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Foram observados quarenta pacienles de ambos os sexos,
submetidos a anestesia geral parg intervencées cirurgicas eleti.
vas de pdarios tipos, e divididos em 2 grupos, A e B sendo o
grupo A para conirole, em que ndo foi administrado o difenidol.

Procurou-se observar a acdo do difenidol na prevenc¢éo do
vomito pos-anestésico, e verificou.se que, a incidéncia nas pri-
meiras seis horas do pds.operafério, néo foi diferente nos dois
grupos; entrefanto, nas primeiras quatro horas, a incidéncia foi
mais baixa no grupo B, que fomou Difenidol. Das observacées
verificadas parece que o difenidol, retarda ¢ aparecimento de
vomitos no periodo pds-operaldrio, mas ndo impedindo defini-
tivamente. Isto parece estar relacionado com a queda dos niveis
plasmdaticos da droga, a partir de quatro horas de sua admi-
nisiracdo. ' |

De acordo com Paton e Payne (3) ha quatro tipos prin-
cipais de vomitos passiveis de prevencio ou tratamento por
farmacos: a) vOmitos de origem labirintica; b) vémitos da
gravidez, que surgem no primeiro més de gestacdo e desapa-
recem no quinto, podendo ocasionalmente persistir durante
toda a gravidez; c) voémitos que aparecem como efeito cola-

(*) «Vontroly, Lab. Smith Kline & French IL.tda,

(*7) Trabalho realizado no Servico de Anestesia da Santa Casa de Miseri-
cordia de Ribeirdo Preto (SP) e apresentado no XX.» Congresso Brasileiro de
Anestesiologia, S#o Paulo, Novembro de 1973,

(***) Responsavel pelo Centro de Ensinc e Treinamento em Anestegsiologia
da Santa Casa de Misericérdia de Ribeirio Preto (SP).

(****) Membro do Servico de Anestesia da Santa Casa de Miseriecérdia de
Ribeirdo Preto (SP).

(*¥**¥*} (astroenterologista da Santa Casa de Misericérdia de Ribeiro Preto.
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teral da administracdo de certas drogas ou do tratamento de
tumores por meio de radiacoes e drogas citotdxicas; d) vo-
mitos associados & cirurgia e & anestesia, que aparecem em
algum grau em cerca de um terco dos pacientes cirurgicos.

A 1ultima categoria, obviamente, € a que interessa mais
de perto ao anestesiologista, pois a ele cabe tratar os vomitos
pos-anestésicos ou prevenir seu aparecimento.

Acredita-se hoje que existem dois “centros do vomito” no
SNC: o “centro do vomito propriamente dito”, localizado na
formacdo reticular lateral, e a “zona do gatilho™ na area
postrema (assoalho do IV.C ventriculo). Os vgmitos induzidos
por drogas e radiacbes dependem geralmente da ativacao do
“centro do vomito” indiretamente, através dos quimiorecep- .
tores da 4rea postrema. Os de origem labirintica dependem
da ativacdo do “centro do vomito” pela via utriculo-cerebelo-
area postrema. Os vOmitos induzidos por sulfato de cobre
e outros sais inorginicos administrados pela via oral, depen-
dem da estimulacio das fibras aferentes que deixam o intes-
tino via nervo vago e nervos simpaticos.

Devido a estas diferencas, determinada droga antiemé-
tica pode controlar determinado tipo de vomito mas nao outro
tipo. Assim, por exemplo, os vomitos de origem labirintica
respondem bem ag tratamento com anti-histaminicos (®)
mas respondem mal ac tratamento com fenotiazinicos. Os
vOmitos induzidos por radiactes e drogas respondem bem ac
tratamento com fenotiazinicos. Os vémitos da gravidez e oS
vomitos poés-anestésicos respondem a terapia tanto fenotia-
zinica como anti-histaminica, porém melhor a primeira do
que & ultima ().

Ha intimeros farmacos com propriedades anti-eméticas,
entre os quais antihistaminicos, anticolinérgicos, fenotiazi-
nicos (4%), que podem ser utilizados na prevencéo e no tra-
tamento de vOomitos pés-anestésicos. Sua eficdcia é demons-
trada através de testes clinicos satisfatorios mas desconhece-
se 0 mecanismo de acao de muitos deles,

O farmaco testado no presente trabalho é o «a, -Difenil-
1-piperidinobutanol ou difenidol, cuja estrutura quimica pode
ser observada na Figura I. Trata-se de uma droga do grupo
das fenilpiperidinas que, sob a forma de cloridrato, &€ ativa
tanto por via oral como por via parenteral ().

Quimicamente, apresenta grande semelhanca com a es-
trutura de certos anti-histaminicos, especialmente a difeni-
dramina (benadril).

Alguns anti-histaminicos, em particular os pertencentes
ao grupo das fenilpiperidinas, sdo dotados de efeito anti-emeé-
tico, principalmente nos casos de distarbios labirintios (2).
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Alguns membros deste grupo possuem na realidade fraca acéo
anti-histaminica, minima ou nenhuma acio sedativa, mas
grande eficacia no controle deste tipo de vémitos. Este parece

@\C/OH
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FIGURA 1

Formula estrutural do difenidol

ser o caso do difenidol. A base farmacologica destes efeitos
sobre o SNC néo é conhecida mas parece que a supressao de
nauseas e vomitos devidos a disturbios do labirinto esté rela-
cionado a um efeito anticolinérgico (1).

No presente trabalho, procuramos investigar a eficacia do
difenidol na prevencao de outro tipo de vomitos, ou seja, dos
vOmitos associados a cirurgia, a anestesia com os quais o
anestesiologista freqiientemente se defronta no periodo poés-
anestésico.

MATERIAL E METODO

Foram observados quarenta pacientes de ambos 0s sexos
(vinte do sexo masculino e vinte do sexo feminino), subme-
tidos a anestesia geral para intervencoes cirargicas eletivas
de varios tipos (Tabela I).

A todos foi conferido o estado fisico 1 de acordo com a
classificacdo da ASA. Estes pacientes foram distribuidos em
dois grupos de vinte: os do grupo A serviram de controle,
nao recebendo a droga em estudo e os do grupo B receberam
difenidol.

O grupo A fci constituido por onze pacientes do sexo
masculino e nove do sexo feminino, cuja média ponderal foi
61.5 kg e cujas idades estfdo expressas na Tabela II. O grupo
B fol constituidc por onze pacientes do sexo feminino e nove
do sex0o masculino, cuja média ponderal foi 63.0 kg e cujas
idades estio expressas na Tabela IT. |



422 REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA

TABELA I
DISTRIBUICAO DOS PACIENTES OBSERVADOS DE ACORDO COM 0O

TIPO DE INTERVENCAO

A . -

Cirurgias Grupo A Grupo B
- :
Ortopédicas 3 2
Oftalmolégicas 2 3
Otorrinolaringolégicas 12 6
Gastroenterolégicas 1 3
Ginecoldgicas 1 3
Urologicas 1 3
Totais 20 20
TABELA II

DISTRIBUICAO DOS PACIENTES POR FAIXAS ETARIAS

BT RN R i s R S e .

Idades (anos) Grupo A Grupo B
15 a 30 9 9
30 a 45 3 5
45 a 60 3 3
Acima de 60 D 3

Totais 20 20

Os quarenta pacientes foram submetidos a mesma técni-
ca de anestesia geral. A inducao foi, obtida com tiopental
sodico por via venosa (doses de 300 a 350 mg). Foi praticada
entubacao traqueal em tcdos os casos, apos dose de 1.0 mg/kKg
de succinilclina por via venosa. A manutencao da anestesia
correu por conta de doses fracionadas de tiopental sodico
(25 a 50 mg) por via venosa e da administracao de metoxi-
fluorano a 0.3% através do Vaporizador Universal de Ta-
kacka. Em todos os casos a respiracao foi controlada atraves
de sistema sem reinalacao (Respirador de Takaoka). O rela-
xamento muscular foi mantidc com dialilnortoxiferina (dose
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inicial de 0.2 mg/kg e doses adicionais de 3 a 4 mg) em 24
casos € com brometo de pancurénio (dose inicial de 0.1
mg/kg e doses adicionais de 2 mg) em 16 casos.

A medicacao pre-anestésica constou da associacio peti-
dina (100 mg)-diazepam (10 mg)- atropina (0.5 mg) por via
intramuscular, administrada 45 minutos antes da cirurgia,
em todos os casos. Omitimos deliberadamente anti-histami-
nicos na pré-medicacao, uma vez que a acao anti-emetica des-
tas drogas poderia interferir nos resultados.

Os pacientes do grupo B receberam difenidol por via in-
tramuscular na dose de 0.5 mg/kg cerca de guinze minutos
antes do término da cirurgia. As doses administradas va-
riaram de 20 a 40 mg. Os pacientes do grupo A nao recebe-
ram difenidol,

Ao final da intervencao, procedeu-se a descurarizagdo em
todos o0s casos, com neostigmina (dose de 2.0 mg) por via
venosa, precedida de atropina (dose de 1.0 mg).

A durac@o média das cirurgias foi de 1 hora 50 minutos
no grupo B e de 1 hora 45 minutos no grupo A. A mais curta
durou 40 minutos (grupo A) e a mais longo durou 4 horas
(grupo B).

Nenhuma outra droga foi administrada durante o ato
anestésico-cirurgico. Em nenhum dos quarenta casos obser-
vados instalou-se sonda nasogastrica. Todos o0s pacientes
foram encaminhados & Sala de Recuperaciao, onde foram
acompanhados pelo prazo minimo de seis horas, registran-
do-se em formulario & parte a ocorréncia de vomitos, o hora-
rio em que os mesmos apareciam, bem como alteragoes de
pressao artferial e freqiiéncia de pulso.

RESULTADOQOS

A incidéncia de vomitos nos pacientes dos dois grupos,
relacionada ao tempo de aparecimento dos mesmos apos o
término da cirurgia, estd expressa na Tabela III. Analisando
os dados desta tabela, observamos que, se considerarmos a
incidéncia de vomitos pos-anestésicos durante as primeiras
seis horas do pés-operatorio, ela foi igual nos dois grupos.
Isto &, 25% dos pacientes observados apresentaram a com-
plicacdo, independentemente de haverem ou nao recebido
difenidol.

Entretanto, se considerarmos apenas as primeiras quatro
horas do pés operatorio, ocbservamos que a incidéncia da com-
plicacac foi de 25% nos pacientes do grupo A (controle) e
de apenas 5% nos pacilentes do grupo B.
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TABEI.A III

INCIDENCIA DE VOMITOS PGS-ANESTESICOS NO GRUPO A (CONTROLME)
E NO GRUFXO B

M

Tempo decorrido apds o término Grupo A ) Grupo B
da cirurgia (horas)

—

0 a2 __ L 0
2 a & 4 1
4 a 6 0 4
Total de (asos: b 5

Nio houve alteracoes de pressido arterial cu de freqien-
cia de pulso nos pacientes do grupo B, apés a administragao
de difenidol. Ndo se observou também potencializagao dos
efeitos dos agentes anestésicos por esta droga. No grupo A,
registrou-se em um caso grande elevacido da pressdo arterial
na Sala de Recuperacdo, atingindo a mesma os niveis de
200 x 100 mmHg (os niveis anteriores a cirurgia eram de
120 x 80 mmHg). Este paciente, de 68 anos e do sexo mas-
culino, sofreu extirpacdo de tumor de cordas vocais e nao
apresentou vémitos pés-anestesicos.

DISCUSSAQO

Procuramos testar a eficicia do difenidol, droga de uso
corrente em Oftorrinolaringologia no tratamento de vertin-
gens, nduseas e vomitos que acompanham transtornos labi-
rinticos, na prevencio do tipo de vémitos que interessam mais
diretamente ao anestesiologista, ou seja, dos vdémitos pos-
anestésicos.

Aparentemente, a droga, administrada no fim da cirurgia,
protegeu os pacientes contra o aparecimento desta complica-
cio nas primeiras quatro horas do periodo pos-operatario,
pois durante este tempo a incidéncia de vdmitos foi de 25%
nos pacientes do grupo controle e de apenas 5% 108 paclentes
que receberam difenidol. Nao obstante, nas duas horas sub-
seqiientes, a incidéncia de vomitos elevou-se a 25% também
no grupo de pacientes que receberam a droga, enquanto nao
se registraram novos casos no grupo controle.

Em outras palavras, parece que a administracao de di-
fenidol aos pacientes do grupo B retardou o aparecimento de
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vomitos no periodo pés-anestésico mas ndo o impediu defini-
tivamente. Isto pode dever-se a uma queda nos niveis plas-
maticos da droga apo6s aquele periodo, tornando-se os mesmos
Insuficientes para que ela desenvolva sua acdo. Talvez fosse
interessante manter uma concentracio plasméatica eficaz as
custas da administracdo de nova dose por via intramuscular
ou, Inclusive, de doses menores por via venosa.

Trata-se, em resumo, de mais uma droga para o arsenal
terapéutico a disposicdo do anestesiologista, que podera
usa-la na profilaxia de vémitos pés-anestésicos, particular-
mente em pacientes cirtrgicos com problemas labirinticos.

SUMMARY

THE USE OF DIPHENIDOL IN THE PROPHYLAXIS OF POSTANESTHETIC
VOMITING

f—

Forty healthy patients divided in two groups were studied in relation to
postanesthetic vomiting. All of them were submitted to various types of ellective
surgery and received general anesthesia with the association sodium thiopental-
methoxyflurane-pancuronium bromide. In group A (control) twenty patients did
~hot receive diphenidol and in group B, twenty other patients received intramus-
cularly one dosis of 0.5 meg/kg diph'enidol, fifteen minutes before the end of
Ooperation,

In both groups the incidence of postanesthetic vomiting as well as side
ctfects were observed in Recovery Room. Diphenidol seemed to protect patients
against vomiting during the initial four hours in the post-anesthetic period.
The incidence of the complication was at this time 25% in group A and 5% in
group B. At six hours after the end of operation, however, the incidence of
postanesthetic vomiting was the same in both groupe (259%).
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