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METOCLOPRAMIDA (%) NA PREVENCAO DOS VOMITOS
E NAUSEAS POS_ANESTESICOS (*)

DR. WALTER JOSE KOFF (%)
DR. ARTHUR MICKELBERG (#%%)

Foi estudado o efeilo da metoclopramida na preven-
cao dos vomilos e nduseas pos.anestésicos, em 208 pacientes
operados no Departamento de Cirurgid da Faculdade de Medi-
cina da Universidade do Rio Grande do Sul, num periodo de
9 meses, com as mais diversas patologias. Os pacientes foram
divididos em dois grupos com 110 e 98 pacientes respectiva-
mente, a fim de realizar um “duplo teste cego”.

A prémedicacao anestésica foi uniforme e os pacientes eram
todos adultos e de ambos os sexos.

Os tipos de lécnica anestésica usada foram divididos em
3 grandes grupos.

A andlise estatistica dos resultados mostrou inequivoca a¢ao
preventiva da metoclopramida. A func¢dao x? foi igual a 15,077
o que rejeitou a hipdtese de independéncia para um nivel de
significacdo de menos de 1%.

A relacdo desta prevencdo com as vdrias lécnicus anesle-
sicas mostrou que a droga age em qualquer tipo de anestesia.

Os resultados obtidos sdao' comparados com os obtidos na
literatura.

e ——— — e — — ———

Em 1964, Justin Bensacon, Laville e Thominet ('), es-
tudando sistematicamente os derivados quimicos da Ortopro-
cainamida que apresentavam propriedades antiemeéticas, che-
garam a um déles, particularmente potente e destituido de
acoes colaterais indesejaveis, a 2-metoxi-5-cloroprocainamida
ou Metoclopramida.

A partir dai, inimeros pesquizadores passaram a estu-
dar a quimica e a farmacologia da droga e seu emprégo em
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ratos, caes e finalmente no homem. Demonstraram assim suas
notaveis acoes sobre o trato digestivo superior, a quase nuli.
dade de efeitos toxicos e sua acao puramente central. Recen-
temente, entretanto, se demonstrou em trabalho experimen.
tal uma acao direta da mesma soObre os plexos nervosos intra-
murals gastricos, (*) além da acao central ja referida em
outras publicacoes.

A auséncia de efeito depressor ou excitante sdbre o sis-
tema nervoso central de ratos (®) levou 0s pesquizadores a
estudar seu efeito protetor sébre os vomitos provocados €xpe.
rimentalmente no cao pela aporfina (*), (°), sulfato de cobre
() e hidergyne (°.)

Outros trabalhos, em: fase clinica, demonstraram seu
efeito terapéutico sobre vomitos € nauseas que acompanham
a intoxicacao digitalica (), (%), o uso de citostaticos (°) e as
drogas tuberculostaticas (?).

O estudo radiolédgico do tubo digestivo em pacientes sob
a acao da droga ('°) permitiu verificar que o efeito sbébre o
comportamento digestivo é ‘“‘sui generis’, pois é o Uinico me.
dicamento antiemetico que acarreta alteracoes motoras do
estomago € duodeno através de uma acao central sbre o sis-
tema nervoso vegetativo.

Em nosso meio, Vasconcelos (1) comprovou amplamente
esta acao usando o medicamento afim de melhor visualizar

0 estomago e duodeno durante estudos radioldgicos do trato
digestivo. -

Leger (™), em uma pequena série, sugeiru uma acdo
protetora da droga sdbre os vOmitos e nauseas pos-anestési.
cos quando usada associada & pré-medicacéo.

O presente trabalho pretende demonstrar seu efeito pro-
tetor sGbre os vémitos e niuseas induzidas pela pré.medica-
¢ao anestesica e pelo agente anestésico propriamente dito,
relacionando-o com as diversas drogas e técnicas usadas. Para
atenuar as variacoes existentes num servico de Cirurgia Ge-
ral, usamos um grande numero de pacientes — 208 — o que
vem a constituir uma das maiores casuisticas publicadas s6-
bre ensalos clinicos com a metoclopramida.

Destaque especial merece o fato do presente trabalho ter
sido conduzido empregando-se o “duplo teste cego”. Houve
colaboracao estreita dos elementos do Departamento de Ci-
rurgla, principalmente da Disciplina de Anestesiologia (Prof.
Latayette Brandao de Freitas), do corpo de residentes e do
servico de enfermagem. Nem seria possivel-de outra maneira,
pois havia necessidade de estreita vigilincia dos pacientes
diuturnamente. Em especial, agradecemos ao Prof. Edgar
M. Wagner pela analise estatistica dos dados encontrados.
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MATERIAL E METODO

Foram estudados 208 pacientes distribuidos nas enfer-
marias da Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre que
compbem o Departamento de Cirurgia da Faculdade de Me-
dicina da Universidade do Rio Grande do Sul. Eram todos
adultos e assim distribuidos quanto ao sexo:

Masculincs ...... e e e e e e 97
FemininOs ...t i s et i sn e e st areennnens 111

Dois grupos foram estabelecidos:

Grupo P1 ....... . i 110 pacienies
- 30 homens

60 mulheres

Grupo P2 ............ e 92 pacientes
51 mulheres

47 homens

Tistes pacientes, entre setembro de 1966 e maio de 1967,
(9 méses), foram submetidos as operacoes vistas no qua-

dro numerg 1. '
QUADRO I

OPERACOES REALIZADAS NOS PACIENTES EM ESTUDO

_M

OPERACOES GRUFPO P1 GRUFO P2
Hernioplastias .. .ot iiisnrarrians 19 18
SQafenectorMias .. .vivvevnanonrasivananans 12 13
Tirecoidectomias ... veiiriananrrrosean 13 8
Viag bhiliares ... o iiiriinrrascananasns 12 i 9
Vagectomia com piloroplastia ou Gastro- .}

jejunostomia ... i e i 8 i 10
Cirurgia proctolégica ...... e esanaaans 4 | 10
Laparotomia exploradora .............e.- i 4
Tumores & plastica de pele ............ 5 7
Cirurgia uroldgica ......cvivviiroreronnsen 6 4
Cirurgia de mama ......ccciceencrnnnns 5 3
Plastica de face ... iiiiiiiinienenaannns T 1
Cirurgia de tOTAX ... .vvecirssrionirirans B 1
Gastrectomias ... iiriivianenrranaennn 1 3
Cirurgia ginecoldgica ......ccvievenananss 1 3
DHVEIEAS .. veirinrnnestrsanrsrsansansnans 6 4

!
|
TOTAL ¥eeeeereireisrinsrnsnens 110 - 98
| |
R e
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Foi usada anestesia geral ou condutiva apés a seguinte
medicacao pre-anestéesica:

a) as 21 horas do dia anterior
100 mg de secobarbital via oral

b) 1 hora antes da intervencao
100 mg de meperiding
0,4 mg de escopolamina, misturados, intramus-
cular.

Exatamente nesse ponto da observagao clinica, 0s pa-
cientes, alternadamente, eram classificados no grupo P1, ou
P2. Os pacientes do grupo Pl recebiam junto com a pre-
medicacdo acima descrita, 1 hora, antes do inicio da anes.
tesia propriamente dita, 1 ampola intramuscular, rotulada
como P1 com a seguinte composicao:

Metoclopramida monocloridrato ........ 10 mg
Metabissulfito de sédio ................ 2,96 mg
Cloreto de s6dic ........ .oy 14 mg
Agua distilada ........... ... o 2 ml

Os pacientes do grupo P2, pela mesma via, N0 mesmo
horario, recebiam um placebo contendo:

Solucao de cloreto de sodio a 9% ...... 2 ml

A composicdo das ampolas de P1 e P2 era desconhecida
tanto pelos pacientes como pelos médicos. Somente apos
concluidos os trabalhos de revisao e andlise dos protocolos,
foram recebidas as formulas de composicdo das ampolas.

As diversas técnicas anestésicas usadas nos 208 pacien-
tes foram agrupadas em 3 categorias:

Grupo A (128 pac.) — Inducdo com tiopental; relaxa-
mento muscular com succinileolina e galamina; manutencao
cocm éter ou tricloroetileno ou halotano.

GRUPO B (74 pac.) — Anestesia condutiva: Bloquelo
sub-aracnoideo e bloqueio epidural.

GRUPO C (16 pac.) — Outras técnicas, anestésicas: Nar-
coleptoanalgesia, ciclopropano, ¢6xido nitroso, etc.

Finda a operacao, os pacientes ficaram sob observacao
estrita e continua, durante 24 horas, subdivididas em dois
periodos. O primeiro de 4 horas, foi realizado na Sala de
Recuperacao; o segundo, complementar de 24 horas, fol con-
tinuado nas respectivas Enfermarias. Foram registradas as
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seguintes ocorréncias em protocolo especial: Nauseas, vomi-
tos, e solucos. Para efeito de gradacao de intensidade, os
sintomas ofram divididos em graus: fortes (***), médios
(**) e fracos (*).

RESULTADOS

O exame tabuiado dos sintomas ocorridos durante as 24
horas de observacao (Quadro IT), mostrou predominéncia do
efeito protetor da metoclopramida sébre o placebo tanto na
ocorréncia de nauseas como vomitos, quer nas primeiras 4
horas (Sala de Recuperacao), quer nas horas complementa-
res (Enfermaria).

QUADRO I

OCORRENCIA DE VOMITOS E NAUSEAS EM PACIENTES <PROTEGIDOS»
POR METOCLOPRAMIDA OU PLACERO

]
1

| |
Metocropramida Placebo | Totais
SINTOMAS ]
N.o Yo N.¢ | oo N,.¢ %%
N |
Sem sintomas ............. 92 83,6 61 62,2 153 73,4
Nauseas na 8. Recuperaciao —_ - 3 3.1 3 1.3
NAuseas na Enfermaria ... 6 5.5 3 6.1 12 5.8
Vomitos na S, Recuperacio 5 4,6 11 11,2 16 7.7
Vomitos na Enfermaria .. 7 6,4 19 | 17,4 24 11,7
TOTAIS .............. 110 l — 98 —_ 208 99.9
S
Analise estatistica ........ x2 = 15,077 P < 1% |

A analise estatistica désse quadro mostra que as duas
varliavels estao associadas, isto e, que da menor proporcac de
nauseas e vomitos nos pacientes tratados com Metoclopra-
mida do que naqueles que receberam placebo. A associacio
verificada através da funcao X2 (ki quadrado), cujo valor
calculado foi igual a 15,077, com rejeicdo da hipdtese de in-
dependéncia para um nivel de significidncia de 19%.. Em ou-
tras palavras, a significancia & de tal grau que a hipotese
dos resultados serem apenas uma coincidéncia € menor que
1%, ou se)a praticamente iInexistente,

O quadro III mostra a incidéncia dos sintomas nas 24
horas e da melhor visao de conjunto dos resultados obtidos.
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QUADRO I1I

OCORERENCIA DE VOMITOS E NAUSEAS EM 24 HORAS, COMPARACAQO
DO EFEITO DA METOCLOPRAMIDA COM FPLACERBO

METOCLOFRAMIDA PLACEBO
SINTOMAS
N.¢ o N.o %
Sem sintomas ......... 92 83,6 61 62,2
NAauseas nas 24 horas .. 6 5.5 9 9.2
Vomitos nas 24 horas .. 12 10,9 28 | 28,0
TOTAIS ......... 110 100.0 98 100,00

A relacao entre nauseas e vomitos e os diversos tipos
de anestesia empregados é vista no quadro IV. Sua observa-
¢ao mostra que o efeito preventivo da droga se faz sentir
em todos os tipos de anestesia, sempre com predominincia
sObre o placebo. A incidéncia absoluta de sintomas variou
com a técnlca anestesica empregada o que alias é de co-
nhecimento corrente.

QUADRO 1V

INFLUENCIA DA TECNICA ANESTESICA NA PROTECAO DOS VOMITOS
E NAUSEAS PELA METOCLOPRAMIDA

.. - ]
| GREPO A J
. Grupo | Gruapo Total
7 B | ¢
. Eter | Trilene Halotano '
E - Com sintomas b ] 2 2 0 0 12
z | |
ez | Som Sintomas 47 T 77 13 27 4 95
S ; .
~ et e e ——— N
= 1 | ;
Ead Total b5 ,,' 9 | 15 | 27 . 4 110
= i s , '
I i !
Com sintomas i 15 2 . 1 | & 4 28
o . | 1
EE Sem Sintomas 09 9 [ g ! 3t - | 70
o [ |
ap
- I
B .
Total 5 37 [ 5 fi 37 | 12 98
| | | '
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No quadro V a intensidade dos vomitos € relacionada
com a metoclopramida e o placebo. Verifica-se que 0s pa-
cientes submetidos & acdo preventiva da droga, quando
vomitaram o fizeram com intensidade menor do que aqué-
les que sO receberam o0 placebo.

QUADRO V
RELACAQO ENTRE INTENSIDADE DOS VOMITOS E A PROTE(CAO PELA
METOCLOPRAMIDA
“
1 |
+ | ++ +4++
' | | [ | TOTAL
|
Ne | % | Ne ] o Ne | % |
1 1
Metoclopramida | 4 13.3 6 50,0 2 18,7 12,
i
Placebho ! 4 14,3 14 50,0 10 35,7 2%
COMENTARIOS

Léger U9, em estudo clinico da protecao exercida pela
metoclopramida sdbre vomitos e nauseas pos-operatorios,
analisou um total de 40 casos, metade com placebo. Entre
0s anestésicos usados por éste autor, figurou uniformemente
o éter, um dos agentes emetizantes de importancia. O autor
atribui a éste, mais que a morfina e seus derivados a res.
ponsabilidade maior nos vémitos pés-anestésicos. Seus resul-
tados parecem mals favoriveis que os do presente trabalho,
porém, trata-se de uma série pequena, onde sempre fol em.
pregada a mesma anestesia, onde compareceram 12 criancas
e onde as operacoes realizadas foram intervencoes benignas
ou menores segundo 0 proprio autor. |

Em nossa casuistica, tivemos apenas um caso de soluco.
Nas doses empregadas a titulo preventivo, nao foram obser-
vados casos de reacdes colaterais ou efeitos indesejaveis.

Qutros trabalhos ou comunicacoes correlatas ao assunto
nhao a0 do nosso conhecimento.

CONCLUSORS

. A analise estatistica da nossa casuistica, mostrou ine.
quivoca acdo preventiva da metoclopramida sébre vomitos
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€ nauseas que ocorrem comumente em todos os tipos de téc-
nica anstésica, em maior ou menor grau.

Esse resultado permite sugerir o uso da droga associada
a2 medicacao pré.anestésica no sentido de diminuir significa-
tivamente a incidéncia dos sintomas acima referidos.

A auséncia de efeitos colaterais indesejaveis, encontra-
dos em outros antiemeticos, torna o uso desta droga cémodo
€ Inocuo, mesmo em pacientes com grave patologia.

SUMMARY
THE USE OF METOCLOPRAMIDE AGAINST POSTANESTHESIC VOMITING

A double blind study of 210 patients showed statistically that metoclopramide
is able to prevent postanesthetic vomiting if given intramusculary during
premedication., The total incidence of post operative (24 hs) vomiting fell from
28% placebo) to 129, Several types of anesthesia were included (regional and
general).

(R) METOCLOPRAMIDA apresentada pelos Labs., Lepetit sob ¢ nome de
Plasil, a quem agradecemos o fornecimento do medicamento para o presente
trabalho.
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