EnfluraneEnflurane Stimulation CNS/ [ FStimulation CNS/ [ F-- ] ] 
–– IsofluraneIsoflurane isomisomèère de lre de l’’enfluraneenflurane/ / ΩΩ au mau méétabolismetabolisme

–– EXCLUSION de tous les halogEXCLUSION de tous les halogéénnéés sauf fluorure s sauf fluorure 
Liquide ininflammableLiquide ininflammable
Pauvre solubilitPauvre solubilitéé lipidique lipidique 
ΩΩ au mau méétabolismetabolisme Desflurane

Sevoflurane

Suite Suite ……

On retrouve les caractOn retrouve les caractééristiques des vieux AAI ristiques des vieux AAI 
a/n des effets circulatoire pour le Des et a/n des effets circulatoire pour le Des et SevoSevo

DES DES = = ISOISO
SEVO SEVO = = ISO et HALOISO et HALO

–– Effets circulatoires se manifestent par une variation Effets circulatoires se manifestent par une variation 
–– TATA
–– FrFrééquence cardiaquequence cardiaque
–– DDéébit cardiaquebit cardiaque
–– Volume dVolume d’é’éjection jection 
–– Pression de lPression de l’’oreillette droiteoreillette droite
–– RRéésistance vasculaire systsistance vasculaire systéémiquemique
–– Perfusion coronariennePerfusion coronarienne

Suite Suite 
Effets circulatoires des AAI sont modulEffets circulatoires des AAI sont moduléés par :s par :

V contrôlV contrôléée vs spontane vs spontanééee
Maladie cardiaque Maladie cardiaque prpréé--existanteexistante
RxRx qui jouent directement ou indirectement sur le qui jouent directement ou indirectement sur le ♥♥

Effets circulatoires des AAI via : Effets circulatoires des AAI via : 
Modification de la contractilitModification de la contractilitéé myocardiquemyocardique
Tonus musculaire lisse pTonus musculaire lisse péériphriphéériquerique
ActivitActivitéé du systdu systèème nerveux autonomiqueme nerveux autonomique
Bloc ganglion autonomique pBloc ganglion autonomique péériphriphéériquerique
ActivitActivitéé rrééflexe sinus carotidienflexe sinus carotidien

formation formation AMPcAMPc
relargagerelargage de de cathcathéécolaminecolamine
influx de influx de CaCa++ via canaux lents++ via canaux lents

11-- TA moyenneTA moyenne

dosedose--ddéépendantependante et de faet de faççon on 
similaire la TAMsimilaire la TAM

(Volontaire sain)(Volontaire sain)

DegrDegréé de de > > celle occasionncelle occasionnéée par stimulation e par stimulation 
chxchx

Chez pt avec TA + Chez pt avec TA + (appr(apprééhension/stress) hension/stress) 
magnifie lmagnifie l’’effet reffet rééel pharmacologique de lel pharmacologique de l’’AAIAAI

** ** ieie (( TATA))

Halothane
Isoflurane
Desflurane
Sevoflurane

Contractilié myocardique
D.C. 

Ω Vasculaire périphérique
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TAM suite TAM suite ……
NN22O a un effet sur  TA O a un effet sur  TA ⇔⇔ ou ou 
Substitution de lSubstitution de l’’OO22 pour Npour N22O O chute de la chute de la 
TA pour un MAC identiqueTA pour un MAC identique

2. Fr2. Frééquence Cardiaquequence Cardiaque

νν ♥♥

νν ♥♥

Isoflurane
Desflurane
Sevoflurane

Halothane

SuiteSuite……

SevoSevo :: ♥♥ > 1.5 MAC> 1.5 MAC
Iso et Des : Iso et Des : MAC MAC bcpbcp plus basplus bas

FACTEURS CONFONDANTS en SOPFACTEURS CONFONDANTS en SOP

Dose dDose d’’opioopioïïde annule lde annule l’’effet tachyeffet tachy♥♥ de lde l’’isoiso
activitactivitéé SN SN ΣΣ (appr(apprééhension/stress) fausse la tachyhension/stress) fausse la tachy♥♥ causcauséée e 

par AAI par AAI 
ActivitActivitéé excessive du SN p excessive du SN p ΣΣ durant ldurant l’’anesthanesthéésie peut entrasie peut entraîîner ner 
une une non prnon préévue vue νν ♥♥

Suite Suite ……

Halothane : Halothane : TA avec TA avec ou ou ⇔⇔ νν ♥♥

–– RRéésultat dsultat d’’une dune déépression du pression du reflreflèèxexe
mméédidiéé par les par les barobaro--recepteursrecepteurs a/n sinus a/n sinus 
carotidiencarotidien

–– du taux de ddu taux de déépolarisation du Npolarisation du Nœœud Sinusal ud Sinusal 
((supressionsupression du Ndu Nœœud AV)ud AV)

–– de la de la υυ de conduction des impulsions de conduction des impulsions ♥♥ àà
travers le ntravers le nœœud AV et les fibres de Purkinjeud AV et les fibres de Purkinje
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Suite Suite ……
0,5 MAC de Des entra0,5 MAC de Des entraîîne une ne une TAM idem TAM idem àà

ll’’Iso sans entraIso sans entraîîner une tachyner une tachy♥♥..
Par contrePar contre, , àà des niveau plus profond de MAC des niveau plus profond de MAC 
le Des entrale Des entraîîne une tachyne une tachy♥♥..
TachyTachy ♥♥ àà ll’’iso secondaire iso secondaire àà ::

action a/n des action a/n des barobaro--rréécepteurscepteurs
ddéépression du vague et de lpression du vague et de l’’activitactivitéé prprééganglionnaireganglionnaire ΣΣ

–– RRééponse absente chez les vieuxponse absente chez les vieux
–– Accentuer chez les jeunes par la prAccentuer chez les jeunes par la préésence dsence d’’autre autre RxRx

–– AtropineAtropine
–– PancuroniumPancuronium

N2O dN2O dééprime aussi les sinus carotidiensprime aussi les sinus carotidiens

Effet Vagolytique

33-- DDéébit cardiaque et Volume dbit cardiaque et Volume d’é’éjectionjection

⇔⇔ D D ♥♥

D D ♥♥

SevoSevo entraentraîîne une ne une DC mais rDC mais réécupcupèère re àà 2,0 MAC2,0 MAC
SevoSevo cause moins de cause moins de D D ♥♥ que Halo chez les enfantsque Halo chez les enfants

D D ♥♥ de 15 de 15 àà 30 % pour tous les AAI30 % pour tous les AAI
TachyTachy ♥♥ peut compenser pour la peut compenser pour la D D ♥♥
N2O N2O D D ♥♥ modestement par son effet modestement par son effet ΣΣmimmiméétiquetique

Isoflurane
Desflurane
Sevoflurane
Halothane
Enflurane

Suite Suite ……
IsofluraneIsoflurane
–– en plus den plus d’’avoir un meilleur maintient de la avoir un meilleur maintient de la νν ♥♥
–– posspossèède un effet dde un effet déépresseur minimal sur le DC par presseur minimal sur le DC par 

activation de mactivation de méécanisme homcanisme homééostatique (inhibition de ostatique (inhibition de 
ll’’effet deffet déépresseur de ce gaz)presseur de ce gaz)

Effet vasodilatateur Effet vasodilatateur …… joue sur la joue sur la prpréé--chargecharge

EN GROSEN GROS
Halothane = Halothane = enfluraneenflurane > > IsofluraneIsoflurane = Des = = Des = SevoSevo

MMéécanismecanisme : implique une alt: implique une altéération de ration de 
ll’’homhomééostasie du ostasie du CaCa++ intracellulaire sur plusieurs ++ intracellulaire sur plusieurs 
cibles cibles soussous--celullairescelullaires dans la cellule musculaire dans la cellule musculaire 
cardiaquecardiaque

44-- Pression Oreillette DroitePression Oreillette Droite

∆∆PP dans ldans l’’ODOD (TVC)(TVC)
ddéépression myocardique mais pression myocardique mais 
compenscompenséée par vasodilatation e par vasodilatation 
ppéériphriphéériquerique
N2O effet N2O effet ΣΣmimmiméétiquetique

NONNON

Isoflurane
Desflurane
Halothane
N2O

Sevoflurane

55-- RRéésistance vasculaire systsistance vasculaire systéémiquemique

ΩΩ vascvasc syssys..
((iso iso …… petit effet petit effet ββ agonistagoniste e ))

NON NON (( TA par dTA par déépression Myopression Myo♥♥))

Isoflurane
Desflurane
Sevoflurane

Halothane
N2O

Vasoconstriction cutanée

Effet global car 
vasodilatation 
cutanée et 
cérébrale
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SuiteSuite……

flot sanguin dans les muscles squelettiques flot sanguin dans les muscles squelettiques 
(4X)(4X)

flot sanguin a/n cutanflot sanguin a/n cutanéé

Perfusion excessive p/r au besoin en O2Perfusion excessive p/r au besoin en O2
Perte de chaleurPerte de chaleur

ddéélivrance de mlivrance de méédication (ex: BNM) dication (ex: BNM) àà la la jctjct
neuromusculaire neuromusculaire 

66-- Arythmie CardiaqueArythmie Cardiaque
SensibilitSensibilitéé àà ll’’éépinephrinepinephrine

Tous les AAI sensibilisent le myocarde Tous les AAI sensibilisent le myocarde àà ll’’éépinpinééphrinephrine
Halothane > Halothane > EnfluraneEnflurane > Iso > Des> Iso > Des
Enfants moins prEnfants moins préédisposdisposéés que les adultess que les adultes
RxRx qui bloquent le qui bloquent le reuptakereuptake de la NE de la NE ll’’arythmogarythmogéénicitnicitéé
des AAIdes AAI

KKéétaminetamine
CocaCocaïïnene

MECANISME MECANISME : : Halo et Iso ralentissent le Halo et Iso ralentissent le 
taux de dtaux de déécharge du Ncharge du Nœœud ud 
sinosino--auriculaireauriculaire et prolonge et prolonge 
les temps de conduction ce les temps de conduction ce 
qui entraqui entraîînerait des arythmies nerait des arythmies 
secondaire secondaire àà un mun méécanisme de canisme de rrééentrentréé

AlkaneAlkane > > EtherEther…… inexistantinexistant

Dose dépendant entre 0.5 et 2 MAC

77-- Flot sanguin coronarienFlot sanguin coronarien
AAI entraAAI entraîîne une vasodilatation des vaisseaux entre 20 ne une vasodilatation des vaisseaux entre 20 
et 200 et 200 µµmm
AdAdéénosine agit sur les petites artnosine agit sur les petites artéérioles rioles prpréécapillairescapillaires
Iso dilate les petites artIso dilate les petites artèères coronaires res coronaires …… bcpbcp + que les + que les 
vaisseaux de plus gros calibrevaisseaux de plus gros calibre
–– AdAdéénosine >>>> Iso > Halo > nosine >>>> Iso > Halo > EnfluEnflu ØØ Des et Des et SevoSevo

Responsable de la mauvaise distribution du flot sanguin Responsable de la mauvaise distribution du flot sanguin 
des rdes réégions ischgions ischéémiques vers les rmiques vers les réégions non gions non 
ischischéémiquesmiques

STEAL CORONARIENSTEAL CORONARIEN

ÉÉtudes ont dtudes ont déémontrmontréée que non pour Iso et Halo p/r e que non pour Iso et Halo p/r àà
adadéénosine et qunosine et qu’’ils ne changent pas le flot sanguin dans ils ne changent pas le flot sanguin dans 
les zones myocardiques ischles zones myocardiques ischéémiques ou miques ou collatcollatééralerale--
ddéépendantpendant lorsque les lorsque les TAdiastTAdiast sont maintenues. sont maintenues. 

Tableau rTableau réésumsuméé

↓

N/C à ↓

N/C à ↓

↓

HalothaneSevofluraneDesfluraneIsofluraneGaz

↓N/C/↓N/CCO*

↓↓↓↓↓RVS

N/C↑↑FC

↓↓↓↓↓TA

*ventilation contrôlée (acidose respiratoire/ retour veineux)
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CARDIOCARDIO--PROTECTIONPROTECTION

DDééfinitionfinition
–– IschIschéémie de  mie de  reperfusionreperfusion

dommage cellulaire causdommage cellulaire causéé par une par une reperfusionreperfusion
dd’’un tissu prun tissu prééalablement hypoxique ou anoxique. alablement hypoxique ou anoxique. 
Ce type de dommage peut en soi excCe type de dommage peut en soi excééder le der le 
dommage causdommage causéé par lpar l’’anoxie ou lanoxie ou l’’ischischéémie.mie.

–– PrPrééconditionnementconditionnement ischischéémiquemique
Une ou plusieurs courtes Une ou plusieurs courtes éépisodes ischpisodes ischéémiques miques 
prprééccéédents une pdents une péériode driode d’’ischischéémie prolongmie prolongéée afin e afin 
de protde protééger le tissu dger le tissu d’’une dysfonction et/ou une dysfonction et/ou 
nnéécrose.crose.

IschIschéémie de mie de reperfusionreperfusion et problet problèèmes mes 
cardiaquescardiaques

–– ArythmiesArythmies

–– Dysfonction de contractilitDysfonction de contractilitéé

–– OedOedèème  me  microvasculairemicrovasculaire

–– grosseur de lgrosseur de l’’infarctusinfarctus

PrPrééconditionnementconditionnement ischischéémiquemique

MMéécanisme contribuant canisme contribuant àà la protection contre les la protection contre les 
lléésions dues sions dues àà ll’’ischischéémie et mie et àà la la reperfusionreperfusion

Augmente la tolAugmente la toléérance cellulaire rance cellulaire àà ll’é’égard des gard des 
stressstress

RRééponse endogponse endogèène adaptative ne adaptative àà de brefs de brefs 
éépisodes dpisodes d’’ischischéémie non mortels conduisant mie non mortels conduisant àà
une protection contre une ischune protection contre une ischéémie ultmie ultéérieure rieure 

Phase                  Phase                  PhasePhase
prpréécoce               tardivecoce               tardive

Diminution de la Diminution de la 
surcharge en calciumsurcharge en calcium
Meilleure prMeilleure prééservation servation 
des rdes rééserves dserves d’é’énergienergie
PrPréévention de lvention de l’’activation activation 
des voies ndes voies néécrotiques ou crotiques ou 
apoptotiquesapoptotiques
Influence sur le degrInfluence sur le degréé de de 
stress oxydatifstress oxydatif

MMéémoire cellulaire limoire cellulaire liéée e àà
la synthla synthèèse ou se ou àà
ll’’activation de protactivation de protééines ines 
ayant un effet ayant un effet 
cytoprotecteurcytoprotecteur
ProtProtééines: enzymes ines: enzymes 
antioxydantesantioxydantes ou ou 
synthsynthèèse de protse de protééines de ines de 
choc thermique choc thermique 
stabilisant le stabilisant le 
cytosquelettecytosquelette

PrPrééconditionnmentconditionnment des agents volatilsdes agents volatils

Effet Effet cardioprotecteurcardioprotecteur nonnon--relireliéé àà ll’’apport O2apport O2

Plusieurs voies en commun avec le Plusieurs voies en commun avec le 
prprééconditionnementconditionnement ischischéémiquemique

⇑⇑ ERO ERO (esp(espèèces rces rééactives de lactives de l’’oxygoxygèène)ne) ⇒⇒ liblibéération de ration de 
radicaux libresradicaux libres

Cible finaleCible finale: ouverture des canaux K: ouverture des canaux K--ATP ATP 
mitochondriaux amenant une ammitochondriaux amenant une améélioration de la lioration de la 
biobio--éénergnergéétiquetique mitochondrialemitochondriale
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Autres effets Autres effets ……
CapacitCapacitéé de gde géénnéérer de lrer de l’’oxyde nitrique et de oxyde nitrique et de 
moduler la vasodilatation sur le systmoduler la vasodilatation sur le systèème me 
vasculaire coronarienvasculaire coronarien

Assurer une protection contre les lAssurer une protection contre les léésions sions 
associassociéées es àà la la reperfusionreperfusion, seulement si , seulement si 
administradministréés en ds en déébut de pbut de péériode de riode de reperfusionreperfusion

Explication:Explication: prpréévention de la contraction vention de la contraction 
cellulaire conscellulaire conséécutive cutive àà la la rrééoxygoxygéénationnation vs une vs une 
action au niveau des leucocytes et des EROaction au niveau des leucocytes et des ERO

Implications cliniquesImplications cliniques

Plusieurs Plusieurs éétudes sur les effets tudes sur les effets cardioprotecteurscardioprotecteurs; ; 
plusieurs rplusieurs réésultats difficiles sultats difficiles àà interprinterprééterter

Effets sembles plus importants si lEffets sembles plus importants si l’’agent volatil agent volatil 
éétait administrtait administréé pendant toute la ppendant toute la péériode riode 
opopéératoireratoire

ÉÉtude rtude réécentecente

Plus faible incidence de sPlus faible incidence de sééjours prolongjours prolongéés aux s aux 
soins intensifs dans le groupe sous agents soins intensifs dans le groupe sous agents 
volatils vs TIVA pour des PACvolatils vs TIVA pour des PAC

Variables individuelles responsables dVariables individuelles responsables d’’un sun sééjour jour 
prolongprolongéé: FA, : FA, TropoTropo I I éélevlevéés s àà plus de 4ng/ml et plus de 4ng/ml et 
inotropeinotrope plus de 12 heuresplus de 12 heures

–– De De HertHert SG et SG et alal. . ChoiceChoice ofof primaryprimary anestheticanesthetic regimentregiment cancan influence influence 
intensive care unit intensive care unit lengthlength ofof staystay afterafter coronarycoronary surgerysurgery withwith
cardioplumonarycardioplumonary bypassbypass. . AnesthesiologyAnesthesiology. 2004;101:sous presse. 2004;101:sous presse

QQ QQ ÉÉtudes pour les inttudes pour les intééressresséés : s : 

–– BelhommeBelhomme et et alal , circulation 1999, circulation 1999
–– De De HertHert et et alal, , AnesthesiologyAnesthesiology 2002 2002 
–– JulierJulier et et alal , , AnesthesiologyAnesthesiology 20032003
–– ConzenConzen et et alal , , AnesthesiologyAnesthesiology 20032003

Questions Questions àà rréépondre ???pondre ???

11-- Quelle quantitQuelle quantitéé de gaz et durde gaz et duréée de le de l’’exposition pour exposition pour 
maximiser la maximiser la cardioprotectioncardioprotection??

22-- LL’’effet effet cardioprotecteurcardioprotecteur des diffdes difféérents gaz estrents gaz est--il il 
comparable?comparable?
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MERCIMERCI


