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Apresentação

TEMAS DE MEDICINA que se publicará trimestral­

mente, desenvolverá, em cada número, um tema da ciência

médica, que pela sua novidade ou complexidade nos

pareça dever ser divulgado, sistematizado ou actualizado.
Além dum artigo original em que se procurará fazer

uma síntese do tema, far-se-à uma revisão bibliográfica sob
a forma de extractos, resumos ou traduções de trabalhos
nacionais ou estrangeiros, procurando, deste modo, con­

densar em cada número de TEMAS DE MEDICINA, os mais

recentes conhecimentos relativos ao assunto versado.
O presente número vai ocupar-se de Tranquilizantes,

drogas que na actualidade conhecem uma extraordinária

divulgação e são empregadas nas mais diversas situações
médicas e, por isso mesmo, sujeitas a entusiasmos. Nestes
factos reside a razão de termos escolhido este tema, que
vai ser tratado de acordo com o nosso programa de acção.
Outros temas de igual interesse, e pelas mesmas razões, se

encontram distribuídos e vão aparecer nos números futuros.
No próximo ano faremos de TEMAS DE MEDICINA

uma edição bilingue (espanhol-inglês) que será distribuída

por médicos de todos os Continentes do que resultará um

conhecimento dilatado da Ciência Médica Portuguesa.
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I ASPECTOS DA PSICOFARMACOLOGIA I
Prof. Diogo Furtado

Introducão

o� extraordmártos progresses Teaclizados nas últimas déoadas pela
química das substâncias naturais e pela sfntese ollgânica, acabou por

ter uma impor�antíssima repercussão na terapêutíoa das doenças
mentais.

Com efeito., '8 química ollgânica, orientou-se há umas décadas

para cá na descoberta de esqueletos químicos 'a,clivos sobre os quaris
ulteriormente vai if.az.endo enxertar uma in'findável 'série de substi,tui­

ções de cadeias lraterais. Consegue 'assim a química modema ohter
uma infinidade de produtos cujas acções vadam sensivelmente com

a natureza das cadeias Il'a'terais enxertedas. Estes produtos vêm sendo

depois estudados, nia sua aplicação aos variados estados mórbidos,
e assim consegue-se com la tnvesttgação paciente de novas séries de
cadeías !laterais, chegar muitas vezes à obtenção de substâncias' extre­

mamente 'activas, 'a um ponto l:aI 'que a actividade do esqueleto químico
inicial não 'o ,fa'l'ia mesmo prever.

As 'acções secundárfas destes novo·s produtos lIesultantes da substi­
tuição da,s cadelas Íaberæis. variam até ao infinito. Muitas destas acções
têm podido ser apeoveítadas noutros 'aspectos d·a ,patolo gila, heneN­
ciando circunstâncías que não 'eram atingridas pelo composto originaL

Assim, por uma contínua sucessão de ensaios de novos compostos

químicos se conseguiu ,dheg,ar 'a substâncias com evidente acção sobre
'a psique, abrindo-se então um verdadeiro campo novo paTa a Æa'rm'a­

codln.amta. Ex,citantes e depressores centrais, substãncíes IÎnfluenCÎla­

doras d'as ideias ou do's comportamentos, ,fOliam 'sendo encontradas

pelos pacientes ínvestígadoees da química ol1gânica e ensaiadas.
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prtmeíro na investigação Íarrnacodínâmíca experimental e depûis no

próprio hûmem dûente.
A 'ahertura deste novo campo da Jarmacûdinamia tmpltcou 'O

aparecimento de técnicas novas de investigação. Já se não trata dû
estudo da acção de um ,fármacû sobre um órgão, um 'apaœlhû 'OU um

sistema, corno sucedia na '£armacûllogia do passado, mas sim dû estudo
de uma acção que vai incídir sobre 'a tûta,lidade organo-psíquica do
tndívíduo, e mais ainda sobre 'as suas reacções de comportamento,
isto é, las complexas relações dû hûmem com o seu 'ambiente socra'[,
o seu existir 'e estar mo munde.

Este novo campo, como dízemos. imp,licou 'a criação de técnicas

novas, quer no seu estudo expertmental, quer depois na sua adeptação
ao hûmem. Um extraordínárío. e hûje quase infindável. novo c'aipÍtulo
d,a rfa'l'macodinamia 'se ,aJbriu assim. Este interesse enorme pela fanna­
oologta das perturbações psíquicas não pode ser encarado aperras como

'o resultadc duma pura propaganda comercíai bern orientada. Tmduz
antes. e muito mais, o deseio do homem de se melhorar, de beneficiar
as suas condições de VlÍda. Trata-se na realidade duma nova arma que

surgiu. Depois da invulg-ar 'extensão que atingiram os métodos psíco­
teráptcos e em particular 'a pstcanáâíse. esta divulgação brusca e

maciça dia pstcodarmacologta, que só encontra comparação no extraor­

dínérto êxito das idei'as de Freud, resultou, corno esse êxito, do desejo
dû ,hûmem de se conhecer e de se modificar.

a sucesso da psicojarmacologta représenta, no fundo, 'a mesma

ânsia humana de melhorar as condições do existir. Essencialment'e,
trata-se de um capítu]o novo da luf:'a do ,hûmem contra a angústia
que 'O a.flige, s'Ob ifacetas rnúltíples, n'a sua passagem pelo munde.

Este sucesso da psicolarmacologta é na verdade prodigiûso. a
consumo de clorpromaztna por exemplo, era de 428 g em 1952, de
23332 quilos em 1957, e é hoje de muitas dezenas de toneladas. Um

quarto das espectalídades em vendá n'Os Estadûs Unidos é consti­

tuído por tranqutlízentes e antidepresswos, e quase metade dûs novos

remédios que vão 'sul'gindû se diriogem à terapêutica dû sistema

nervoso.

Estes Ifactûs e muitos outros que se poderiam citar, mostram ,bem

que a pstcofarmacologta correspondía rna verdade a uma necessidade
maior dû rhûmem de obter arUfidalmente a tranquílldede que as suas

condições de vida no mundo lhe rûuiharam.
a presente 'arfigo não é uma revísão, nem 'O poderia ser, d'ado

que uma revísão 'actual da pstcojarmacologta exiglria não um artigo
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mas um volume. Será apenas uma crítica sumária de a!lguns aspectos
da pslcofarmacologla que, durante a última déoada, tivemos ocasião

de aprofundar por conveniência 'Ou por curiosidade. Uma evolução
a que assistimos como testemunha tnteressada, muitas técnica-s de

investigação que pudemos apreciar, 'e uma impressão pessoal resultante
duma ,longa experiência terapêutica, é o que procuraremos transmëtír,

um pouco 'ao correr da imaginação, à ,fita -do rrragnetofone, para cons­

tituir o arUgo inaugural desta revlsta.

A insistência em sermos nós a fazê-Io constitui motivo de honra,
mas não deixa de s'er também uma ,forte causa de a,flição talvez até

uma jus-tilfrcação d-e uso de tI'a'nquirlizantes ...

Evolução hi.tórica

Talvez um -breve resumo da evolução histórica da ,farmacodinamta
do 'espírito possa ,facilitar a compreensão daqurlo que depois diremos,
e constituir um apreciável contríbuto para ICi instrução daqueles que,

por se interessarem pelo tema, venham a ler es-tas linhas.
O fárm-aco inkial da série dos tranqublízantes, a res «rpina, deri­

vada da rauwol'[ía era já 'conhecida pelas suas acções k· longo tempo.
As propriedades sedativas das plantas do grupo da rf':'.LwoHia, devidas
à presença de alcaIóid-es dos quais o principal era a própria reserpiria,
eram já conhecida's dos índios da América do Sul e dos povos da
India. Os indígenas dessas regiõ·es empregavam a rauwollta quase

instintivamente contra as doenças mentais e contra as mordeduras de
víboras, ta<lvez com o fim inconsciente de obter uma thipo'actividade
geraL Usavam-na tamhém como J'ebrífugo. Estas propriedades eram

bem corshecídas d-esses povos, mas foram durante muito tempo igno­
radas dos cientistas. Foi o ·conhecimento acídenta] ,delas que levou
ao es-tudo farmacodinâmico das plantas desses grupo, estudo este que

foi <levado a �f.eito em diversos países, em França por �aymond
Hamet, na índia por Chopra, Gupta e ,Sidiqui, na Colômhia por

Daxa, nos Estados Unidos por Bein, Stark e Hill e por muitos 'outros

autores em laboratórios de investigação de firmas Jarma:cêuticas.

Progressivamente foram identifi-cadas .as plantas, isolados os seus

princípios activos, e estudadas as suas propríedædes farmacológicas.
Foram 'estas investigações que conduziram ao isolamento -dia reserpina
e ao seu Íançamento no comércio, e ulteriormente à descoherla de
díversos outros 'alcalóides da rauwojlia, hoje também comercializados,
e todos preparados já síntètícamente.
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Mais curiosa é ,a história dos tranquiliZ'antes do ,grupo das feno­
tiazinas. 'a partir dos quais se veio alfinaI a derivar toda a farmaco­
terapia, não só da ansiedade como das depressões. A fenotiazina era

c,oohedda e tinha lugar no arsenal terapêutico. muito antes do seu

emprego como psícolármaco. 'sendo empregada sobretudo como anti­

hístamíníco. f'oi a partir das Investtgações sobre os anti-hlsbarnínícos
Íevadas a e'feito, sobretudo, por Bovet (que como récompensa delas
recebeu o prémio Nohel) ,e por Mad'eInoiselle Sh�uJb 'que se foram
derivando uIteriormenre. pelo método de 'química orgânica que no

Início deste 'artig'O apontémos, 'as várias drogas com acção pslcoiarma­
colõgíca.

Os trahwlhos de Bovet levar�m à descoberta do antergan e

puseram em evidência ra ímportência dos elIementos estruturais repre­

sentados na segtrínte fórmula:

I

O (J'N-CH -,
I

I
2

CH -CH _N./CH3z 2
'CH;

ANTERGAN

II

ESQVELETO ESTRUCTURAL

Estes elementos estruturais constítuem, rafi'na,J, 'O 'esqueleto químico
activo. a partir do qUélll se fez ra derivação de quase todas as drro.ga,s
frenotrópioas.

m

F'ENOTIAZINA
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Na molécula do antergan, que é um ,derivad-o ,da anilina. a suhstt­
tuição do grupo henzil por um gmpo fenil conduz a um derivado da
difenilamina e depois à f'enotiJazina. por ligação de duas cadelas por

meio de um átomo de enxofre. segundo o método empregædo neste

género de pesquisas químicas e que antes �eferimos.

PROMETAZ.INA

Entre os varres derivados que f-oram sendo ohtidos a partir do

esqueleto activo da fórmula 2. encontrou-se primeiro a prometazîrra
ou Ïenergan que é um anti-lhistamÍnico extremamente activo mas

v

C.LORPROMAZINA

5
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nervoso. O .fenergan é mesmo .hoje mais empregado como tranquí-



ÍIzante do que como antí-hístamînícc, dada ra sonolência sensível que

produz. A partir das mvestigações ·que conduziram ao adhado do
fenergan foi possíve] dhegar a um derivado clorado mais actívo que

é a clorpromaztne ou Iargactii. Esta substância. com uma actividade
antt-htstamíníca muito inferior à do fenel'g·an. mostrou-se porém com

uma actívtdade tranquilízante e neuroléptica muito mais 'acentuada.
talvez mesmo ainda hoje a mais níti,d'a de todas. Não devem ser

esquecldos, nesta altura. os ensaios no homem. em França. por Delay
e DenikeI'. que divulgaram a acção da droga e a tornaram mundial­
mente conhecida. Mas não só na série das Ienottezfnas a investígação

BENADRIL

quimica sucessiva foi encontrando drogas de forte acção neuroléptíca,
Também a partir doutros radicais activos se foram Jazendo derivações.
eivadas de sucesso. Assim. foi possível derivar dum outro antt-htsta-

HIDROXIZ.INA

mmrco, o henadriI. uma nova substância activa tranquíltzante, a

Ihidroxizina. II'ançada no comércio corno a1tarax. cujos efeitos sobre
o sistema nervoso são bem conhecidos. A partir do mesmo esqueleto
activo foi posstvel derivar nesta série a covatine hoje também Iarga-
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mente oomerctabizada. E do mesmo esqueleto se podem aproximar

caVATINE

igua1lmente a ,azarciclonorl 'ou rfrenqueI. substância usada como anti­

alucinogéneo.

AZACICLONOL

Ainda da mesma ,fól'mula foi derivada a benactíztna, muito

empregada na prática clínica com a ,designação de suavltí].

.x

BENACTIZINA (SUAVITIL)
Assim. destes dois esqueletos fundamenl:ais. o da molécula do

antergan e do hena,dril foi possível derivat duas séries de substâncias
com manrlesta acção específica.
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Um outro radical. o da mefenezlna. d'eu lugar a 1I10va série de

trarrquíltzantes. Com efeito. a mefeneztna, substância relaxante

XI.

MEFENEZI NA

muscular. mostrou ter também acção tranquíjizante. O seu eleito era

porém extremamente !fugaz d'ado que ,a sua oxidação no organismo
se ,faz multo ràpidamente. Assim os químicos procuraram derivar da
mejeneztrra um certo número de .fá'rmacos mais estáveis. de mais pro­

Íongada acção mas de igual 'efeito tranqutltzante.
Foi asstm que vimos surgir. ',derivado dela. o procalmadtol empre­

gado Ïargamente e comercíedízado com lOS nomes de ecuanii, tran­

quil. etc .. e conhecído hoje com o riome quimico de meprobamato.

XII

MEPROBAMATO

A experiência clîníca do meprobamate começou nos Esta,dos
Unidos por cerca de 1955. Foi. na realidade, príncëpalmente a partir
da divulgação do meprobamate que 'as medicações tranqutltzantes
atingiram a extraordtnáría voga actual. A popularidade deste fármaco.
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tranqulltzante e sedativo ligeiro, com acções hipnog'éneas escassas,

correspondia a uma necessidade rea], e a quantidade dele que é <hoje
vendida no mundo inteiro, computa-se em muitos mil,hares de
toneladas.

O estudo ulterior destas várias séries de fáTmacos, e doutras que

por menos importância não vale a pena analisar, levou ao aohado e

comercialização de um número extraordînàriamente vasto de medi­

cações com acção Ïrenotrópíca. O estudo farmacodinâmico dessas

medicações culminou nos tra:balthos sobre a inibição da monoamine­

xídase e as suhstâncias capazes de o fazerem, e 'as suas relações com

o conteúdo em determinadas hormonas constderadas como mediadores

químicos centrais do sistema nervoso - a serotonina, a noradrenælma
e a acettlcoltna. A este problema dos inibidores da monoamínoxtdase
e das suas relações corn o estado 'afectivo humano nos referimos noutro

trabalho, aqui publicado.
Vemos, assim, que uma evolução histórica que se processou em

duas escassas dezenas de anos, mostrou corresponder a uma profunda
necessidade da terapêutica, fornecendo-lhe novas substâncias tranqui­
Íizantes e 'com afinidades específicas que vieram constítuir um dos mais

importantes campos da farmacologia moderna.

Método. farnaoflodinânaiflo. de apreeioçâo da. drogas frenotrópiflo.

Um dos capítulos mais curiosos desta farmacologia do sistema

nervoso e do psiquismo é o que diz respeito às técnicas 'farnuacodinâ­
micas, postas em prática para o estudo de tais medícamentos, Tivemos
ocasião, por díversas vezes, e em múltiplos laboratórios, de assistir ao

desenvolvimento dessas técnicas e ao estudo, por seu interrnédio, de
novos ,fármacos.

Constitui na realidade um dos mais aliciantes capítulos ·da ciência

moderna este estudo, com as suas apuradas técnicas expérimentais,
de modo a preparar o fármaco em condições .dele ser aplícado ao indi­
viduo ,humano. O engenho e a paciência necessários para afinaT tais

técnicas, a par da cultura química, fiSiológica e farmacológica neces­

sária e indispensáve] a esses investigadores, constituíram para nós

muitas vezes profundo motivo de admiração.
Foram sobi'Ctudo os lahoratórios das grandes casas da indústria

farmacêutica que levaram essas técnicas ao mais adiantado grau de
desenvolvimento. F'armacologistas eminentes foram retirados do
convívio universitário e aliciados por essas casas, para prestarem a
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sua colaboração a tais técnicas e ,desenvolvimentos. Tanto na Suíça
como nos Es'bados Unidos e em França, tivemos ensejo de 'V1Îsitar

instalações desse ,género, tendo-nos causado verdadeiro espanto e

pro/funda admtração o ,des'envo'lvimento que estas técnicas atingiram
e a alta categoria intelectual e dentílfica dos indivíduos que as

executam.

Resumiremos muito -brevemente os diversos métodos experimentais
empregados para comprovar a 'acção de cada novo fá,rmaco antes d'a
sua .aplicação ao :homem.

A primeira comprovação é a do 'estudo dos efeitos do Ifármaco
sobre o sistema nervoso ,do 'ani'mat sem quaIquer preparação. Assim,
todos os fármacos a que Ihá pouco me referi ,foram estudados 'em doses

progressívas nos animais verilficando-se os seus efeitos tóxicos, e

tomando-se corrhecímerrto, sobretudo, das acções que apresentam sobre
o sistema nervoso.

Muitos dos medícamentos em causa, quando apIioados em

grandes doses, provocam no animaL como no homem, maniifestações
de tipo motor que se aproximam da sintomatologia extrapíramída]
espontânea do homem. São estas manijestações constituídas sobretudo
por tremores, difi.culdade dos movimentos, perda de mímica, rigidez
muscular, torticolis espasmódico, e, às vezes, rnani'[estações dístónicas
d,e grau mais espectacular. tais como atitudes em arco de circulo.
síndromas ,hisberiformes .de diversos tipos, etc.

O estudo dos tranquèlízantes. sobretudo do grupo das £enotiazinas
e da reserpína, que mais são susceptíveis de provocarem tais acções,
foi levado a ,efeito por muitos investigadores no animal. Assim Baruk
tem conseguido produzir catatonias experimentais com a fenotiazina,
idênticas àquelas que eram já conhecídas como provocadas pela
bulbocapnina.

As acções depressive e cataléptica díssocíam-se em certos 'animais

aparecendo primeiro a acção ,depreSSiva e só muito mais tarde a acção
catalépttca. Todas estas acções espontâneas são sempre estudadas em

larga escala no anírnal de experiência indo desde o rato 'até ao macaco.

Uma técnica mais interessante e difícil é 'a do estudo da acção
sobre os reflexos condíctonados. Os métodos reifIexoIógicos, logo de

inicio, foram aplicados por divers'Ûs autores 'ao estudo dos psícojármacos
visto que tais relflexos constituem, conforme de,Hnia P.avIow, a adaptação
suprema do organismo às circunstâncias ambientes. O estudo de
relflexos condtcíonados e a acção que sobre eles têm as diversas ,d:ro,gas,
constituiu contribuíção ímportante para a farmacodinamia moderna.
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Três técníoas principais têm sido empregadas.
1 - Os 'animais (�atos ou macacos) são coiceados numa gaiola

cujo pavimento 'está electríficado, dividida em duas por uma barreira.
A passagem da corrente no pavimento coirrctde com uma 'campainha
eléctrica. Ao ifim dum certo número de repetições da 'experiência. 00

animal salta ,a harreira ,Jogo que 'Ouve 'a campainha. mesmo sem

passar a corrente eÍéctrica. Sohre este reflexo condíctonado são depots
estudadas as 'acções dos vários psícofármacos. Verilfica-se assim que

a reserpina e <a serotonina diminuem ou íníbem ,a resposta a este

l'eHexo condíclonado, enquanto 'a henaotizina facili�a a sua aprendi­
zagem e 'a cloepromazína a atrasa.

2 - .os animais colocados numa ga<iola com o pavimento electri­
ficado mas com uma ,ha'ste sem electrlcídade. são ensinados a treparem
à haste 'quando passa a corrente. Es,te teste foi empregado para 'O

estudo de todos os psícofármacos, verificande-se que tanto a fenotia­
zina corno <a reserpina Mocam a resposta condtctonada mas deixam

persistir a resposta ao estímulo ,eléctrico.
3 - Animais (ratos ou pombos) encerrados numa 'gaiola são

condictonados para se apoiarem sobre um botão quando pretendem
comer ou beber. Ulltei'iormente os efeitos dos diversos pstcofármacos
sobre esta reacção são ,detallhadamente estudados. A par destas três

modalidades elementares de reflexo condtcíonado, muitas outras moda­
lidades têm sido desenvollvidas nos díversos -laboratórios. 'algumas delas
extremamente complexas. executadas em ratos ou em macacos. Sohre
o œHexo condidoilla:do em si próprio. e sohre 'a dificuldad'e de apren­

dizagem do reflexo são estudadas 'as diversas acções das pstcolármacos.
E assim é possível ,formular uma ideia dos e'Íeitos dessas strbstáncias
sobre o !homem.

Outra técnica Ifarma'codinâmica de estudo dos tranquiltzantes é a

medição da sua 'adirvidade sedatíva. A actividade espontânea do
anírnal pode ser estudada e até registada :gTàficamente. ao longo do
decorrer do dia. Ap'arellhos chamados acttvogralos permitem registai'
''a amplitude e a ;frequênda dos movimentos espontâneos. Estes registos
constituem ·documentos muito importantes porque se prestam á com­

paração. A esses animais se 'aplica depois o pstcoláernaco em estudo.
obtendo-se novos acttvogramas e comparando-os com os normais.

Veri'fiaa-se que muitos Idos Ifármlacos em questão. ciorpromazína,
meprobarnato e substáncias ,aná,logas. diminuem nitidamente a acttví­

dade 'espontânea dos animais em percentagens que podem até ser

expressas em ,fórmulas matemáticas.
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Este método tem o inconveniente de que aprecia sobretudo uma

actividade motora a qual pode, em certos casos, estar díssocíada da
actividade psíquica, isto é, não estuda o cortex cerebral na sua tota­

lidade mas apenas as zorras que estão em relação com a iniciativa

motora, o que pode 'efectivamente constituir deficiência. Para procurar

remediá-Ia, diversos autores ensaiaram outros métodos parttdos também
da apreciação ,da actividade do animal. Neste número está por

exemplo, o estudo d,o antagonismo 'entre o fármaco a estudar e a

acção duma droga conhecida como estimulante da actividade.
A droga em questão mais 'Vezes empregada é a amjetarnina. Adminis­
trá-se a .droga ao animal. estuda-se o efeito que ela produz sobre a sua

'actividade espontânea e, ulteriormente, a acção do psícolárrnaco em

experiência sobre esta actividade excessiva provocada pela amletamina.
Uma outra técnica dirigi.da i'gualmente à actividade espontânea

do animal e realmente muito curiosa, é o estudo dos ratos batlarinos

(les souris valseuses). Descobriram os farmacologistas que determi­
nada substância química, o tmtno-dt-propionitrt]o. IDBN, provoca

nos ratinhos, primeiro a aparição duma hipercinésia œfá'lica, e depois
o aparecimento dum síndroma de valsa. Fora dos momentos em que

comem ou dormem. os ratinhos estão submetidos perrnanentemente
a movimentos circulares, em volta ,do seu próprio corpo, os 'quais se

mantêm indefinidamente. às vezes ,durante meses. É-lhes impossível
percorrer 'em linha recta um trajecto igual ao comprimento do seu

corpo. Toda a excitação exterior exacerba este movimento circular,
verdadeira dansa de valsa que o animal apresenta soh a acção do
tóxico. Trata-se «Ítrm síndroma que tem sido aproximado, no seu

mecanismo Ïisiopeto'[ógtco, do latirismo.
O 'estU'do da acção das drogas psicotrópicas sobre les souris

valseuses constitui um capítu]o muito interessante d,a farmacodinamra
moderna. Certos tranquilIzantes. como a clorpromaztna e a reserpína,

produzem uma sedação do síndroma de valsa e normalizam as respostas
às excitações.

Os sedativos propriamente ditos, meprobamate. benactíztna.
diminuem a actividade das souris valseuses mas as respostas aos

estimulantes mantêm-se atáxícas, Os barbitúricos não interrompem os

movimentos de valsa senão em doses narcóticas. A resistência dos
,animais ao tóxico e à fadiga, mantendo-se em dansa indefinidamente,
às vezes durante muitos meses, permite utijlzar este teste de maneira

espectacular para o estudo das drogas com acção psicotrópica.
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Outra técnica de estudo destas drogas é a da sua acção antago­
rrista 'em relação aos métodos convulsíonantes. Como é 'S,ahido. as dwg'as
antt-epiléptioas são estudadas já há diversos anos por métodos

experírnentats, os quais permitem criar no animal convulsões e verífícar

depois a acção 'anti-convulsiva dessas drogas. Estas convulsões podem
ser produzídas pelo electrcchoque, pelo metrazol (cardiazol). pela
estrtcnína, e pela pícrotoxtna.

iEm g'eral. 00 estudo ,do antíepíléttco dirige-se a todos estes tipos
de convulsões visto que, como é sabido. as substâncias que as

produzem actuam a níveis diversos. Assim. por exemplo. o electro­

choque e o metrazol 'actuam sobre os centros corticais e ·sub-corticais.
A estrícnina 'actua sobre o cortex quando em aplícação local. e

também sobre o eixo bU'lbo-espinal quando administra'da em injecção.
e ft ptcrotoxína actua 'sobre os centros mesencejáltcos. É assím possível
dissociar 'a acção antí-epilépttca dum fármaco. estudando experímen­
talmente 00 seu efeito sobre 'OS diversos tipos de convulsões provocadas
por estes métodos.

A mesma técnica é empregada no estudo dos tranquíltzantes e

psicotrópicos. Muitas destas substânctas têm uma certa acção anti­

epi,léptica. outras como a dorpromazina. são susceptíveis pelo contrário

de fadlitar a acção dos epileptogénios.
O emprego no estudo das drogas psicotrópicas de ratos com

convu[sões espontâneas tem sido também feito em determina,dos
Iaboratórios. Certas estirpes de rattnhos apresentam. espontaneamente.
crises convuleívas audíogéneas desenca,deadas por um ruído súbito e

violento. Estas crises convulsívas podem ser provocadas expert­
mentalmente. e estudado depois o efeito ,dos pstcolárrnacos sobre eles.
A olorpromaztna, a reserpína e 'O meprobamate reduzem ou impedem
totalmente o aparecimento das crises audíogéneas do ratinho.

Um outro teste muito interessante é o que ,foi estudado por

Ohance porque utiliza a pertícularídade de representar uma reacção,
não tndtvíduæl, mas socíæl dos animais. O teste -baseia-se no facto
da toxíctdade da anfetamlne para os animais ser modificada quando
eles se encontram em .grupo. A dose de 'anfetamina necessária para

produzir a morte dum animal. quando ele se encontra Isolado. é iguaI
il 117 mg por quilo. Quando os ratinhos estão reunidos em grupos

de 10 na mesma caixa. o v'alor encontrado é apenas de 14 mg por

quilo. Es,tabelece-·se um estado de excitação colectiva que parece ser

o responsável pelo incremento da Ïetalidade: os ratinhos morrem de
medo. Assim. vê-se aparecer mesmo neste simples estudo toxicológico
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a influência duma nova variável. a situação socia], capaz d'e modi­
ficar poderosamente o restrltado.

Burn e HaImes aplicaram esta ·descoherta aos testes d,as drogas
tranquiltzantes. procurando medir a actividade protectora que os

tranqurlizantes apresentam em face de tais 'agressões externas. quando
admínístrados certo tempo antes de anlfetamina. Os resultados obtidos
mostraram a eficácia da reserpina e da clorpromaztna as quais
protegem os animais 'contra este pânico colectivo que ,lhes causa 'a

morte. O meprobamate parece não ter qualquer acção.
Entretanto. na investigação ,dos autores referidos veridfcou-se

que a associação de meprobamato e reserpina produziam uma

potenctaltzação muito mais protectora do que o efeito isollado da

reserpirra,
Testes de equilíbrio e aprendizagem têm sido empregados por

diversos farmacologistas. sobretudo por Boissier para o estudo dos
trenqullizantes .. Marcha do animal sobre fio estendido. marcha do
anímal pendurado. etc.. podem ser modificados pela 'acção dos
tranquí'[Izantes, os quais podem reduzir a capacidade de raciocínio

e .ad'aptação do animal à sua dificuIdade motora.

Dos muitos testes experímentaís usados na Ïarmecodínamía das
drogas Ifrenotrópicas. citarei ainda alguns de particular importância.

Um ,grupo desses testes é o que diz respeito à acção dos fármacos
sohre o cornportamento instintivo dos animais. Determinadas formas
do cornportamento animal podem ser alteradas pelas .drogas. É o que

sucede. por exemplo. com a propriedade que têm as aranhas de
tecerem as suas teias segundo certas iformas geométricas. A adminis­

tração de drogas ,frenohópicas a estes msectos acarreta uma modifi­

cação da Iforma normal das teias.

Outro teste do mesmo 'género é o que usa a propriedade dos ratos

de. quando encerrados num recinto de temperatura sulicíentemente
haixa. desde que tenham materiais à sua disposição. começarem
imediatamente a construír um ninho. Os animais tratados com doses
sultclentes de neurop'[égícos não manífestam esta capacidade ou

apenas a manifestam em grau muito reduzido. o que permite apreciar
a actividade da droga já pela quantidade de meteria] transportado
pelos animais. já pela redução da velocidade com que acabam por

Construir o seu ninho.
Outro método empregado para avælíação das drogas psicotrópicas

é o antagonlsmo destas drogas com outras substâncias capazes de

produzirem perturbações psíquicas. Este antagonismo tem sido
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ava.Iiado para a mescallna, para 'a mordína e sobretudo para a dieti'la­
mida do ácido Iisérgico. Essas substâncbas, prlncípalmente 'a última,
são capazes ,de produzir no homem perturbações psíquicas, cujo
quadro Ifenomenológico se aproxima, por vezes, da síntometologíe
esquízofréntca, Também nos animais as drogas referidas são capazes

de produzir 'alterações do comportamento, das quais resulta ser

possíve] estudar um antagonísmo entre tais perturbações experímentaís
e o efeito sedante e impedíttvo das drogas peícop[égícas.

O método mais interessante para a avaliação ,da actividade
nervosa das drogas é, porém, o que emprega as :técnioas neurohsíoló­

gicas modernas ,de implantação de eléctrodos no sistema nervoso e

registo dos potenciais eléctricos produzido por este.

Como é salbido, a electroencelalografía que foi inicialmente estu­

dada para o ihomem, aplica-se para o animal de experiência ,sob a

forma de eléctrodos implantados no córtex (C'Iedrocorticogl'afia) 'Ou

nos órgãos subcortícais (electro-subcortícogralfa, talamografia), etc.

Os animais, que são sobretudo 'O coejho e o macaco, podem
constituir preparações a'gudas ou crónicas, conforme os registos se

fazem pouco tempo depois ,da implantação dos eléctrodos 'ou, pelo
contrário, os eléctrodos são impjantados com carácter de'finitivo, e as

reacções estudadas depots a Ïongo prazo, o que constitui o método
mais frequente.

As reacções observadas no animal. isto é, as modÍlficações dos

traçados dos potenciais normais, são princbpalmente de três tipos. O

primeiro é a resposta primária 10oa.Jiz'ada: quando 'O 'animal é estimu­

lado por um ruído ou por uma estimulação sensitiva numa pata,
'aparece uma resposta ,localizada na região cortioal que corresponde
ao órgão estimulado. O estudo das modiJicações desta reacção cons­

titui uma das vias de trwesttgação ,farmacodinâmica .

Outra resposta estudada pelos neuroltstologístas, é a ,a'lteração
da reacção do despertar.

Uma desco:berta ,de Bremer verilf.icou que 'o animal quando o seu

sistema nervoso era seccionado 'adiante ,do tronco cerebral. entre os

tubérculos quadrigémios, permanecia num sono indefinido, apresen­

tando imagens electrográificas de sincronização de sono profundo; e

que, pelo contrário, quando essa secção se dava 'abaixo do bulho

raqutdiano, o animal era susceptível de despertar, apresentava uma

reacção de arouse].
Desde essa des.colberta, uma série de investigações levadas 'a efeito

por Magoun, Moruzzi, Dempsey e mais recentemente pela escola de
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Moruzzi. de Pisa. veio mostrar que a responsebtltdade dessa reacção
do despertar. correspondía a um sistema de substância cinzenta exis­

tente ao longo de todo o tronco cerebral. correspondendo à substância
reticular dos anatomístas do passado. o qual foi ,designado pelos
neurolfsíologlstas como sistema reticular activador,

Pal'a que se dê a reacção do despertar. conforme os neurodísío­
Íogistas re,feridos descobriram. necessário se torna que o sistema reti­

cular activador permaneça intacto. A reacção do «arousal» ou de
despertar corresponde portanto à acção dos estímulos sobre um sistema

_

reticular 'activadm intacto. Logo. as modificações desta reacção sob
a acção dos freno:fármacos em estudo. correspondem à acção fal'ffiaco­
dinâmica de tais substâncias sobre os núcleos celulares situados no

tronco cere-bral e correspondendo ao sistema retícujar activador.
Os deta,lhes da neurodístologta do sistema reticular activador não

podem ser aqui expressos. e os que por eles se interessem poderão
procurar um resumo breve que fizemos num dos nossos trahaI,hos

publicado há anos.

A terceira forma de resposta nero;fiosiológica que pode ser empre­

gada para o estudo dos ,fármacos é a resposta de recrutamento ou

recruiting. restrltante duma outra form'ação nervosa. essencial para as

funções do sistema nervoso. que é o sistema 'talâmico de projecção
difusa. No tálamo. núcleo cinzento subcorticaI da maior importância.
existem. como é sahido. centros de rélayage das estimulações sensi­

tivas que vêm de todo o organismo. Estes estímulos sensítívos são

transmitidos a certos núcleos do ,tálamo e deles para zonas específicas
do córtex onde é possível regístá-Ías e o sistema responsável pelo
fenómeno é o sistema taIâmico específico.

Veri'fkaram os neurotisiologístas, porém. que a par deste sistema

talãmtco específico. existia uma outra porção do tálamo. ohamada
a zona Interlamtnar, que constituía por si um 'outro sistema diJeren:te.
cujas projecções não dependíam ,dum estímulo específico e não tinham

projecção para uma área determtnada. Foi a esta nova ,form'ação que

Ja'!>per chamou sistema ta!lâmico de projecção di,fusa. A excitação deste
sistema por um impulso eléctrico dá Íugar a um ,fuso típico de adorme­
cimento; a sua excitação por impulsos de baixa frequência • traz como

resulta,do uma resposta típica, resposta d'e recrutamento. em fusos e

difusa. na qual o estímulo recruta as diferenças ,de potencial que

normalmente 'existem em determinadas zonas. Essa 'resposta é difusa.
mas em todo o caso, predomina nas áreas sensitivo-motoras. Por fim.
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a excitação a baixa ,frequênda com impulsos amortecidos. dá ,lugar ao

adormecimento do 'animal
Subsiste hoj<e 'a ,dúvida se o sistema taIâmieo de projecção dilfus·a

e o sistema reticular activador serão na rea[ídade antagonistas corno

à primeira vista poderia parecer. O que parece mais lógico aos neuro­

fiSiologistas actuais é admitir que ambos os sistemas. sistema talámtco
de projecção di.fusa e sistema reticular activador, cooperam nessa acti­

vidade essencial do sistema nervoso que é a reacção dQ despertar. Se
esta reacção compete essencialmente 'ao sistema reticular acttvador,
a verdade é que o Ifenómeno de recrutamento, descoberto por Dempsey.
tem importância fundamental também nos fenómenos de despertar
e consequentemente 'DOS de adormecer.

O estudo da 'acção dos fármacos sobre a reacção ,de recrutamento

trouxe outro método de investigação dos e,feitos neurofísíolõgícos de
tais fármacos. No quadro junto, extraido dum .trahal1ho d'e Boiss,ier.
apresentamos as acções que cada um ,dos tranqutlízantes e .freu(}tT6-

picos mais ímportantes têm sobre estas três Íormas ,de resposta eléctríoa
do sistema nervoso: resposta primária Ioealizad'a. reacção de despertar
e reacção de recrutamento.

QUADRO I

Acção dos tranquilizantes sobre as respostas eléctricas cerebrais

Droga
Resposta Reacção de Reacçio
primária recrutamento de despertar

Clorpromazina O (-) -

Reserpina ? O +
Procalmadiol O ? -

Benactizina ? O -

Azaciclonol ? O 0+
Morfina ? ? -

I
Eter (-) - -

IBarbitúricos (-) + -

- = inibição parcial
O = acção nula

(-) = inibição completa
+ = reforço da resposta

Nesta tentattve de apresentação de alguns métodos farmacodi­
nâmicos para estudo das modernas drogas frenotrõpicas. não tivemos
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outra intenção que não fo·sse a de mostrar a complexidade desses
métodos. O estudo dos pSicoifármacos modernos imphca uma apare­

Iha-gem Iahoratorial extensísstma e um conhecimento da técnica e dos
meandros da neuroâarmacología, da neuro:f.isiologi'a e da fa'rmacodi­
næmia modernas muito vasto, da parte dos ínvesttgadores que 'a

tais 'estudos se ,dedicam. Não tivemos ra pretensão de referir t'odos os

métodos, citámos os mais importantes mas deixámos entretanto por

referir muitos outros que, em casos partktd.'a,res, se revestem de ,grande
interesse.

Classificação das drogas frenotrópicas

Divers'as ,dassilficações têm sido propostas umas, pelos fal'ma­

cologtstas, baseadas na estrutura química das substâncias, otrtras no

seu e,feito medícænentoso, estas oriundas. como é naturai, dos clínicos.
Não existe, actualmente, nenhuma dassilfi.cação 'satis.fatória das

drogas pslcotrópioas. Procuraremos, entretanto, deixar aqui indicadas
alguma's das principais classi'Hcações que podem ter interesse para

orientar 'o espírito 'acerca dos ef,eitos Ja'rmacorlógicos das drogas. Assim
Truit divide-Ias em:

1.° - Medioamentos utiIiz'ados nas reacções esquizo'[rénícas.
Neste Igrupo compreendem-se os alcaIóides da rauwolfi,a, os derivados
da fenotiazina, e os derivados da dilfenilmetana (azacidonol).

2.° - IMediJcamentos uHhzados nas reacções psíooneuróttcas, no

qUIllI compreende Û'S derívados diol: benadizina, Ihidroxizin'fi, ;feniIto­
Ioxamina.

A cla'ss�ficação de Delay é a mais conlheoida e talvez 'fi mais

adoptada uníversalmente, De,lay classifica 'as drogas 'em: psico'[éptícas,
pstcoana[éptícas e psícodlsléptícas. Nas d,ro'gas pstco'[éptícas, subs­
tãncias que promovem sedação do sistema nervoso, indui três grupo:s.

O primeiro, é o dos Ihtpnóticos .(hazibiltúricos, ihidrato dorarl. etc.):
o segundo, o dos neuroléptícos, com dois 'grupos principais, 'as Ifenotia­
ztnas e os derivados da rauwolfia: o terceiro, o dos tranqtdltzantes, à

cabeça dos quais 'vêm os dertvados do procajmadío]. isto é o mepro­

bamato.
No segundo capítulo indui 'as drogas pstcoenaléptlcas, estimu­

Jantes do sistema rnel1VO'SO e, principalmente, do estado 'afectivo do
indirvíduo. Ness'as drogas indui os estimulantes puros, do grupo ,das
an.f.etamina'S e similares, e as dro.gas 'antid�ressivas as quais se divi-
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diram em dois grupos, primeiro os iniJbidoI'es dia monoaminoxidase
(iproniuzi.na, tsocarboxaztda, fenelzina, niaIamida, etc.), e segundo os

antídepresstvos não inibidores da monoamínoxídase [amitripti'[Ina e

imipramine] .

O último capítulo da classífícação de Delay é constituído pelas
drogas psícodtsléptícas, oæpazes de produzirem uma perturbação da
actividade mental. São elas princípe'[mente o cânhamo indiano, a

mescajína. a ,dietilamida do ácido >Iisérgico (LSD) e a psÜocirbina de
recente 'aquisição.

A Organização Mundial de Saúde, pelo seu lado, condíou a um

grupo de investigadores dos ,dilferentes países a elarboração de uma

classlltcação dos tranqujllzantes. Esl�a dassifi1cação indui 5 grupos:

1. o
- Os tranquíltzantes maiores - clorpromaztna, reserplna :

2.0 - Os trarrqul'[ízantes menores, d'e ei£eito muito menos marcado
que os precedentes - hidroxizina, prometaztna, ete.

3.0 - Os tranquí'[tzantes sedativos - que reduzem 'a actividade
motora - meprobamate. etc.;

4.0 - Os !hipnossedativos, cuja acção h1pnótica se junta aos

efeHos precedentes - pentobarbital. álcool;
5.0 - Os antlecetllco'[intcos de acção central - rbenaotizina.
Mencionarei ainda a classtlicação de Alexander, ,de base também

clínica. Este autor propõe a divisão 'em 4 grupos:

1.0 - Tranquilizantes usados sobretudo no tratamento da lagitação
e da hiperactividade - clorpromazina, reserpina;

2.0 - Os relaxantes, de efeito inibidor menos marcado que os

precedentes - procælmadtcl:
3.0 - Os ataráxicos, sem acção hipnótica, reguIadores d,o equtlí­

brio neuropsíquico - azacíclonol:
4.0 - Os antílóbícos - benactizina.
Cada uma destas classificações nos parece apresentar deficiênda's

diversas. Por isso mesmo, no cæpítu]o segtrinte, encontrarão uma classi­

Íicação sumária, que adoptamos simplesmente para 'efeito expositivo.

Indicaçõe8 e perigo8 d08 tra,nquilillliante8

As notas que vão seguir-se resultam exclusívamente duma expe­

riência pessoa] assaz vasta, nelas sendo ùnicamente indicados os efeitos
e inconvenientes que nós próprios observámos. A Jalta de menção
de algum tranquíltzante não significará que o consideremos menos

útil. mas simplesmente que não tivemos ocasião de 'o ensaiar pessoæl-
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mente. Embol1a esta modesta revisão não tenha qualquer fim de propa­

ganda fannacêunca, neste capítulo, como nos anteriores, juntaremos
à citação do nome químico a indicação de uma ou duas especíaltdades
comercializadas que Ilhe correspondem, sem o que, p'ara 'a imensa

matorla dos médicos, o nome químico apenas não teria signilficado.
Como é ,sahido, os tl1anquÏ'lizantes sâo úteis, :dum modo geral.

como medicações stntometolôgíces. isto é, 'a 'sua acção não se dirioge
ft uma determinada entidade mórbida do sistema nervoso, mas antes

ao contrôle dum certo número ,de 'sintomas, entre os quais avultam
ft a,gitação, 'ft agressivtdade, ,a ansiedade, os sintomas h�percinéticos
catatõnícos, a actividade delirante, a tendência destrutíva. 'a excitação
verbal. e acessôriamente a produtividade delirante e os erros psíco­
sensoriais, isto é, as 'aluCÏ'll'ações e as ilusões.

Essas dmgas não têm qua!lquer acção especâlíca, não são capazes,

por exemplo, de ,aliviar a depressão, não modilficam o estado funda­
mentai da psicose esquízolréníca ou de qualquer outro tipo de doença
mental. São, pois, medicações que devemos encarar como sintomá­

ttcas, embora muito úteis.

Com todas as drogas farmacêutioas, tão lal1gamente usadas hoje
na psíquíætría, há 'seguramente uma modifioação do ambiente celular
no qua,1 decorrem os processos mentais. Para muítas destas drogas,
modtlícações diversas do organdsmc, partícœlarmente btoquímíoas e até

neuroanatórntcas têm sido encontradas. Lembremos os estudos que

nós próprios .fizemos a propósito da imipramina e que outros autores

cO'Ilifirmaram, e os .f,evados 'a efeito pela escola hances'a, acerca das
lesões provocadas pe:Ia olorpromazfna no sistema nervoso.

Há portanto, em certos casos, uma correlação entre 'a acção farma­
codínámtca e sedes ænatómicas ou lesões bioquímicas. O que nos

falta, e esta consíderação estende-se 'a toda a psicol£a'l'macologÏ.a, é

uma relação entre estes aohedos 'e os efeitos clínicos, Ifado que recen­
temente salientava Saunde·rs e corresponde 'a uma nitída realidade.

Na exposição das indicações dos tranqublizantes, que se vai

seguir, 'adoptaremos uma divisão gross'eira, que é maios ou menos

adaptada da cIas'sifi.oação proposta peola Organi'zação Mundial de
Saúde.

Assim, consíderaremos no primeiro grupo os trænqurlízantes
maiores, nos quais incluiremos sobretudo a clorpromazëna (Iargactil),
a Íevopromaztna (nozinan), 'a promaztna (sparine), a reserpína e os

seus sucedâneos.
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o segundo grupo será constituído pelos tranquilizantes menores

- prometazina {fenergan), perfenazina (trila1fon), acepromazlna (ple­
gicil), tioridazina (meleriI) trilHuopromazina (vaspine), mepazina
(pacatal), etc.

No terceiro grupo incluímos os tranqtrilizantes sedativos (que
reduzem prtncipalmente a actividade motora): meprobamate [ecuarril],
benactizina [suavítrl] ihidroxizina (atarax).

No quarto, finalmente, incluímos os tranquíjiæantes ansiolíticos
(que reduzem prlncípalmente a ansiedade) - benzodia'Zepene (lihrium),
cavatine.

1.0 - Tranquilizantes maiores

Neste grupo ,fi,gura o mais írnportante de todos os tranquílizantes
e o primeiro em data, que é a clorpromazina -largactiI. Trata-se, na

realidade. do neurolépttco mais activo, a 'grande arma de que dispomos
ainda hoje contra os estados de agitação. Dos três ,grandes métodos
usados contra os doentes agitados, métodos estes que revolucionaram
completamente a :face Idos hospitais psiquiátricos, 'terminando com

os tristes pavilhões ,de agitados, foi o Ïargactí] o que mais úul se

mostrou.

A terapêutica ocupaciorral e o electrochoque que constítuiram

os dois outros métodos, primeiros ern data, trouxeram já uma profunda
modilficação das condições dos es�abelecimentos de assistência psiquiá­
trica. O Íargactíl porém .foi a grande arma de 'que o psiquiatra passou

a dispor para dominar todo o doente agitado, no início do seu trata­

menta ou nas ,fases de agibação ·de psicoses crónicas.

Actua sobre todas as ,formas ,de agitação ansiosa, maníaca QU

delírente. �É eficaz também na agitação dos alcoólicos onde o empre­

gámos Iargamente, sem termos encontrado uma potencia'[ízação dos
e,feitos do álcool 'que nos ten,ha trazido resultados perigosos. É 'ainda
o meio Ideal de tratamento nas sevrages ,d'e itoximaniacos; as enormes

crises ,de ansiedade e perturbação neurovegetativa, 'que ohegaV'am a

a pôr em risco a vida desses ·doentes e a que assistíamos dantes, são

completamente debeladas pela aphcação do Iargadil em doses altas.
Além disso, constitui a dorpromazina a base das curas de hiher­

nação e de 'sono. As antigas curas de sono feitas com barbitúricos ou

com misturas, como a mistura de eloetta, que foi la·rgamente usada
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em warros países, envolvia riscos ímportantes, conduzindo, não rara­

mente, 'O doente là morte. Desde que a cura de sono passou a ser feita
à hase dos neuropjégícos e muito partícœlarmente da clorprornaztna,
assocíando-jhes outras substâncias, rbanbitúricos, etc., passou essa cura

a ser fàcilmente manejável e a constítuír uma das armas impor�antes
da terapêutioa psiquiátrica. Não só o la'rgactiI nesses casos rpeI,o seu

efeito neuroléptíco é utiIíssimo, como ainda potencíalíza eficazmente
as outras substâncias empregadas, sobretudo 'OS ha�bitú'l'icos, permi­
tindo rreduzir sensivelmente las doses que seriam necessárias para urna

CUI'a de sono.

ACI1esce ainda que a clorpromaztna se pode associar, Ifàcilmente
com outras Ifenrotiazinas ou com dTog'as símtleres. permitindo uma

variedade de 'arrsena,l terapêutíco que, ralém de estar muito na :linha
da polilfarm'ácia tão d,a preferência actuall d'Os médicos, constltuí real­
mente uma arma efioaz contra dete'rminados estados. O 'seu efeito

rrápido em injecção permite-nos igualment'e controier, em pouco tempo,
os estados de argi�ação que anteriormente tão dilficeis eI'aID de debelar.

Assim 'O Iargacti'l 'é 'O neuroléptíco por excelência em psrqtriatria,
não farlrando já das irufinivas aplicaçõre's que encontra Ihoje em todos
''OS campo's ,da terapêutica, da círurgia, d,a rarnestesiorJogia, quer como

premedíoação quer corno droga anestésíca e calmante.
As 'Outras duas fenotiazinras que considerámos tranqutlízantes

maiores e 'a que f'aTemos re,ferência, são a. Ievopromazina e a promazlna.
A Ïevopromaztna (nozinan) é 'O mais rhipnogéneo e o mais Ihipotensor
das Ïenotíaztnas. Produz já de si um estado de sonolência hastante
acentuado e causa também uma obtusão psíquica Intensa, podendo
chega,r raté um verdadeiro estado de torpor conlustona], AIém de forte­
mente rhipotensora, produz uma astenia muscular muito acentuada,
Estas características permlbem-Íhe ser urtilIíssima na agitação ansiosa,

sobretudo nas SUB'S ,f'Ormas mais violentas; associamo-Ia frequente­
mente, nas formas mais graves ,de melarncolira, com os antidepresstvos,
quer com os inibidores da monoamínoxídase quer sobretudo com o

trofani'l 'Ou o elaviI. com resultados muito elfioazes. Por via de regro

só a empregamos em injecção 'em casos agudos extremos, visto que

a hipotensão brrusca que essa injecção produz pode trazer ínconve­

nientes.

A promazma .(sparine) é menos tóxica que quaiLquer das duas
fenotiazinas mæíores anteríormente cítadas e possui, la nosso ver, urna

acção muito útil de potencialização sobre os ba'I1bitúricos. Empregamos
hoje largamente a assocíação da sparíne com ha�hitúrico (tuinarl.
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nembutal ou seconal) a qual constítut uma das medicações hipnótioas
e sedativas mais úteis de que dispomos. Tamhém a ,faCÎ'lidad'e d,a SUla

associação com 'a olomromesma permite empregá-la nas curas de sono,

adicionando 'estas duas ,feno'Uazinas aos harbitúricos, com resultados,
muito eificazes.

As ,fenotiazinas maiores têm também tnconvententes e mantles­

tações tóxicas hnporbantes. As mais .I�geiras são as constítuídas pela
secura da hooa 'e das mucosas, pela sede, às vezes por ,Ji,geiros edemas
da ,face: a übtusão psíquica é outro dos ínconvenientes que encon­

tramos com Jrequênda, ímportante sobretudo, como relerimos noutro

tra:halho, quando se pretende 'aplicar a psicoterapia simultâneamente
à 'farmacoterapia.

As reacções 'aIérgicas cutâneas não são raras, sobretudo para a

clorpromaztna 'e para a .Jevoproma2)Îna, e às vezes podem ,ail:ingir ínten­

sídade muito ,grande. Os dois inconvenientes maiores são constituídos

porém por uma icterícia que já observámos várias vezes, que nos nossos

casos foi ifàcrlmente reversive] com a supressão da �drolga, mas que tem

causado mortes em ühservações 'alhei'as: e pelo síndroma motor tóxico

que pode ser muito intenso quando empregamos doses 'altas ,desta's
fenotiazinas.

O 'síndroma motor é constituído, como é sabido, por um quadro
simí'[ar do parkinsóntco, constituído por rigid,ez, amimía, tremor fino,
dificuldade da marcha e da IfaJa. Em 'regra >a supressão da dro.g,a
acarreta, ao fim de certo tempo, o desaparecimento do síndroma, o

qual pode também ser contraríado efioazmente com anttparkinsóntcos.
T'emos empregado ùlttrnamente, para este efeito, as injecções d'e atur­

bane que nos têm ,fornecido resultados úteis.

Uma outra perturbação motora que observámos várbas vezes, é 'O

aparecimento ,de espasm..os tónicos extremamente dolorosos e 'especta­
cuieres, quando suprimimos a ,dTOga no caso d,as curas de sono,

ou quando reduzimos 'grandemente as suas doses em doent'es que a

tomaram muito tempo. INes'tes 'casos aparecem por vezes tortlco'[os espas­

módico's extremamente doIo'l10S0S, espasmos :faciais ou espasmos dos

membros, que sobrevêm por crises tónicas durante as quais os dO'ent'es

se sentem extremamente mal. ansiosos, gritando com dores, e que

constituem na realidade um quadro ímpressíonante. Também por via

de regra desaparece, ao fim de 'alguns di�s, 'e pam esse quadro são

úteis �gualmente os rejaxantes musctrlares e os antíparldnsónícos.
Por último, a 'agranulocitose que é citada por ,diverso's autores

não bem sido observada, felizmente, por nós.
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O segundo ,grupo dos tranquídízantes maiores é constítuldo pelos
derivados da rauwolfia. O alcalóide principal é, como se sa:be. a reser­

pina (serpasti}: muitos alcalóídes secundários que têm sido encontrados
pelos ,farmacolo'gistas. não nos parece que tenham actividade suficiente
para serem preferidos à reserpina. Trata-se de um tranquíltzante de
acção mais lenla que 'as ,fen'Û1:iazinas. produæíndo embotamento idêntíco
ao ,d,aquelas. Está. como elas. indicado nos estados de agitação. sobre­
tudo ,delirante. na 'agitação 'ansiosa e também na actlvídade alucina­
tória. Diversos tnconvenientes muito Importantes. porém. Íevam a pô-los
num plano secundárto e têm mesmo conduzido a um certo ,ahandono
do seu 'emprego. Um ,desses inconvenientes é o agravamento dos
estados depresstvos,

Os ,derivados da rauwolfia produzem sedação da ansiedade. mas

agravam a depressão afectiva da maior parte dos ·doentes. estando

pois conteaindtcados nos melancólicos. Outro inconveniente é a

lentidão da sua acção. carecendo duma 'acumulação que leva vários

dias a estabelecer-se: outro 'ainda são os seus sintomas 'tóxicos.

basbante incómodos. O aparecimento precoce de congestão nasal
secura muito intensa da boca 'e congestão da face é um mconveníente

de consíderar: do mesmo modo. o aparecimento de hipercloridria e

hipermotihdade gastro-intestinal. que leva a ,desaconsel1har o emprego

do serpasil em doentes portadores de úlcera gástrica ou ,de tal suspeitos;
diversas ,hemorra,gias ,gástricas têm sido 'apontadas em casos similares.

Como man+lestação tóxica. tal como as l'fenoHazinas. 'a reserpína
produz também um síndroma motor tipo do parkinsóníco. tão acen­

tuado como o das :fenotiazinas. Um último inconveniente ainda. que

nos levou a abandonar na prática quase totalmente a reserpina como

sedativo nos doentes mentais. foi la circunstância de que a ,associaçã.o
da reserpina com o electrochoque pode conduzir a perigos ,graves.

encontrando-se descritos na :literatura vários casos de síncope 'respi­
ratória morba[ em doentes que estavam sendo tratados com reserpina,
e que tiveram de urgência que ,fazer electroohoque.

Nós próprios. o único caso que perdemos numa síncope respi­
ratória consecutiva ao electrochoque, deu-se num doente que estava

sendo tratado com ,Ial'lllas doses de reserpina. No início do tratamento

pela reserpina, há quase uma dezena de anos. este perigo era desconhe­
cido e deu Íugar a alguns acidentes morf:ais.

A reserpína, produz. corno é sa:bido. uma depleção, por mobi­

lização. muito ,importante dos centros nervosos ern serotonina (ou nas
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catecojamlnas suas predecessoras), e esta parece ser um mediador
químico índíspensável para o funcionamento do's núcleos situados no

sistema reticular activador, em particular dos núcleos vegetatívos
respiratórios. Os doentes que foram 'alvo dessa depleção de serotonina

produzida pela reserpina, parecem s'el' partfcularmente atreÎltos 'a

graves síncopes respiratórias quando surra uma ,dilficuldade lmportante
como ,a provocada pelo electroohoque, Devemos portanto excluir
ststemàtícamente o uso de reserrpina, em todos O'S doentes em quem

se possa ter que fazer e'lectrochoque.

2.° - Tranquilizantes menores

Neste grupo incluímos muitas ,drogas e todas elas têm 'as suas

virtudes henotrópÏüas. São dum modo ,gerarl, todas as drogas aqui
incluídas, muito menos tóxicas do que as :fenotiazinas maiores atrás

relerídes, Sã.o igualmente menos activas como trarrqublizuntes, mas

podem ser excelentes quer pela sua acção sobre sintomas isolados,
quer pela 'Sua associação com as ,fenotiazinas a que chamámos maiores.

Enunciaremos, eertadamente, 'apenas aIgumas virtudes de cada
um destas drogas e só daquelas de que temos alguma experiência 1.
A prometazina (fenergan) além da virtude de ter sido o ponto de

partída para a descoberta ulterior de tantas ,drogas frenotrópicas tem

a ,grande qualídade de ser o mais poderoso antt-hístamíníco incluído
neste grupo. A sua associação com o ,largadil é muito úuI. aprovei­
tando e potencíe'ltzendo os efeitos tranqutlíæentes cLaquele. A droga
em si própria tem também uma considerável acção tranqutlízante e

Ihipnogénea.
Per'fenazina (tri'IaJon) - Trata-se dum tranquiltzante excelente,

muito pouco tóxico; nunca tivemos ocasíão de encontrar qualquer
mantlestação tóxica produzida pelo Trilafon. Tem uma acção tranqui­
Ïízente moderada, quase desprovid'a de acção hipnogénea. Usamo-Ia.
sobretudo. na associação com antídepressívos.

1 Não temos experiência da trifluoperazina (stelazine) nem da tioproperazine
(mageptil) que trabalhos estrangeiros julgam muito úteis nas psicoses esquizo­
frénicas.
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Acepromazína (plegicil) - Trata-se duma droga que tem uma

forte acção potenclalíæadora sobretudo para os barbitúricos. Por isso

mesmo é 'excelente nas curas de sono, onde pode s'er empregada em

largas doses. É bastante útil nos estados ,de agitação, sobretudo na

excitação manjaoa e nos estados confusíonaís.
Tioridazina (meleril) - De introdução recente, é muito pouco ou

nada tóxioa apenas sendo encontrados sintomas tóxicos tnsigníhcantes.
Muito útil corno tranquilizante e sedativo produzindo, não raramente,
uma sonolêncía -bastante acentuada.

TrvfIuopromazina (vaspin) - Muito útil sobretudo como antiemé­

tico. Quase todas as ifenotUazinas têm certas propriedades anttemétícas.

Duas de'!as porém desenvolvem tal propriedade em proporção especbal:
uma delas é justamente a triJIuopromazina. Actua sobre todos os

tipos de vómito, sendo especialmente útil nos vómitos .da gra;videz.
Além disso é bastante eficaz contra 'a ansiedade e 'sobretudo contra

os reflexos de angústia condícíonados, na quail os autores americanos

consideram a vaspin uma droga muito útil. Dela temos uma expe­

riência extremamente limitada.
A mepazina ou pacata], colocamo-Ía a par do trilaJfon como um

excelente tranqutlízente de acção tóxica insigntjicante, com uma acção
antfansiosa hastante marcada. Pode ser associado com as drogas anti­

depressívas constítuíndo a sua associação ou a do trÏ'IJon as que mais

lrequentemente empregamos no tratamento ·dos depresstvos,
Proclonpromazina [stemettl) - É a outra droga de efeito antíerné­

tico seguro. Pode ser usada em todas 'as formas de vómito, e particular­
mente 'em todas as situações ansiosas desencadeantes do vómito. Pode
ser empregada além disso nos 'estados de agitação psicomotora dos

esquizofrénicos e nas agibações catatónícas onde parece ser particular­
mente útil. Produz sintomatologia tóxica, neuromusctrlar, por vezes

espectacular, formada pelos espasmos tónicos a que 'atrás fizemos
referência.

Ainda neste grupo dos tranqutlizantes menores devemos incluir
o haloperidoI (seœnelifi) substância ,frenotrópica de recente introdução
na terapêutica, estudada sobretudo pelos autores belgas, e que tem

indicação particular nos estados de excitação e, em espectai, nas exci­

tações maniformes. Temos verificado várias vezes a sua eficácia nos

aoessos maníacos, mas temos encontrado também numerosos sintomas

tóxicos, sobretudo a formação relativamente precoce dum quadro de

tipo parkinsóntco.
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3.° - Tranquilizantes sedativos

A mais importante das drogas deste grupo é 'sem contestação.
o meprobamato, que é 'também símultàneamente o mais empregado
dos tranquillzantes. Encontra-se ,divulgado no comércio 'com inúmeras

designações ,de especíæltdades ,farmacêuticas; ecuaní]. rniltown, tran­

quit mepavlon, da-paz. oalmax, probamato, etc., constítuem outros

tantos dos nomes comercíals do meprobamate. É sem dúvida o mais

manejável d'Os tranqullízantes, aquele que menos reacções tóxicas

oferece 'e que rrrais largo campo de emprego 'encontrou. É o oa[mante
da acttvidade motora e ,da ansiedade. menos tóxico. que 'até hoje se

encontrou. Pode s'er empregado em todos 'OS tipos de agitação ou de
ansiedade. e encontra particular indicação nas formas moderadas de
ansiedade neurótica. tão 'frequentes na vida quottdíana. Daí a extra or­

dináría dirvulgação 'que 'alcançou.
Além .de sedætívo da mquietação e da hipel'actividade mot-ora é,

como 'a mefenezina de 'que deriva. um relaxante muscular apreciável.
Esta propriedade justif'ica a sua 'associação com os cortícosterótdes,
hoje tão ,frequente no tratamento de todas as afecções articulares ou

musculares que se 'acompanham de contracturas musculares peristá­
tícas e secundárias.

A 'sua 'acção sobre os reflexos condicíonados é, como dissemos.
muito escassa. Além disso. só tem propriedades hipnóticas em doses
multo elevadas. o que o torna passível de emprego 'em doentes ambu­
latórios ou mesmo exercendo as suas actividades. Constitui ainda um

efi'caz potenctalizedor de outras drogas. podendo ser assocíado com

vantagem 'às ifenotiazinas ou 'aos barbitúricos. Sem possuir uma acção
propriamente específica sobre este ou aquele sintoma neurótico. o que

não há dúvtda é que o s'eu emprego reduz a actividade de certos destes
sintomas. Estão rieste caso as manil£estações obsessivas e Jóhicas. e os

fenómenos de conversão ,da psiconeurose histérica. Também nos sin­

dromas psicossomáticos encontra -larga indicação. na sedação das

manîlestações vegetativas e viscerais de determinados estados ansiosos.

O 'seu emprego no tratamento da úlcera gástrica. da colite trlcerosa
ou doutras afecções psicossomáticas é 'hoje uma aquísição 'estabelecida.

A sua acção anttdepressíva é 'escassa. Entretanto tem-se 'verifi­
cado 'que 'a 'associação de meprobamate com henactizina (suavitiI)
possui uma maniJes!ta .acção sobre as depressões. príncípajmente sobre
as formas reactivas ou neuróticas. Esta associação é Ial'gamente
recomendada por Alexander e por outros pstquíatras 'americanos. A

27



vasta experiência que dela temos, permite-nos afirmar a sua Teal
utilid'ade.

Também ainda um outro campo de emprego do meprobamato é

a pediatria. Ao passo que as ,fenotiazinas, peTa sua 'acção tóxica, devem
ser evitadas nas crianças, o meprobamate tem sido empregado .larga­
mente em pedopsiquiatria e até na pediatria 'Comum com evidentes

vantagens, como sedante das crianças inquietas e agit·adas, e em .deter­
minadas perturbações psicossomáticas ou nenrótioas in:fantis.

As reações tóxicas ao mepro'hamato são escassas, quase todas
constituídas por fenómenos de Ihipersensibi1id'ade: urticária, púrpura,

prurid-os, erupções méctrlo-papujosas e por vezes reacções articulares,
com violentas artralgías. Essas maniJfestações tóxicas têm em geral
Importância assaz reduzida. Pelo contrário, constltui inconveniente

sério no tratamento com meprobamate 'a possibtltdade de hahituação.
Essa thaibituação é !hoje cada vez mais Ifrequente. Pequenos neuróticos,
ansiosos que Æazem a sua vída activa e comum, Ihahiruam-se 'a ingerir
doses de meprobamato, que têm ulteriormente necessidade doe aumentar

para l,he sentirem o efeito. Tornaram-se por fim verdadeiros toxima­

niacos ,do meprohamato. A desabituação desta toxi:filia traz consigo

reacções de sévrage, às vezes bastante importantes.
Outro tranquilízente sedativo que desempenha papel importante

também, é a benactizina ou suavitiL Trata-se de uma substância
sedatíva que reduz ,fortemente a actívídade motora. A sua estrutura

química é .bastante próxima da dos anestésicos locais. Além ,de diminuir
a actividade motora, a benadizina tem a par+Icularidade de atenuar

il 'ansiedade e os fenómenos fóbicos e obsesstvos da psiconeurose anan­

cástíoa. É sobretudo como anti'fóbico que ela é mais empregada em

pstquiatria.
Já fiz menção atrás à utilidade da sua associação com o mepro­

bamato, como medicação anttdepressiva. Uma larga experiência da
benractizina permite-nos considerá-Ia como um sedativo particularmente
útil nas diversas .formas ·de neurose e sobretudo na psiconeurose
obsessiva. A stra acção <tóxica é do tipo das 'acções atropínicas, mani­

f,estando-s·e pois por sintomas idênticos 'aos desta. Um dos seus inc-on­

venientes é a fugaCidade da sua acção, 'a qual acarreta como conse­

quência a necessídade de administrar frequentemente o medícamento.
para conseguir obter um elfeito contínuo.

Outro trenqurlizante sedativo que encontrou larga divulgação
é a ,hidroxizina ou atarax. Esla tem sido 'largamente empregada ·em

todas ·as formas de excitações motoras ou afectivas nos estados
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ansiosos e mais ou menos em todas us formas de neurose. Tem uma

acção :hipnótica muito moderada mas a sua associação com os hipnó­
ticos proporciona resultados muito Javoráveis, por potencializar es-res.

Diversas preparações comerciais se :baseiam neste princípio. E, como

os anteriores, sobretudo um sedativo da agitação motora tendo uma

acção muito menos acentuada sobre o estado 'ansioso. Não tem qual­
quer 'acção antídepresstva. Tem porém acentuado efeito anti-hista­
mínico, o que traz a sua indicação em todos os estados em que à

reacção a,lérgica geral se associe uma situação de 'angústia.
E tamhém hastante eficaz sobre os sintomas neuróticos de con­

versão, nos quais o seu emprego adjuvante da psícoterapta nos parece

muito 'efioaz. Encontra -ainda indicações idênticas às do meprobamate
nas situações psicossomáticas acompanhadas de angústia, onde o seu

efeito é bastante similar ao daquele. Tem, como o meprobamato, indi­

cações em pedopsiquiatria por ser um sedativo elficaz da agitação
motora e da ansiedade, sem 'acarretar maníjestações tóxicas impor­
t-antes. Só em doses aItas 'a hídrcxízfna dá lugar 'a sintomas tóxicos

apreciáveis.
Um último tranquilíæente deste grnpo, merecedor da nossa

menção é o mettlpentlnol (oblivon), muito usado nos países nórdicos,
e que, como os anteriores, é essencialmente um sedativo da Ihirperacti­
vidade motora e da enstedade. pràticamente desprovido de acções
tóxicas nas doses medícamentosas. Como o meprobamate, o ohlivon

pode ser empregado como terapêutica permanente ou quase perma­

nente nos es-tados ansiosos, Jornecendo muitas vezes ,resulta,dos utílís­
simos. Tem, ainda, segundo a nossa experiência, uma indicação
pediátrica muito importante. O elixir de ohlivon constituí um sedativo
extremamente útil para os estados de inquietação e a,gitação ansiosa

das crianças. A 'sua administração isolada ou 'associada 'a um :barbi­
túrico para acalmar a agit-ação nocturna e os terrores nocturnos das

crbanças neuróticas, proporciona-nos resultados extremamente e'fioazes.
O quarto e último grupo a que pretendemos £azer referência é

o dos:

4 - Tranquilizantes ansioliticos

Mencionaremos neste grupo, apenas duas substâncias cujo efeito
ansíolítíco excede acentuadamente a sua acção de tranqutltzante motor.

A primeira é a covatína cuja ifa-rmac-odinamia foi estudada por

Décourt e outros autores franceses: é um tioeter que, utilizado em
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adminishação prolongada, reduz sensivelmente a 'ansiedade, os estados
de tensão neurótica, e 'as manilfest'ações gerais de nervosismo. Não
actua prõpriamente sobre a agitação podend-o até aumentá-Ia. Está
contra-Indicada nas agitações ihipomanÍJaoas ou maníacas e nas 'agita­
ções dos esqulzolrénícos crónicos, que é susceptível de aumentar em

grau sensível. Reduz porém, muito eficazmente, quando em 'a-dminis­

tração prolongada. a anstedade menor dos neuróticos 'adivos. Não é

hipnogénea nem ,adrenolítica, e não tem efeito antí-htsterníníco nem

relaxante. Pertence pois a um tipo tota,lmente dilferente de tranqutli­
zante, o qua] actua quase exdusivamente sobre 'as formas ;ligei'ras de
angústía, a que Decourt chama hipersensibilidades mentais 'Ou

«reacções 'ag'apáHcas». Tem, como aI,guns tranqur[ízantes do grupo

anterior, o inconveniente de possuir uma fugacrd'ade 'acentuada de
acção, exigindo portanto um admtnlstração repetida.

O último tranqui'[izante a que farei referência, de aparição
recente, é o librium, um derivado do henzodiazepene r(doTdiazepoxidoI).
Tvata-se de uma 'suihstânCÎ'a com notáveis efeitos ansíolttlcos. Nas doses
terapêuticas, o hbrium produz muito escassa sonolência mas reduz
muito sensivelmente ta inquietação e ,hiperaotividade motora, e s-obre­
tudo diminui a ansiedade dos neuróticos. Como suhstãncía ansiolí­
tica, embora a nossa experíêncía seja recente, parece-nos a miais eJficaz
das que não produzem obtusão ou sonolência apreciável. Presta--se

particuIarmente hem para os tratamentos 'ambulatórios de neuróticos,

pode ser associada com êxito 'aos anttdepresstvos no tratamento das
depressões neuróticas ou reactivas e mesmo :das depressões endógenas;
e é igualmente úti,l em aplicação pedopsiquiátrica. A circtmstâncía

de se tratar de um tranqtrijizemte que não produz pràtieamente obtusão
em ,doses 'terapêuticas, toma-o 'especialmente indicado nos casos em

que a associação dum tranquílízante à psícoterapja se torne necessária.

Com'O noutro ,lugar tivemos ocasião de 'aitlrma-r, ta imensa maioria

dos tranqutltzantes. por produzirem um estado de obtusão e 'a corres­

pendente rnenor aces-sibibdade e reactividade psíquica, não colll'boram
eficazmente corn a psicoteræpta, limitando até, de rforma mais ou menos

acentuada o seu emprego. Este �nconvenienre parece-nos não existir no

librium, o quail por não produzir obtusão ou torpor, permite a inter­

venção psicoterápica em doentes nos quais a droga moderou prèvía­
mente 'a ansiedade.

As notas - que propriamente se não poderão 'dhamar brev-es
que precedem, procuraram dar uma ideia .da importância adua,l do
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capitulo dos psícojármecos, da sua derívaçâo, ensaio e eplícação.
Procurámos ,fundá-Ias sobretudo na nossa experiência, no que vimos

fazer (no capítulo de ensaio farmacodinâmico) e no que resultou, na

aplícação terapêutica, da nossa experiência pessoal. vasta, e do muito

que, 'como todos os psiquiatras, lemos sobre o assunto. Evitámos
re<ferênda's la doses.

Destinando-sle este 'artigo a divulgação entre os práticos, é de
aconselhar cingir-se às doses Indioadas pelIas próprias 'casas produ­
toras das drogas. Ultrepassem os [psiquiatras muitas vezes, nas curas

de Ihihernaçã-o 'ou de sono, as doses referídas, entrando Ïaegamente
no campo dias doses tóxicas. Para o fazer, necessário se toma não só

experiência, como 'condições locais de observação e tratamento dos
doentes, em geral ambiente Ihospita,lar. Por isso 'achámos preferivel
.evítar referências às ,J,aTgas ,dosagens, que só poderiam induzir o médico
em caminho perigoso.

Por último, desejamos repetir a aifirmação de que muitas drogas
de que não !f.alámos, nos merecem conslderação iguaI aos equívaientes
que 'l'eferimos. A memóría do médico adopta, por um mecanismo

psicológico de simpbficação, este ou aquele produto, e é sobre ele

que adquire experíêncía. AtaI prática, de que resultam preierêncías
quantas vezes injustas, se não conseguiu eximir o autor destas llinhas.
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I PSICOTERAPIA E PSICOFARMACOLOGIA * I
Prof. Diogo Furtado"''''

Não é, naturalmente, tarefa fácil estudar as relações entre psico­
terapia e psico.farmacoIogia, tendo em consíderação que se trata de
dois aspectos extremos e opostos da terapêutica rpsiquiátrica. A apre­

ciação destas relações será ainda, em grande parte; o resultado da
atitude teórica do investigador, conforme este seja um psicoterapeuta
ou um psiquiatra de formação médica.

Com e'feito, tentar estabelecer relações entre uma terapêutica que

recorre apenas à palavra e à pragmática, tendo como Jinalidade criar

certos Iaços resoIutivos entre o terapeuta e o seu doente, e uma outra

terapêutica que emprega. sobretudo, o acto médico de «prescrever»

um medicamento, rprocurando um resultado nas reacções bioquÍmioas
entre a droga e o organísmo - é uma tentativa lógica para o autor

destas <linhas, rna'S pode muito bem parecer uma heresia aos olhos dum

psicanalista ortodoxo,
A atitude do psiquiatra, 'il sua [posição pessoal no que diz respeito

à farmacoterapia, tem aliás uma enorme influênda nos resultados por

ele obtidos. Este facto. já salientado por Feldman, foi retomado
reoentemente rpor Haefner e colaboradores e por Klel'man e colabora­
dores e nós próprios o verificámos pessoalmente: os resultados conse-

* Comunicação apresentada ao Congresso Internacional de Psicoterapia (Viena,
Agosto de 1961).
** Professor agregado de psiquiatria da Faculdade de Medicina de Lisboa,
Director do Hospital Militar Principal e da Casa de Saúde de Carnaxide,
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guidos com droges são tanto mais favoráveis quanto maior Ifor a fé
e o entusiasmo que o médico deposita nesta forma de tratamento.

A apreciação destes resultados está eivada de muita dificuldad·e.
Uma nova técnica foi consídereda a certa altura duma precisão quase

matemática. utilizando ,grupos testemunhas. emprego de placebos, a

prova dita douhle hlind, etc.; todavia a experiência tem-nos mostrado
que até estes resultados são muitas vezes contraditórios, have their
pitfalls and are of limited significance when it comes to choosing the
individual patient for treatment with these drugs (Fr. Ayd). Assim,
a apreciação individual do psiquiatra, apesar dos seus pontos fracos,
possui talvez mais valor que ,a, pretensa 'avaliação matemática dos
resultados psícolarmacolõgtcos.

Nesta breve comunicação, é nosso propósito abordar apenas

a,lguns aspectos da relação entre a psicoterapia e !a psícolarmacojogia.
Todavia ,há uma restrição a ,fazer: não trataremos das possíveis
l'e,J-ações das drogas com a pstcanálíse. Ainda que o próprio Freud
tenha escrito em 1917 que a decadência da líbido do ego, caracterís­

tica das depressões, era, em certos casos, devida a toxinas, e que em

certos casos o sucesso do tratamento dependia da 'administração de

agentes químicos susceptíveis de neutraltzar estas toxinas; e mesmo

que certos pstcanaiístas (Mas,ermann, e muito recentemente Azima

por exemplo) se mostrem inclinados 'ao uso ,de certas drogas como

adjuvantes d,a psicanálise, a imensa maioria daqueles com quem ternos

trocado impressões a este respeito, repudiem lbaI prátíoa. Para estes,
o emprego adjuvante duma droga quebra a transjerêncía em curso

e dá ao doente uma prova de incapacidade do médico. Não sendo
psicanalista, e tendo em oonsideração a posição muito especial da
psicanálise no âmbito da psicoterapia, prelerlmos uma atitude absten­
cionista nesta dtscussão.

Vamos, pois, estudar com a rapidez que nos é imposta, a ajuda
que podem proporcionar it psicoterapia as drogas antidepressívas
(psicoanalépticos ou psychoenergizers), os tranquíltzantes (ou psico­
Iépticos) e outras drogas de repercussão psicológica; por fim procura­
remos dar um resumo dos efeitos extrafarmacológicos das drogas, isto

é, da outra ,face do problema, o papeI que as reacções da psique perante
o simples acto de administrar um medicamento, desempenham no

sentido de ajudar o efeito do mesmo medíoamento.
Acentuemos pois novamente que quando falamos de psicoterapia

queremos si,gnilficar os métodos ,directos da psícoterapia, mesmo os
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métodos de grupo, mas nunca a clássica psicanálise individual. com

o seu divã e a sua longa duração ...

Existe ainda um outro ponto que queremos assinalar: esta comu­

nicação é fundada numa vasta experiência pessoal. cujos resultados

quiçá nem sempre 'estarão de acordo com as opiniões delfendtcLas por

muitos psiquiatras. Todavia, são os resultados da nos·sa experiência
que !preferiremos apresentar.

1) Psicoterapia e drogas antidepressivas

Como -é hem sahido, existem, na actualídade. dois grupos princi­
pais de drogas antidepresstvas ou pslcoanaléptícas:

a) os inibidores da monoamínoxldase (M. A. O.);
b) e duas outras dI'ogas - imipramina e amttriptilina - despro­

vidas daquela acção.

Actualmente, os tnibidores da MAO constituem um 'grupo, aIiás
numeroso, de drogas muito activas, possuindo, porém, muitos incon­

venientes. Algumas, entre as quais a iproriiazida, são .drogas de acção
hepatotóxica evidente e produzem impotência ,genésica, comportando
iguaImente uma acção tóxica sobre a /hematopoiese. Tarnbém quase

todas potencializam 'o elfeito farmacológico de outras drogas, tais como

os opiáoeos, os 'barbitúricos, os Ifármacos atropíntcos, os corticoste­

róídes, etc., o que, numa época em que prevalece a tendência para

as prescrições complexas, não está isento de perigos; os in�bidores da
MAO sensihilizam ainda o 'Organismo à hbertação de histamina e

aos anestésicos locais.
Este somatório de ínconveníentes Ievou-nos a ahandonar quase

por completo as primeiras ,droglas deste grupo e 'a ,fixar-nos apenas

nas duas últimas, a tsooarboxastde (Marplan) e a fenelzina (Nardil)
que se têm mostrado com menos ínconvenientes.

Estas drogas produzem uma mudança dIO humor no sentido da
euforia, um aumento da actividade motora, por vezes mesmo com

tendênda ao acting-out, uma melhoria do contacto pessoal com o

ambiente, melhoria do 'Sono e do apetite.
Estas acções pstcoana[éptlcas exercem-se sobre todas as formas

de depressão e observem-se até no indivíduo não deprimido; são

provàvelrnente 'O resultado da inibição da MAO, que é o enzime

responsável pela destruição da serotonina e d,a noradeenælína. Estas
substâncias desempenham um p!IIPeI muito importante como media-
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dores químicos, sobretudo ao nível do sistema reticular activador do
tronco cerebral. e controlam, possivelmente, a pulsação d,a oligoden­
drogha, responsável pela oxigenação e nutrição das células nervosas.

A inibição da MAO conduz, portanto, a um 'aumento de oxige­

nação e da nutrição das células ganglionares.
O efeito .farmacológico das duas drogas em causa, torna-as meios

adjuvantes poderosos da psícoterapta aplicada aos doentes. A
tendência para a euforia e para a actividade torna os doentes mais

acessíveis ao diálogo psícoterapêuttco. embora esta acessibilidade seja
muitas vezes ecompanhada duma certa Iabilidade que di!ficull!a a

fixação dos resultados obtidos.
As duas drogas mencionadas, de efeitos psicoenergéttcos quase

i'guais, têm uma acção' potenctalízedora muito reduzida, o que 'permite
a 'Sua associação com tranqutltæantes ou harbitúricos. Fadem ser

prescritas, conforme os casos, pois o Marplan tem uma certa acção
bipotensiva, ·ao passo que o Nardil. pelo contrário, provoca uma mode­
rada subida da tensão arteriaI.

As drogas do segundo 'grupo, têm uma ,farmacologia muito diferente
- não produzem aumento da serotonína nem possuem acção poten­
cializadora sahre as drogas referid·as a propósito das Ínrbidares da
MAO, o que permite 'associá-Ias ,livremente a outras terapêuticas, tais

como os hanquilizantes ou os hal'bitúricos. Os efeitos da sensíbí­
Ii2lação. de que já '{·alámos. não exisbem; estas drogas, de forma
di.ferente d.o que sucede com os inilbidores da MAO. têm um efeito
cumulativo muito reduzído, o que torna possível o rápido desapare­
cimento dos efeitos tóxicos a seguir à supressão da droga. Estes
efeitos, sendo também frequentes. são muito menos graves com este

grupo que com o antertor.

A imipl'amina (TofraniI) e a emítrípttlína (Elavil) são as duas

drogas que ·fazem parte deste grupo. Já escrevemos sobre o primeiro
e possuímos agora uma apreciável experiência do ElaviL O To,franiI

possui uma ímporbante acção antídepressiva que se verifica. especial­
mente. nas depressões endógenas. Est'a acção é muito reduztde na·s

depressões reaccionais ou neuróticas ·e (contràriamente aos inibidores
·d'a MAO) é nula no indivíduo normal.

A nossa experiência coincide com as ohservações de Azima que

sistematizou muito hem os efeitos psicológicos da droga. Ela provoca

uma mudança no ,humor depressívo, na «tristeza vítal», que atinge
o humor normal, Os sentímentos de culpahilidade diminuem. e as

relações objectais. de ínteríortzadas tomam-se exterlorizadas. Desde
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modo. as tendênclas agl'es'sivas mudam de direcção. do interior para

o exterior. e as tendências libidinais passam por uma �ase ·de reerga­

nização secundária. Nos casos em que o medicarnento actua (na nossa

experiência. não atingem os 50 %) traba-se pois dum verdadeiro
mecanismo de cura da depressão porquanto há correcção da interiori­

zação dos impulsos hostis e suas consequêncíes,
O que escrevemos a propósito da imipramina é vá.Ji.do para a

.amítrtptlltna .(Elavil). A sua acção é, quanto 'a nós. muito sernejhante
à do Tofranil e soh este ponto de vista. estamos de acordo com Feldman

que constdera equivalentes os resultados das duas ,drogas. Parece-nos.
porém. que tendo o mesmo ·ef.eito sobre a depressão endógena. 'o ElaviI

possui um espectro um pouco mais amplo que o Tofl'aniI. pois "que

exerce uma acção mais acentuada que este sobre os tipos de depressão
não endógena. nomeadamente, neuróticos. reaccionais. secundários ou

translcíonais, de acordo com a classtlícaçâo por nós proposta.
É muito importante o papel destas drogas no conlronto com a

psicoterapia.
A redução da depressão vital ,e dos sentimerrtos de culpahihdade

e auto-acusação. a diminuição da inibição das diversas Junçõ,es físicas
e psíquicas. que fazem parte ·d,a acção farmacológica destas drogas,
torna possível a intervenção da psicoterapia. muitas vezes 'até então

impossível. Quando estas drogas dispõem do tempo suhctente para

exercer o seu efeito (são necessários 12 a 15 dias de trabamento para

se evidenciar um resultado apreciável). este efeito - redução da tensão

interna. da culpabtltdade e da hostilidade - é semelhante ao do

electrochoque com a vantegem de não produzfr, como este. um certo

grau de ohtusão que torna dilfíciI a acessihiIidade à psicoterapia.

Psicorfarmacologia e psicoterapia devem pois estar associadas no

tratamento da depressão. ,f'az.endo parte dum programa de conjunto
e ajudando-se mùtuamente.

Um outro grupo de medícamentos que se empregam. por vezes,

no tratamento das depressões pode. também. possuir interesse em

psicoterapia. T rata-se das aminas estimulantes. A Injecção endovenosa

destas substâncias provoca uma Iibert,ação dos processos psíquicos.
com extrema loquacidade. incontinência emocional, etc .• que nos pode
ser útil para o início ou o recomeço duma psicoterapla que esbarre com

um estado inibitório muito acentuado. Com esta finalIda.de temos

utilizado o metil.fenidato �Ritalin) com resultado e sem inconvenientes.

O seu interesse psicoterápico 'tem sido reconhecido por vários autores.
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2) - Tranquilizantes e Psicoterapia

Foram os trenqutltzantes que deram origem à extraordinárta voga

da psicolarmacologra na qua'[, pela primeira vez, ·se estudou não a

acção duma droga sobre um determinado tecido ou apareIho, mas sim

o seu elfeito sobre a totalíd'ade do organismo e o seu comportamento.
Seria impossível fazer aqui uma revisão do auxílio que os tran­

qutlízantes proporcionam à psicoterapia, dada a extrema diversidade
e amplitude de acção dos tranquílízanres, desde os derivados da
rauwoHia e fenoti,azina até 'aos ataráxicos ,e ao recente Li<brium.

Todavia !farei notar 'que esta contribuição não ,é muito grande.
Se é verdade que os tranquíllzantes reduzem a ansiedade numa

proporção, de resto, muito variáve], eles produzem, 'ao mesmo tempo,
um 'estado de sonolência, uma quebra da iniciativa psíquica e somá­

tica, uma indrferença afectiva e mesmo um certo grau de obtusão que

são incompatíveis com o eslahelecimento das relações de compreensão

indispensáveis 'ao sucesso da psicoterapia. Na impossibilidade de
discutir aqui o papel de cada tranquílízante. limitar-me-ei a referiT

que, n'a minha experiência, quanto mais um tranquilízante é eficaz,
contra a ansiedade e a agitação, tanto menos torna os doentes
acesstveis à psicoterapia. Todavia deparamos com uma excepção
imporf:ante no Librium, derívado do :benzodiazepeno, que é um eficaz
anslolittco, reduzindo a ansiedade e a sensação física da agonia, mas

atenuando-as com pouoa ou nenhuma sonolência e sem provocar a

indiferença ,afectiva e a obtusão que dificultam a psrcoterapia nas doses
úteis de fenotiazinas.

Possuímos já uma longa experiência do Lihrium e, segundo a

nossa opinião, nas doses moderadas ou médias {3� a 100 mg) fornece
um apreciável auxílio à psicoterapía, reduzindo a agonta e a barragem
que ela provoca, sem atingir a capacidade de reflexão 'e as potencia­
lida,des afedivas Indispensávets a uma penetração psícoteráptca.

Todavia, se o 'auxilio dos tranqutlizantes à psicoterapia não me

parece 's'er muito grande, ,devo contudo ,fazer duas restrições ,a esta

opinião. A primeira depende da personælídade do doente: o que pode
ser verdadeiro para ia generalidade dos doentes encontra, ,frequenite­
mente, excepções individuais. Certo's doentes, na verdade. mostram-se

muito mais susceptíveis quando se encontram soh o efeito ,de neuro­

Íéptícos.
A segunda restrição está em relação 'com o ifactor crono'[ógíco.

Quando a ansíedade do doente se atenua e nós podemos reduzir a
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dose tranquiltzante a um nível mais baixo, o próprio Iacto de estar

menos ansioso torna o doente muito mais acessíve] à rpsicoterapia.

3) - O papel dos factores extmfarmacológicos na aplicação das

drogas em psiquiatria.

Trata-se aqui de um novo capítulo, muito interessante, visto que

todos os dias nos convencemos mais de que existe uma percentagem
de melhoria comum a todas as drogas a qual resulta do simples facto
do «receitar um medícamento». A administração duma substância
inerte', o acto singular ,de prescrever, comporta já um elevado coefi­
ciente de' melhoria; é o efeito placebo ao qual Beecher atribui
35,2 % + 2,2 % dos resultados ,favoráveis obtidos. O valor d'e símbolo
mágico que a droga représenta para o doente, é a explicação ,deste efei,to
placebo. A atitude do médico e 'a personalidade do doente intervêm

de forma apreciável no resujtado terapêutico. A fé que o médico
deposita na droga, a sua crença nas suas possibilidades 'curativas,
colahoram, sem dúvida, na mejhoría dos resultados 'Obtidos. O clima
de confiança deste modo criado, vai influir muito no doente, prepa­

rando as condições .básicas para ,a eficácia do tratamento que, mesmo

nos doentes somáticos, não é exclusivamente sugestiva. Já Ïízemcs
referência às investigações de vários autores que bem mostraram que

os resultados terapêuticos obtidos pelo médico que crê nas acções
}armaco.Jógioas duma determinada ,dmg,a, são muito superiores 'aos

conseguidos por um médico que não acredita nelas. Aqui deve residir
a explicação da diversidade de resultados que muitas vezes se veri­

ficam. Aliás a observação já muito antiga que o medicamento atinge
o máximo da sua eficácia enquanto representa uma novidade, ,faz parte
do mesmo ciclo de factos.

Igualmente, 'a própria via de admtnlstnaçâo pode ter um valor
simbólico. O ,facto .duma de,terminada droga dar excelente resnlbado

pOT via oral e resultado negativo quando tomada por 'Outra via, não

tem, muitas vezes, outra explicação que não seja a satis.fação duma
oralidade latente do doente.

Da parte deste, existe, também, uma sene de factores que condi­
cionam o ef,eito curativo. A própria personajidade do doente, o seu

desejo real de se curar e as suas rpossihilid'ades psicológicas, criam

as condições pam um efeito ,favorável da droge : igualmente actuam

o seu nível culturaI. a ambiência familiar e social e ,a natureza dos
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seus prohlemas, os quais podem representar outros tantos .factores que

condíclonam, em grande parte, o suoesso da ,£armacoterapia.
O ,fenómeno psicojermacológíco necessita, portanto, de 'ser ínves­

tigado com maior profundidade e soh um critério Ifundamentalmente
dinâmico (KnoheI). O valor d,a droga como sÍm!bolo objectal. a impor­
tância do contacto do médico com o doente, a presença do 'acto mágico
ede dar um remédio», são elementos dinâmicos que reforçam a acção

terapêutica das drogas. Pd,o contrário, certas atitudes contra-transie­
renciais (efeito antidroga) que fazem parte do fenómeno descrito por

Freud como reacção terapêutica negativa, devem estar, certamente,

na base de tantos insucessos incompreensíveis e desagradáveis.
Podemos, pois, concluir que se as drogas, muitas vezes, podem

comparticipar Illa pstcoterapta. os mecanismos pstcodtnámicos que

rodeiam todo 'o acto terapêutico praticad-o pelo médico dão, por seu

I'a,do, um apoio apreciável a toda a farmacoterapia d,as perturbações
psíquicas.
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I RESUMO TERAPÊUTICO: TRANQUILIZANTES * I
I - DERIVADOS DA FENOTIAZINA

Introdução

O primeiro derivado da fenotiazina usado em Medicina foi a

prometazina (Phenergan) um potente antí-htstamtníco de longa
duração. Muito cedo se verificou possuir efeitos imprevisíveis sobre
o sistema nervoso central. tais como sedação sem vercladetra 'hipnose
e potencíador dos depressores do sistema nervoso central. Estas proprie­
dades pouco usuais conduziram à investigação e preparação de muitos

medíoamentos pertencentes a esta classe das .fenotiazinas. Em 1952

foi introduzida na medicina a clorpromaztna, o primeiro preparado
desta série mais potente e versátil. Desde então, já 'foram Inteoduztdos
na prática clínica mais 10 derivados de Ifenotiazina possuindo 'acção
essencialmente calmante e tranqullízante.

Muitos 'Outros ,deriv'a,dos estão a ser 'activamente sujeitos à inves­

tigação. Os derivados d;a fenotiazina 'e da reserpina são consíderados
os trenquilízantes mais importantes - grandes tranqutlízantes - pois
muitos deles estão especijicamente indicados no tratamento de

psicoses ... em centraste com os tranquiltzantes menos ímportantes
- pequenos tranqutltzentes -, t'ais como os derivados do difeqil­
metano e do propanodiol que estão indicados, princípalmente, no trata­

mento ,dos estados de tensão e ansiedade, transitórios e de mediana

gravidade.
Os derivados da ,fenotiazina variam muito no que diz respeito à

sua actividade trarrqullízante com partículartdades químicas as quais

* American Practitioner and Digest of Treatment, volume 12, n.·S I, 2, 3,
4 e 5 de 1961.
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influem no seu valor terapêutico, bais corno: número de carbonos na

cadeia hl,teral; pertencem ao ,subgrupo .do metr[o (menos potente);
pertencerem ao outro subgrupo mais potente da piperazina. Deste
modo a triHuQperazina, perdenazbna, tíopropazato, proclorpromaztna
e fIufenazina, derivados da cadeia píperazma, 'são consíderados os

derivados mais potentes, 'em comparação com os dertvados menos

potentes - promaztna, clozpromaztna, trifIupromazina 'e mepaztna, As
substâncias mais potentes, de maior u'tilidade no tratamento das gl\aves

perturbações psícóttcas, são ,frequentemente administradas a doentes

hospltalízados. Actuam mais ràpidamente do que 'ÛS compostos da
rauwolfia e são mais seguros. Produzem pouca ou nenhuma habituação
e, deste modo, são similares dos derivados da rauwolfia mas ,dilferentes
do rneprobarnato.

O tipo e frequência dos elettos secundários verificados com o

emprego das fenotiazinas, variam muito com o individuo. De acordo
com certos investigadores, estes efeitos observam-se 2 a 10 vezes mais

nas mulheres que nos homens. Os sintomas extrapiramidais podem
aparecer tanto nas crianças corno nos adultos e são reversíveis, quando
se reduz a dose ou se suspende a droga ou se ,administram agentes

antíparkfnsontanos.
Embol'a a agranulocítose, icterícia ou sintomas extra-piramidais

não t,enham constituído problema 'grave ou não tenham sido obser­
vados com o uso de ,alguns dos novos derivados, a própria estrutura

da Ifeno1tiazina deve manter os médicos no estado de alerta no sentido
destas complicações.

Nomenclaturas e marcas

Proclorperazina - Compaztne
Clorpromazina - Tihorasine

Trifluoperazina - Stelazine
Promazina - Sparine
Perfenazina - T rilaJfon

Metoxipromazina - Tentone
Teoridazina - MeHaril

Tiopropazato - Da'rtaI
Triflupromazina - Vasprín
Mepazina - Pacata!
Flufenazina - Prolixin, PermitiI
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Há um conjunto de derivados da Jenotiazina que. não sendo
utilizados [propriamente como tranqutltzantes, são aqui apontados pelas
suas propriedades ,farmacológicas semelhantes:

Promefazina (isómero da promazína) - P1henergan
Pipamazina - M'Orl1idŒna (como produto antteméttco]
Trimeprazina - Temanl (preparado antíprurígtnoso]
Efopmpazina - Parsidol (prep'arado anttparklnsoníeno]

ESIÎ'as drogas deprimem os sistemas nervoso central e simpático.
deprimindo ainda 'Ü ststema retículer activador e a função simpática
do hipotálamo. Com as ,dos'es normais não costumam resultar alte­

rações do ,electroencefalograma. embora ocastorralmente possam ocorrer.

Potendam 'a acção de outros depressores do sistema nervoso

centra], tais como - morfina e outras ,drogas narcóticas. ballbitúricos
e outros sedativos e analgésicos. As céluI'as nervosas tornam-se mais

'sensíveis à acção destas ,dro!;!las quando. prèviamente, se encontrem

sujeitas à 'acção do trenquiltzante. Por esse motivo. se afirma tratar-se

,duma acção directa e não duma interf.erência no metæbolísmo e 'elimi­

nação do narcótico ou sedativo.
iEúste uma acção \hipotensora. especialmente evidente com 'a

clorpromaztna.
Estes derivados ,d,a Ïenotteztne possuem ainda acção antíespas­

módica. acção Ihi:poltérmica. 'acção anti-ihisbaminfca, acção anttemétioa

(por depressão ,dia área medular quimio-reactiva do vómito) e 'acção

antipruriginosa (efeito central indirecto).
Estes derívedos são antagonisfas de: epinelrine. acettlcoltna e

histamina.
EstimUllam frequentemente o apetite.
Podem produzir ,ginecomasUa e Íactação.
CeItas ,deriVlados da Ifenotiazina intellferem com 'aIguns exames

l,aboratoriais. tais como as reacções da gravidez (rãs) 'e 'alguns métodos
de pesquisa de lPi,gmenlos rbiliares na urina.

As urinas concentradas de doentes não grávidas que recebem

cloopromaztne ou promazina podem produzir �alsas reacções positivas
da :gravLdez. T'am:bém. podem ser falsamente positivas as provas de
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Ehrlioh, Ictotest e Gmelin, nos doentes que estejam a tornar

clorpromaztna.

Ind'cações

Ansiedade, tensão e agitação.
Perturbações psicóticas: reacções esquizofrénicas, especíelmente

do tipo agudo paranoico ou catatónico; depressões maníeco-depres­
sivas; não havendo agitação deve evitar-se o tranqutltzante nas

depressões, psicoses tóxicas, psicose seni]. psicose aterosclerótica.
agitação psicomotora. O tranquíltzante reduz a agitação psicomotora.
excitação, agressívídade e destruição. Igualmente desæparecem as

alucinações e delírio, ao mesmo tempo que se obtém um eleito
calmante.

Náus'eas e vómitos relacionados com as seguintes situações: anes­

tesia e cirurgia, vómitos matinais do 1.° trimestre da gravidez, ,hipe­
remese gravídica, de preferência antes do aparecimento de lesões

hepáticas, na terapêutica medícamentosa (antibióticos, nercóticos,

s,tilboestrol. digitáhcos); terapêutica pelo ,gás-mostarda, doença das

radiações, infecções 'a'gudas, incluindo a gastroenterite, urémia, carcí­

nomatose, colecistite e alcoolísmo. Sem indícação para o 'enjoo.
Es,forço emocional relacionado com lesões somáticas, tais como:

perturbações glastrointestinais incluindo .a úlcera péptica 'e a colite:
perturbações cardtovasculares, incluindo a hipert'ensão, meno­

pausa, tensão premenstrual. artrite, asma hrônquÏC'a, cancro, tuber­
ctrÍose, neurodermatite e cefaleia.

Status asthmaticus
Alcoolismo: com a finalidade de reduzir a tensão e ansíedade,

reduzir a náusea e o vómito, aumentar o apetite, permitir o 'sono e

controlar o delirium tremens. Utilizar a droga com cuidado no alcoo­
lismo crónico, pelo perigo de potenciar o próprio alcooltsmo.

Sintoma de supressão dos narcóticos, a fim de dominar a inquie­

tação e agitação.
Redução das necessidades de outras drogas, isto é, a potenciação

permite reduzir as doses de hipnóticos, sedativos, analgésicos e anes­

tésicos looais ou gerais.

Perturhações do comportamento, tanto da juventude como da

velhice, particularmente na presença de superactívtdade e 'agitação.
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Nos casos de neoplasies em adiantado estado de evolução, pana

tentar reduzir a quanttdade de narcóticos exigidos pare combater a

dor, a anstedede e tensão nervosa, hem como piara dominar a náusea.

e o vórníto.

Soluços refractários à acção ,de outra terapêutica
Prurido como o da neurodermatlte
Vedi,gem como no síndroma de Menière
Certas reacções a'lérgicas.

Efeito••ecundário.

Síndroma extrapiramidal- Semellhante lao parkinsonismo 'Ou tipo
distónico. Este síndroma é 'reversível e é constituído pelos seguintes
sinais e sintomas: espasmo dos músculos do pescoço, espasmo carpo­

pedal, músculo-espasmo da face e ombro, rigidez ,dos músculos exten­

sores da coluna. trismo e dis1fagia. tremor, ,aIterações da marcha.
si,a,lorreia.

Hipotensão ortostática - Que pode resultar em trombose peri­
férica ou central (trombose ceeebral).

Fofo-sensi'bilidade
Icterícia obstrutiva - Que geralmente só aparece depois de uma

se�ana de tratamento. Tem tnício hrusco com ,f'ebre, ,li'geiras dores
abdominais, incluindo náusea e vómito e mudança dos 'háhitos tntes­

tinais. Normalmente esta situação dura cerca de 3 semanas.

Agranulocitose - Aparece quase excluslvamente na mulher entre

a 4.a e a IO." semanas de tratamento.

AgIlavamento da depressão preexlstente.

Reacções alérgicas da pele - Urticária e dermatite de contacto.

Síndroma gripal- Predomínio da icterícía.

Convulsões

Taquicardia ou bradicardia

Engorgitamento dos seios e secreção -'- Podend,o 'Rpare<::er alte­

rações no ciclo mentrual,
Sonolência e letargia.
Outros sinais relactonados com o seu efeito sohre o sistema

nervoso autónomo : secura da hoca, congestão nasal, obstipação, miose,
midriase.

Alterações da temperatura do corpo - Podendo dial' subida QU

descida, sempre Jigeira's.
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Sonhos - Emocionalmente intensos e vividos e que pedem ocorrer

com muita frequênda.
Estimulação - Caracterizada por irrequietação e dificuld'ade em

dormlr: geralmente passageira. desaparecendo espontâneamente.
Podem aparecer outras perturbações como po'[aquíúría e redução

da líbi,do.

Contra-Indicações e cuidados

Os derivados da Ifenotiazina estão contra-Indíoados ou devem
ser utilizados com cautela, nos seguintes casos:

,Nas 'situações de comatose ou ,grande depressão do 'sistema nervoso

central. devidas a álcooi, tbarbitúricos ou optáceos.
GI1an.des doses de narcóticos ou ba'I1bitúricos.
Leucopénia ou qualquer manrlestação de deficiêneia da medula

óssea.

Doença oardiovascujar, na qual seja perigosa qualquer rápi-d'a 'ou
acentuade queda da tensão -arteria,}: doença das coronárias. arterío­

esclerose cerebral ou hipertensão grave.
Lesão hepática ou his,tória de icterícia. pois estas ,dro'gas são met-a­

bolizadas principalmente no fígado. Em virtude dos derivados da feno­
tiazina possuírem propriedades epileptogéneas, não devem ser dad'as
a doentes em cuja anarnnese haja referência a pre-eclámpsia. eptiepste,
convulsões. traumatísmo craniano. hipertensão gI1ave.

Depressão endógena.
Hi'stória de reacção tóxica 'aos derívados de £enoti!azinas são ainda

aconselháveis as seguintes precauções:
Hemograma frequente.
Análise de urina para pesquisa de hilirrubinogéneo 'e bíIis.
Utilizar sempre as mais pequenas doses efioaz'es. Deve-se sempre

pensar 'que os tranqutlízantes podem mascarar os sinais de reacção
tóxioa 'a qualquer outra droga ou a síntomatologia duma ohstrução
intestinal ou tumor cerebral. ern virtude do seu 'elfeito entíemétíco.

Os indivíduos sujeitos aos tranquslíæantes devem 'sempre 'ser

advertidos do perigo que représenta o acto de gUÎ!a:r um automóvel
ou outra actívidede semejhante, porquanto podem ser acomeddos de
sonolência ou qualquer tontura ou desmaio. estas devid,as 'ao efeito

hipotensor daquelas droglas.
Reduzir 'a ingestão de -behidas aIcoólic8's.
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Evitar uma excessiva exposrçao aos raios soleres palla prevenir
as manifesbações de Ifoto-sensibilid'adoe.

Tratamento d08 efeitos secundários ou dose exagerada

Não existe nenhum antidote capaz de neutralízae os diversos
efeitos dos tTanquiIizantoes e por isso se tem de recorrer a uma tera­

pêutica sintomátioa ou reduzir ou suspender a droga. quando se está

na presença de manilesteções de superdosagem ou efeitos secundários.

A - Superdosagem

Lavagem gástrica ou purgante quando a dose excessiva foi tornade

pela boca; os eméticos não dão resultado pelas razões atrás apontades.
Para 'a sonolência. que pode persistir por 2 ra 3 dias. utiliz'ar

estimulantes do sistema nervoso central: cafeína e benzidrina.
Para a :h1potensão. devem pôr-se em prática todas as medidas

de tratamento ,de shock - proclíse. adminístração de fluídos ou plasma
por via venosa, con'lorme a gllavid'ade do caso. Quando a tensão arterial

persiste habra. utilizar um vasopressor 'enérgico como 'a norepínelríne
(LeVOplhed). Deve-se evitar .a epínelrína porque as fenoUazinas podem
inverter o seu e,f.eito hipertensor. resultando um agravamento d,a

hipot'ensão.
Nos gI1aves sintomas extrapirarnidais, uttlízar as drogas contra a

doença de Parkinson: CoGentin. Artane, Pagitane. Pipanol, Kemadrin.
Phenoxine ou Diparcot

B - Efeitos secundários

Para a 'agllanuIocitose - antibióticos. ACTH ou glicocorticóides.
transfusões de 'sangue. etc.

Para as reacções cutâneas - glicocorticóides por via local ou

gel'al. antt-hístamíntcos.
Piara a sonolência incómoda - Reduzir 'a dose 'Ou dar pequenas

quantidades d.e suUa,to ,de ,anfe-tamina.
Pal'a ,a congestão nasal. usar d.rogas ,descongestivas
Bara as lalterações doa visão - neostigmina
Piara a ohstípação : laxantes
Pa:I1a a secura da hooa: sumos de frutas.

Os derivados dia £enotiazina podem ser admíntstrados por

divers'as via's:
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1 - CeIJtos derivados da fenotiazina podem ser 'adminis,trados

por via oral (comprimidos. cápsulas ou .}íquido); por via intramuscular.
por via intravenosa ou por via recba[.

2 - A admínistração intramuscular está indicada quando se

pretende um efeito rápido. para imediato contrô'[e ,duma situação
aguda ou quendo a via oral não é praticável.

3 - A administração íntravenosa está indicada no tratamento

dos vómitos ,graves. dos soluços ,relfl1actários ou sintomas agudos:
shock cirúrgico.

II - PREPARADOS DE RAUWOLFIA

lntroduf,'iio

Os preparados de RoauwoHia e os derivados da fenotiazina.
emlbora quimioamente diferentes e. possivelmente. com um mecanismo

de acção também diverso. são pelo contrário muito semelhantes no

que respeite 'ao seu comportamento e conjunto de 'acções. Estes doís

grupos. consíderados corno os ,grandes tranqutlízantes são os mais

potentes de que dispõe a terapêutica. mostrando-se activos nos psicó­
ticos. Além dis'so. ambos potenciam a acção de várías drogas
c produzem mais importantes efeitos secundários. tais como pertur­
bações nas várias ifunções do sistema nervoso 'autónomo e stntomas

extræpíramtdats. do que os chamados pequenos tranquilizantes. i. e

derivados do d,iifenilmetano e do propanodio] e os do ,grupo heterogéneo.
Pelo contrário, os preparados da rauwolfia são consíderados menos

eficazes no tratamento das psicoses do que os derivados d·a Jenotiazina;
actuem de ,forma olenta. exiglndo, por vezes. várias semanas ,de admi­

nistração por vía ora] antes de se obter o seu efeito terapêutico
completo; provocam 'com mais ,frequência depressões; e devem ser

utilizados com cuidado nos doentes em cuja história existam sintomas

de úlcera gastroduodenal. Por este motivo. a sua popularidade na

medicina interna tem diminuído. Por outro Iado. possuem 'a vantagem
de não produzirem iceterícia e agramrlocítose. as quais por vezes

aparecem no decurso do emprego dos derivados da fenoHazina e

permitem reduzir 'a dose de drog,as anti-hipedensivas mais potentes
que estejam '8: ser admínístradas concomitantemente, reduzindo por

este motivo os efeitos secundários destas últimas.
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Tem-se aiÍirmado que oertos membros do 'grupo da rauwolfia têm

um efeito de início mais rápido. são um pouco menos potentes, pro­
duzem efeitos secundários menos gmves e menos .frequentes e dão
menos reacções tóxicas que a reserpma: estas pequenas diferenças
têm. aliás. pequeno signi;ficado clínico no conjunto dos seus efeitos
terapêuticos. Essencialmente possuem as mesmas acções farmacoló­

gicas e têm. pràtícamente, os mesmos usos e limitaçõ'es.

Nomenclatura e marca.

Reserpina - Eskasel1p. Rau-Sed. Reserpoid. Roxinoid. SandriI.
Sel1fin. Se!1pasiL Serpate. Sel1piloid. Serpine.

Deserpidina - Harmonyl.
Rescinamina - Moderil

Sirosingopina - Singos'el'J)
Fracção alseroxilon (1 mg = 0.2 mg de reserptna, 'aproximada­

mente) - Rautensin. Rauwiloid. Rau-Tab
Raiz de rauwolfia {200-300 mg = 0.5 mg de reserpina)

..4c(lão farmacológica

- Deprime os centros simpáticos do hipotálamo e estimula o

sistema retículer activador.
- Es.po!ia 'O cérebro e outros tecidos de serotomía e norepinelrlna.
- Efeito de inkio Íento com 'O 'seu máximo evidente num período

d'e tempo de alguns dias ,a 3 semanas após administração da droga
por via 'Ü11al.

- Faz haix,ar 'a pressão 'arterial média.
- Bl'adicardia stnusal.
- Dilata o sistema vascular perrférico. acção que é responsável

pela congestão nasal.
- Frequentemente 'aumenta o 'apetite.
- Sedação não hipnótioa. não evitando 'as convulsões.
- Produz pouca ou nenhuma habituação ou dependência.
- Potencia a acção de várias drogas. tais como outros 'agentes

hipotensivo's -barbitúricos e opiáceos.
A sirosingopína não é um produto natural. ao contrário dos outros

prtncíptos activos deste :grupo que se encontram na raiz da rauwollta.
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Derivada da reserptna. a sírostngopbna é quimicamente muito próxima
d'aquela. tem eJfeitos secundários semelhantes e é, não só menos potente
camo menos tóxica. em Igualdade de doses. Actualmente a slrostn­

gapina só tem ,sido utilizada na Ih1pertensão.

Indi_cõe"

Ansíedade e estados de tensão tais como 'a pré-menstrua], a do
síndrome da menopausa e ,amda a d,a Insônta.

Determinadas perturbações psicóticas. tats como esquízojrenía.
estados lParanóldes e maníacos e paresra com psicose. Hipertensão
ltgeil'a e moderada. Os preparados de rauwo'lfia encontram-se entre

os mais 'importantes agente·s terapêuticos dia ihipertensão moderada.
Nas formas mais graves. 'a droga dev'e ser <assoda,da a outros 'agentes
hi:potensi¥os mais potentes o que reduzirá os efeitos secundários destes
últimos por permítíe doses mais pequenas.

Agitação raIcoólica e sintomas de supressão medícamentosa. Estes

preparados têm um efeito moderado no que se re,fere 'a ,acalmar os

doentes; todavia não são tão 'satiSlfatórios como 'as fenoUazinas e podem
exacerber ,a sintomato1logia gastroduod,enal quando existente.

Certas perturbações cerdíovascrrlares tais como in'arto do mio­

cárdio. doença mitral. arritmias cardíaoas, tireotoxicose, excitação,
síndroma de eS1forço. miocárdio senil. neurose cardíaca e esterría neuro­

-clrcujatôrta.

Htpertiroidismo grave - Estas drogas são úteis 'até 'ao inicio duma

terapêutica causai.
Crises hipertensivas agudas, como a's da toxemia ,gl'avídica. dada

a sua e;ficáda por via Intravenosa 'ao fim ,de 2-6 'horas.

Efeito" ••eundário"

Congestão nasal e hipersecreção tráquec-brônquíca, que pode
conduzir a sínustëe, rinite crónica, tosse. p'e'rtuzihações de tod,a IR árvore

respiratória e graves eptstaxis.

Hiperacidez 'gástrioa que pode Íevar 'a indigestão. pirose. gastrite,
eclosão ou reactívação de 'ann.ga úlcera gástrica ou duodenal e hemor­

l'agira ,ga'suointestinal que é i'gua.Imente grave. prolongada e difícil de
domiD'iU'.
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Aumento da mohilid'ade gastrointestinal responsáve] pelo maior

número de dejecções, cólioas, fezes moles ou mesmo dioaJTeÍ!a.
Depressão 'agitante ou paranóica, é por vezes 'suficientemente

grave para ,leVlar ao suicídio. A suspensão da dmga não IeVla 'a uma

rápida recuperação que, pelo contrário, pode persistir durante meses.

Sintomas elrlrapiramid'ais - síndromes de perkínsontsmo Tev,ersÍvel
com tremor, 's'aliVlação e confusão mental.

Reacções IhipQhmsivas, príncipalmente quando simultâneamente
o doent,e está a tomar 'OUtM'S drogas sedativas ou anestésioas.

Retenção de sõdío com edemas.
Erupção cutânea.

Ohesidade devida ao aumento do 'apetite não é rara e deve ser

evitada nos doentes hipedensos.
Sonihos, pesadelos e insônia.

'tontul'as, confusão e ce£aleias.
Outros efeito's 'secundários, incluindo lassÏ'dão, £adIga cromca,

astenia das extremidades. letargia, inquietação, dores musculares,
amenorreíe, 'ginecomastÏ'a e Ïecteção, hipotermia, leucopenia, convul­
sões, impotência, anorexía, náusea, vómito, rubor da pele, dÍ'spneia e,

paradoxa'[mente, ansied,ade.

Contra,-indieaçãe. e euidado.

Os preparados da Rauwolfia estão contea-índícados ou devem
ser usados com precaução, nas seguintes circunstâncias:

Indivíduos idosos ou dehilitados e susceptíveis 'ao edema ou insu-

fi<:iência cardíaoa.

Depres'sâo endógena em início.

Depressão verdadeira,
História de úlcera ou irritabilid'ade gastrointestinal; nestas

condições utiliZlar cuidadosamente pequenas doses.
Terapêutica pelo elemoohoque - Deve uttlízer-se uma haixa

mIliampel'a,gem e estímulos de mais curta duração com o ,fim de evitar

convulsões extensas, prolongadas, ohern como apneÏ!a. Pode 'surgir o

colapso cardíovasculae.
O tratamento ,do shock é dilfídl quando necessário ,dentro de

7 dias 'após a admíntstração da droga.
Suspender a ,droga duas 'semanas antes de qualquer acto cirúrgico

para evitar acentuada hipotensão e bradioardia. Se ,for imperativo uma
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operação de urgência deve-se admínístrar um agente vagolítíco por via

parentérica para evitar orr normalízee 'a !hipotensão ou a bradicardia.
Nos doentes sujeites à terapêutica digi-táIica ou quínídiníca,

iniciar o tranquílízante soh cuidadosa observação.
A droga não está Indicada na insuficiência aórtica.

Na mullher grávida é de prever o aparecimento de congestão nasa]
ou secreção tráqueo-brônquioa no recém-nascido. aliás susceptíveis
de controlar.

Tra,'amento da dose excessiva e dos efeitos secundários

A - Dose excessiva

Dose excessiva - No caso de adminístração oral recorrer à

lavagem gástrioa e a um purgante.
Sonolência - Pode perststír dUl'ante 2 a 3 ·dia's; nestas circtms­

tãncras uUlizar estimulantes do sistema nervoso central. tais como

benzoato de 'sódio e cafeína e sulfato de henzidrina.

Hipotensão - No caso de Ihipotensão deve-se recorrer aos métodos
usuais da terapêutica .de shock. Proclíse - soro ou plasma por via

intravenosa. Efedrina ou norepinélrína (Levophed) no caso de acen­

tuada ,hipotensão. consequente ao emprego endovenoso ·da droga.
Sin·tomas extrapimmidais graves - Utilizar os 'agentes anttparkin­

soníanos Artane. Cogentín, Diparcol. Kemandrin. Pagitone. Pheno­
xíne ou PipanoL

B - Efeitos secundários
Para a congestão nasal- Provocar a descongestão nasa], utili­

zando 'Mlti-histamínioos e antíoolínérgtcos.
Pdra os sintomas extrapiramidais - Utilizar QS agentes antíper­

kínsoníanos. reduzir 'a dose ou suspendee 'a droga.
Para as reacções cutâneas - Utilizar glucocorticóides por via

local ou parentérica e 'anti-Îtistamínicos.
Sonolência incómoda - Reduzir a dose ou utilíæar pequenas

doses de ·suUato ·de d-anfe1:amina.
Para as perturhações gastrointestinais - Utilizar 'antiácidos. antí­

espasmódlcos, tornar 'a droga após as reletções, dieta mole, redução
ou 'suspensão da droga e anticolinérgtcos.

Para as convulsões - Anticonvulsionantes.
Pora o edema - Diuréticos como a clorotiaztda.
Para a hradicardia - Usar estimujantes psicomotores.
Para o aumento de peso - Usar depressores do apetite.
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Para a depressão verdadeira - Suspender imediatamente 'a droga:
pode ser necessário hospitalizar o doente para eiectroohoque.

Para a as,tenia e fadiga - Estimulantes psicomotores.
Para os sonhos - Por vezes é necessário utilizar glutetimi,da.

III - DERIVADOS DO DIFENILMETANO

Introdução

Os dertvados do dilfenilmetano são tranqullizantes suaves que.

no seu conjunto. não 'estão muito difundidos na prática clínica em

virtude des seus 'resultad-os pouco animadores no tratamento de doentes
mentais que estejam ou não hospita.Iizados. Geralmente 'estão indicados
nos estados neuróticos e tensionaís transttórtos e de medíana gra'Vid'ade.
Produzem menos tranqutltdade que os grandes tranqullízantes nomea­

damente os derivados da fenoti'azina e d,a reuwojlía.
A benectizbna, f.ahricada na Europa :há 25 'anos. foi inicialmente

conslderada como uma droga semelhante à atropina e anestésico local.
útil no tremor pærkinsonfano 'e é estruturalmente próxima do Artane

e Trasentine. A :hidroxizina. tamhém utilizada na Europa. possui
actividade 'aniti-thistamínica que é cornum a outros ,derivado's do di,fenil­
metano. v. g. a. difenid,ramina.

Os derhnados do diJfenilmetano o,ferecem 'a vantagem de 'escassos

ou insignificantes efeitos secundários bem com-o estão hvres de fenó­
menos motores extræpíramídals caracterîsticos ,dos 'grandes tranquili­
zantes, hipotensão. icterícia. perturbações endócrinas. agranll'locitose
e outras complicações sérias.

Em virtude d'a sua maior margem de segurança. a benactizina
e a h1droxizina não exigem tantas precauções e podem ser utilizadas.
frequentemente. no tratamento dos estados de ansiedade quando os

derivados da ,fe'lloti'azina estão contra-Indicados.

1 - Nomenclatura e marca

AzaciclonoJ - FrenqueI

P.arece que reduz certos estímulos 'cerebrais; todavia não se pode
considerar como um típico depressor do sistema nervoso central do
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:ho-mem porque, mesmo em gra!lldes doses, não provoca qualquer efeito
apredáveI quer seja sedativo quer seja hipnótico.

Vertlíoa-se 'adivid'ade anti'alucinatória no ,homem quando experí­
mentado contra a'S alucinações produzidas por drogas.

Possuem hgeiro efeito depressor de acordo com a experímentação
animal.

Indicações

Há que 'a'guardar mais informações para uma real apreciação do
seu valor terapêutico em:

Alucinos,e esquizolréníca 'aguda.
Esquiz,ofre!lli:a crónica, podendo reduzir 'a ,frequência de aluci­

nações, d'ellÍrio, desorientação, condusão, lagitação 'e oLaustrofobia.
Est,ados tóxicos tais como desorientação, condusão e aIucinações

de: ,drogas, álcool. ,febre, inlfecções.
A droga não tem V'aIor no tratemento das reacções de ansiedade,

estados pstcóttcos de;pI1essivos e perturbações obsessíves compulsívas.

Efeitos secu.ndários

E�an.teffila enáculo-pæpujar - É raro e reversive] a segtrír à sus­

pensão da droga.
Há outros efeitos secundários insignifioantes, embora na experí­

menbação animal l'a droga possa provocar hepatit,e e lesões do pâncreas.

Contra-indicações e cuidados

iNenlhU'ns

2 - Nomenclatura e marcaIS

Benacfizina - SuavitiI

A.cção

Tem acttvídades antifóbka e anti-ruminante; tem ainda acção
'antico1linérgioa. EoleV'a 'o Íimiar emocionai para as alterações dos estí­

mullos ambientais pOT ;bloqueio de certos impulsos nervosos dirigidos
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para o IhipotáIamo e. deste modo. protege centros cerebrais mais

elevados contra o «stress» psíquico.

Indicações

Reacção obsessiva compulsíva
Reacção ansiosa

Mediana 'acção depres,siva 'na dismeno'rreia e 'fila tensão e depressão
da menopausa.

Efeitos secundário.

Bfeitos semelhantes aos da atropina - São Ærequentes: secura da
boca, escotomas, náusea 'e vómbto, nervosismo, vertigens, inibição da

acomodação. pa.Jp�tação. diarreia. ataxia. sabo'r metálico. ,arpati'a gera,1
e indi,ferença.

Diminuiçã'o do poder de concentração por atraso do processo

mental.
Sentid,o da desrpersonaIiz,ação e irrealidade.

Sens'ação de exagerado relaxemento muscœlar que se pode acom­

panhar de parestesías,

Contra-indicações e cuidado.

A drog'a está ,conif:l'a-indicada ern :

Hostilid'ade evident-e.
Glaucoma (devido às propriedades atroptnizantes].
Electrodhoque.
Devem tomar-se 'as seguintes precauções:
AVa'har cutdadoeamente a atitud'e de cada doente 'antes do trata­

tamento , quando 'há thostili,dade 'O ,doente piora com 'O Suaviif:iI.
Evitar o manejo .de máquinas ou qualquer 'aotivid.ade que exija

atenção e 'alerta. quando se usam doses diárias superiores a 6 rngs.

Suspender a drug,a sempre que s'e torne evidente o 'sentido da

despersonalização e i'rrealidade.

8 - Nomenclatura e marcas

Hidroxizina - Aterax, VistarH
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A.cção

Deprime o sistema nervoso central. sendo 'a sedação o seu

efeilto mais evidente. E um agente antt-Íristamirra e anti-serotonina,

possuindo estrutura química e acções farmacológicas dos antt-hista­
minícos. Lilgeiro efeito antíarrítmía. Pode potenciar o Demerol e

barbitúricos. este efeito não se exerce sobre a atropirra e os glicósidos
oardîacos.

Indicações

Anstedede, tensão e lagUação pstcomotora 'e várias situações e

esJorço emociona], estando. deste modo. recomendado no controle d,a
ansbedade relecíonada com perturbações orgânicas tais como: pertur­
bações dilgestiv'as. asma, dermatoses. senllídade, ,síndroma da meno­

pausa. Tem 'sido 'Sugerido o seu emprego na tensão premenstrua],
oe'f,aIeias; adjuvente da psícoterepta do alcooltsmo. Dentistria. Pro­

hiemas de cornportamento ou ansiedade em pediatria. Doentes histéricos
ou perturbados de forma aguda.

Situações 'aIérgicas. especialmente as assocíedas com 'ansiedade
e tensão nervosa (urttcéría e asma).

Como adjuvante da terapêutica pré-operatória, pós-operatória
e pré-parto. no sentido de e,liminar a ansiedade. controle da emese e

reduzir 'a neces';id'ade de narcóticos.

Arritmias de início hrusco 'e curta duração tais como: extrasîstoles
ventrtculares e 'auriculares e taqulcardía auricular paroxístíoa.

A<lcooIismo agudo e crónico com ansiedade ou delirium tremens

(via parentérioa).

Efeitos secundários

Sonolência. secura da boca. actívtdade motora involuntária. dife­
rente ,da que 'se ,observa na superdosagem dos harbitúricos.

Contra indicações e cuidados

Devem tomar-se as seguintes preoauções :

Observar cuidadcsamente os doentes sujeitos a 'terapêutica anti­

coagulente e realizer as necessárías aná'[ises. tendo em consíderação
que a Ihidroxizina reduz ,a necessidade do anticoagulante.
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D,eve-s·e reduzir a dose dos depressores ·do sistema nervoso central
que estejam 'a ser 'administrados concomitantemente pois que a hidro­
xiztna potencia 'aqueles.

Podem reduzir-se a so % as necessidades de narcótico quando
se utiliza o tranqutltzante por via parentérica, na medicação pré-aries­
tésica ou pré-parto.

ProcU1'ar evitar a pioada acidental dum vaso ou dum nervo.

IV - DERIVADOS DO PROPANODIOL

Introdução

Os derivados do propenodío]. também designados pelo nome de

'alcanedióis, são constituídos pela mefenesina, meprobamate e £erna­
glioodoI constltuem um vasto 'grupo dos chamados pequenos tranqui­
Íizantes pelo ,facto de produzirem menos tranquíjídade que os derivados
d'a ,feno.tiazina e d'a l'auwoUia. Por isso, são 'as drog,as pl'eferid'as mo

tratamento d,as perturbações psico-somáticas e dos 'estados tensionaís

comuns, pelo ,facto ,de não originarem sintomas da via extraptremida]
e os eleítos secundáeíos serem menos g,rav,es e fæquentes. Pelo fado
de 'comportarem uma ,Ia'l'gla mergem de segurança, os médicos preferem
receitar estes pequenos tranquilizantes no tratamento de doentes em

regime ambulatório.
Os ,derivados ,do propanodic] ou 'a,lcanedióis, além de produzirem

uma mediana sedação produzem relaxamento muscular. Apesar do

meprobamate. o derivado destle ,grupo mais largamente difundid.o, ser

um composto mais seguro que 'as fenotiazinas, cada vez mais aparecem

referências ,a complíoações sérias incluindo adição com sintomas de

suspensão da droga, toI,erância, reacções da ,hipersensibilid'ade, convul­
sões, corna e uma 'grand'e variedade de efeitos secundários por vezes

perigosos, Estes :fa'ctos sucedem com o emprego de doses muito altas
e podem ser ,f.atais.

1 - Nomenclatura e marcas

Mefenesina - ToIserol. Tolseram (éster da mefenesina).
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A.cçõo

Acção sedatíva.
Rela:x;amento da muscujatura esquelética.
Elimina certos tipos ·de tremor, especialmente os da doença de

P,arkins'on e do 'alcoolismo agudo.
Actividade anestésica local.
A curta duração do seu e£eito farmacológico hmita, sèriamente.

o seu valor terapêutico e exige muitas doses diárias; deve ser adminis­
trado depois das refeições com leite ou sumos de .frutas. Em virtude
da sua variável ahsorção 'g'astrointestinal. os resultados não são

uni,formes.

Indicações

Est>ados de tensão ansiosa, Domo adjuvante de psicoterapia. Pode
também ser utillizado com o propósito de se fazer a demonstração do
que é realmente um estado de relaxamento. Não se recomenda uso

p'fO'long'ado.
Espasmo muscular 'e tensão, especialmente na doença de Parkinsün

e no a'lcooiJismo 'agudo. Está também indicado noutras situações
associadas a espasmo muscular-Íombalgla, paralisia cerebral. bursHè

espondiltte, 'sindroma ·discaI.
Também Ifoi utilizada em experiência com 'D tétano.

Em anestesia - corn 'D fim de obter relaxamento muscular,
embora esteja ,a ser cada vez menos uti lizadü , em virtude das grandes
doses exigidas e da ihematúria que provoca.

rEm psicoterapia para evocação e revejação de experlêncíes
dolorosas.

Outras indicações por via intravenosa - para se averiguar se urna

determinada contractura 'Ou d'eformação é acessível aos agentes físicos;
para ajudar ou substituir a tracção contínua; para avaltar o grau de

espasmo muscular na esporrdrlíte: para compreender os mecanismos

que estão na base das altereções de poliomielite a,gad,a e artrite de
Ma,ri'e StrumpeII; pam provocar relaxamento dUŒ'ante a observação
clínica de doentes espástícos, 'exames 'ginecológicos e observação ínstru­

menta], v. q. cistoscopia.
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Efeitos secundários

O,s sintomas que mais frequentemente 'aparecem são : nistàgmo
hO'l'Ízontal e vertica[, díplopía, lassidão, astenia muscular, por vezes

intensa,

Reacções �gudoas de tipo ,ana/filático ou estados semelhantes ao

shock, torpor e angioedema perioral. zumbidos, il:orpor e formigueiro
das extremidades, perda transitória de consciência, palidez da face,
cianose da matriz ungueal, hipotensão arterial. pele ifria e viscosa,

bradípneta e pulso tmperceptível.
Outras 'reacções desagradéveís - anorexia, :booa seca, náusea,

vómito, dores ,abdominais, [hipotensão 'arterial. sîncope, enestesta

perioral. .oaJoT da ,£ace, alterações da, visão aromática, escotomas,

infecção da córnea, Íeucopeníe, anemia, 'síndroma de Loef:fler. hemolise
'Ou fle!bite, quando uti.lizado por via mtravenosa rápida. erupção
erítematosa macular. prurido, hematúria, euloríe, incoordenação ,geral
do 'sistema muscular, sonolência.

Sedação acentuada, depres'são respiratória, quando admtntstrado
simultâneamente com hanbHÚTicos.

Contra-indicação e cuidados

A injecção deve ser [enta para evitar a ihemólise e fIebite; não

injectar fava da weía.

Fazer Ïrequentes 'análises de sangue quando 'se usam ,grand'es
doses e interromper 'O tratamento quando aparecer ,leucopenia.

J! - Nomenclatura e marca

Mepro,bamato - Ecuanil, Meprospan, Meprotabs, Miltown.

Acção

Mediana ,actividade hiJpnótiœ.
Actividad'e anticonvulsíonante, mais acentuada que a da mefe-

nesina.

Relaxamento clos músculos esqueléticos.
Potendação do álcool. balI'hiruricos e arifi-Íristamîrriccs.
Produz habituação.
A droga 'actua ao nÍv,eI das vias Intraneuroriais do sistema nervoso

central e do tálemo.

59



Indillações

Tensão e ansiedade, ocorrendo isoladamente ou como sintoma

complexo associado 'a perturbações médicas 'e círúrgícas.
Como pré-medicação ,da terapêutica pelo electrochoque.
Insónia simples.
Pequeno mal Idíopéttco.
Espasmo muscular secundário .a traumatismo ou qualquer forma

de reumatismo.

Actividade motora anormal em certos doentes discinéticos ou

atetóides.
Nos doentes alcoólicos crónicos, como terapêutica adjuverrte n'a

cura e reahiIitação do doente.

Efeitos secundários

P.roduz uma grande variedade de efeHo's secundários, alguns dos

quais podem ser alarmantes, perigosos e até Jatais.

Reacções de hLpersensihihdade não são raras e podem ocorrer

ao ,fim de 1 'a 4 doses, mesmo 'em doentes que não hajam prèviame�te
tomado a droga e que podem exigir um tratamento com corticotropina
ou outros preparados adrenooorticais.

O,s seus sintomas são: púrpura aguda não tromhocitopénica com

petéquias, equimoses, edemas periféricos e fehre; asma hrônquica;
edema angioneurótico; 'arrepios; desmaios; arritmias cardíacas; urti­

cária; erupções cutâneas macular ou erítematosa, circunscritas e

díspersas: prurido int-enso; diarreia, dipIopia 'e artralgta. <;

Manilfestações dérmicas, são os efeitos secundários mais Ïrequentes.
incluindo urticária, prurido e erupções cutâneas méculo-papular 'ou

erítematosa.

Sonolência, geralmente transitória, ocorre em muitos doentes e

partícularmente no início do tratamento.

Ïntoxíoação aguda que tende a ser mais frequente devido à

tolerância clínfca que exige dos'es cada vez maiores. Os sintomas são:

coma, respiração superficial, astenia muscular, ausência de reflexos,
hipotensão e shock. Nos casos mais graves pode 'aparecer colapso respí­
ratório 'e vasomotor.

Anemia aplástica com palidez, equimoses, g'engivorragias, adeno­

patias, hemorragi'a vaginal profusa, febre e morte.
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Púrpura não trombocltopénica aguda com petéquias, equimoses,
edemas periféricos e ,febre.

Perturbaçõ,es gastroilIltestill'ais, ihiJper.peristalse intestinal com fezes
em água de arroz, descondorto gástrico, vómito, cólíoas e Hatulênci,a.

Sintomas de supressão quando se suspende a droga de forma
brusca após longa terapêutica: agitação, delírio, excitação e crises

eptleptllorrnes.
Outros problemas de ,habituação.
Out,ros eifeitos secundários - Hipotensão, leucopenia transitória,

febre, desmaios, cefaleias, vertigens, paralisia dos músculos extra­

oculares com diplopia, ,fadiga e panadoxalmente excitação e lesões
de isquémia renal com arrúria e urémia.

Contra-indica,çõell e cuidadoll

o meprobamate deve ser adrninistrudo eam cautela nas

seguintes circunstâncias:

Doentes alérgiCOS - Aliás, as reacções de hipersensibilidade
podem 'aparecer em doentes sem história de reacções alérgicas ou em

do:entes não prèviamente sujeitos à acção da droga. Suspender a

te-rapêutica quando surge o primeiro sintoma e nunca recomeçá-la.
Doentes com acentuada fragilidade capilar - A droga produz, por

vezes, púrpura não trornbocítopénica.
DoeUit,es com tendências suicidas - Quando muito, utilizar a

droga em pequenas doses.
Alcoólicos c outros toxinómanos - É Imperative uma cuidadosa

supressão das doses. Evitar 'OS sintomas de supressão da droga depoiS
duma terapêutica prolongada e, por isso, se deve reduztr a dose de
maneira lenta durante semanas ou meses. Deste modo se evitam

acessos epileptljormes ou um sjndroma de abstinência com insónia.

vómitos, tremores e anorexia.

Evitar um excessiva autornedícação.
Ev,ital' uma possível tha.bituação.

8 - Nomenclatura e marcas

Fenaglicoclol (derivado do .butanediol) - Ultran
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Acção

É um sedativo médio. com efeito depressor pouco intenso sobre
o sistema nervoso central.

Efeito Iigeiro sobre o relaxamento dos músculos 'esqueléticos.

Indicações

Ansiedade e tensão emocional.
Não há ainda suficiente 'experiência para concluir d,a sua utilidade

como agente psícoterapêutíco: quando muito. possui ligeiro eletto sobre
as psicoses; possivelmente útil na eptlepsía.

Efeitos secundários

Sonolência. é o mais Ïrequente.
Inércia.

Vertigens.
,Náuseas por irritação gástrica e. por esse motivo. se deve adminis­

trar com as releições.
Outros efeitos secundários - depressão. cefaleia. Irrealização,

insónia. ginecomasUa.
Efeito de doses grandes - coma e paragem respiratória; fazer

o tratamento indicado na intoxicação pelos barbitúricos.

Contra-indicação e cuidados

Os doentes deprimidos devem tornar a ,droga com cautela.

v - SUBSTÂNCIAS HETEROGÉNEAS

Introdução

Os tranqutltzantes 'heterogéneos. com os derivados do difeni,l­
metano e do propanodlol, constítuem o ,grand'e grupo dos pequenos

tranquíjizantes, porque a acção destes é in'ferior à .d'DS derivados da
fenotiazrna e dO's preparados da rauwoljia. Além dIsso. este grupo

torna 'a terapêuttca mais segurá, embora drogas como a metamino-
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díezepoxtda, 'a oxanemída e o tbenzi'lato de piperidinoetil dev,am ser

administradas com cuidado. Com excepção da metamtnodlazepoxída
e o emtlcameto, o uso dos tranqullizarrtes deste grupo ,heterogéneo
não se tern 'acompanhado de sintomas de supressão. dependência 'Ou

habituação.
Sohre este ponto de 'Vista são semejhantes 'aos derivados da

rauwo'[Ïía e ,d'a ifenotiazina e ,di,ferentes do meprobamato.
-c Certos membros deste grupo heterogéneo tais como 'a metamíno-

díazepoxída e clormezanona têm sido sujeitos a cuidadosa Investígação
da qua,l se têm publioado numerosos artigos que lhe têm proporcionado
uma regulaT 'aceitação. O contrário tem acontecido com a captodíe­
mina. huclizina. emilcaræatc, oxanamída, benzÜato de piperi,dinoetil
e protípendt].

1 - Nomenclaturas e marcas

Anfenidone - Domwal

Acção

Possui uma acção selectiva ao nível do ,sistema nervoso central
e sobre 'a medula; não 'B!feda o sistema nervoso autónomo.

Indicações

Ansiedade 'e tensão.

Vários tipos de psiconeurose.
Cefaleia.
Pwhlemas rejacionados com o comportamento d'as crianças­

Como terapêutica adjuvante nos CfrSOS em que há um componente

psicomotor, síndroma da menopausa, tensão premenstrual e alcooltsmo.

Efeitos secundários

No pequeno número de 'estudos publicfrdos há re,ferência aos

seguintes ef'citos 'secundários, aliás pouco frequente - Sedação e sono­

lência (2 %), boca seca (1,2 %), náusea (1,2 %), tonturas, prurido,
anorexia, fadIga e, 'com doses 'elevadas, activídade pstcomotora
aumentada e taqutcardta.
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Contra-indicações e cuidados

Não 'há contra-indicação absoluta ao uso da droga.

2 - Nomenclatura e marcas

Buclizina - So'ftran

Acção

A sua acção é centra] e provàvelmente exerce-se ao nível
do mesencéjalo. De acordo com aIguns tl'élJbalihos este tranquijízanre
possui tamrbém os seguintes efeitos: antt-htstamíníco, antiemético e

contra o enjoo,

Indicaçõe.

Estado de tensão. 'ansiedade de grau ligeiro il moderado.

Agitação senil.
Em situações do :foro obstétrrco e ginecológico - grnvidas

ansiosa.s. dísmenorreta. tensão premenstrual. menopausa.

Efeitos secundário.

Estão pouco apontados na literatura. havendo referência a

lassidão e sonolência.

Contra·indicações e cuidado.

Deve ponderar-se a posstbllídade de sonolência quando a droga
é admínístreda em doentes condutores de automóveis ou cuja activi­

dade exija estado de alerta.

a - Nomenclatura e marc".

Captodiamina - Suvren
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A.eção

Possui acção espasmojîtica sobre a fibra muscujar lisa,
que é lenta e por isso requer 5 'a 10 di'as para se evidenciar. É um

estahilizador não hipnótico.

Indieações

Nas perturbações gastrointestinais provocadas pelo «stress», colon
espástico ou irritável. colite mucosa, obstípação, diarreia nervosa e

vómito.

Ansiedade, tensão e depressão d'e mediana gra'vidade.
Asma psícogéníea.
Dermatoses de origem emocionaL
Crianças hiper-activas com lesão cerebral e como 'adjuvante de

outros tranqutltzantes no tratamento .de psicoses.
Possíveis estados de ansiedade na gravidez ou antes duma

operação.

Efeitos seeundários

Há relerêncæ a poucos efeitos secundários a saher: sabor metá­

lico, que pode ser controlado reduzindo 'a dose ou econselhar a admí­

nistração da droga com as releíções: vómitos; leucocitose ligeira ou

moderada.

Contra-indicações e euidados

Quando 'a droga é tornada durante muito tempo (2 meses) e em

doses elevadas, deve-se fazer análises ,frequentes de rotina, incluindo

provas de função hepática. É essencial uti.Iïzar, de início, uma dose

adequadamente elevada; se se pretende um efeito slntomátíco imediato
deve-se assooíar, temporàriamente a outras drogas. Se Q doente está

a tornar também barbitúrico, suspender este gra,dualmente durante
4 a 7 dias.

" - Nonaenelatura e naarea.

Clormezanona - Trancopa]
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A dwga 'actua sobre 'OS centros subcorttcets. tronco cerebral e vias

espinhais polí-sínápsíces (v. ,g. re.flexos cruzados dos extensores).
Acção ·h1anquiÜz'ante.
Acção reIaxanif:'e muscular de origem central.

Indicações

Estado de 'ansiedade e tensão. ta1s como : premenstrual d,isme­
norreía, enfisem'a. esme hrôrrquica. angina de peito. 'síndroma ulcefO'so.
cólon espástíco e alcoolísmo.

Perturhaçõ'es músculo-esqueiéttces associadas 'ao espasmo mus­

cular: Iumba'go. hursite. osteoærtrite, artríte reumatóide. filbrosi,te.
míostte, mialgias pós-operatórias, tortíco'[o, síndroma do disco. lesões
artículares.

Efeitos secuadários

Em 4653 doentes apareceram ·e£eito·s secundários em 2.3 % dos

casos, ft Is,Biber: sonolência. náusea. tontura. erupção cutânea (rash).
rubor e depressão. Não se observaram 'efeitos secundários corn ft

ingestão ,addentJa.J de grande quantidade da drog<a 'Ou em tentativas

de suicídío, em doses até 90 a 100 comprimidos de 100 mg.

Contra-indicações e cuidados

Não 'se conhece nenhuma contra-tndícaçâo.

$ - Nomenclatura e marcas

Ecfilurea - Levand. Nostyn. Brandine

A.ceão

,Não Ise con'hece o preciso mecanismo de acção : produz mediana

depressão sobre 'O sistema nervoso central e tem uma mediana acção
sedatíva 'Ou calmante.
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Indicações

.Anstedade simples e tensão nervosa.

C1'ianças hipe'l'excitáveis com p·rohlemas de comportamento,
Insónia devida a tensão ou 'ansiedade.
Tensão nervosa assocíede com certas pe�haçõe'S tais como:

hipertensão, clímatério, hipertiroidismo, perturbações g'li!strointestinais.

Eleitos secundários

Erupção cutânea, sonolência. tontura, náusea, vómito, cefaleia,
icterícia (hepatite colangiolítica).

Contra-indicações e cuidados

É die escasso valor nos doentes 'agitados, superactívos ou excitados.

6 - Numenclatura e marcas

Emilcamato - St'ri'atran

Acção

Inibe a transmissão dos impulsos nervosos através das vias inter­

nunciais dentro do ststerna nervoso centraL
Este efeito de bloqueio .da droga é demonstrado ,peIa inibição

selectiva dos reflexos polí-slnápsicos, com escasso ou nulo reJeito sobre
os arcos reHexos monosinápsicos.

É um tranqutllzante de escassa actívídade relaxante sobre os

músculos.

Indicações

Ansiedade e tensão, especíelmente nos ,do,entes externos.

Ansiedade e tensão assocíadas a outros quadros clínicos, tais

como: psiconeuroses. perturbações pstcomotores, perturbações funcio­
nais ,gastrointe'stinais, dermatoses, tensão premenstrual. hipertensão,
perturbações cardiovasculares, «stress» pré e pós-operatório,

Alcoolismo - para debe},ar a ansiedade e tensão nervosa, desas­

sossego, tremor 'e irritahilidade.
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Perturbações músculo-esqueléticas - como terapêutica adjuvante
no tratamento de fracturas, entorses, lffiialgras te míosite.

Efeitos seeundáriolll

Há poucas informações na Íiteretura a este respeito:
Aumento de ansíedede e irritahilidade.

Perturbações gastmintestinais.
Sonolência, vertigens, boca 'seca, cefaleia, palpitações e parestesías.

Erupção cutânea {se 'Surgir uma reacção alérgica mais grave deve-se
administrar epínelrina, um rhistamínico e possivelmente um esteróide.

Euforia, que pode ocorrer nos alcoólicos.
Habituação ou dependência, são de conslderar embora ainda não

apontados na Ííteratura.

Contra-indicações e cuidado.

É de prever a habituação quando a droga é administrada a

doentes com histórÏ<a de dependência emocional relacionada com

álcool. hal1bitúricos ou outras drogas; estes doentes exigem uma aper­

tada e cuidadosa vIg.ilância.
Deve-se ,administrar a droga imediatamente antes d,a refeição

para reduzir 'a incidência de perturbações gastrointestinais.

7 - Numenelatura e mareas

Mefaminodiazepoxida - Lihrium

Acção

Não está ainda esclarecido o modo de acção da droga; possui
actividade tranquilizante hem como efeito antídepressívo em certos

doentes.

Indieaçõe8

Ansiedade e tensão nervosa; cefa,leia; apreensão pré e pós-opera­
tória; tensão premenstrual e menstcual: alteraçã,o do comporbamento
das crianças. essociada 'a ansiedade e tensão nervosa; perturbações
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gastrointestinais; cardíovasculares gínecológtoas e dermatológicas.
associadas a ansiedade 'e tensão; alcooltsmo crónico.

Depressão 'agit'ada e psiconeurose ambuletóríes: testados 'agudos
e crónicos de ansiedade. fohias, reacções cornpulsívas 'Ûhsess.ivas.
perturbações esquízótdes do comportamento (menos activa que os

derivados da IfenoUazina nas reacções esquízodrénícas].
Agitação 'a'gud'a de certos tipos: delirium tremens. situações de

pânico ou histéricas. estados paranóicos, estados agudos d.e 'esqui­
zolrénía.

Efeitos secundários

Síncope.
Sintomas de rhabituação incluindo as convulsões relactonedas

com a paragem brusoa da droga depois duma admintstração prolon­
gada. Sintomas semelhantes aos observados com os barbitúricos e com

o meprohamato.
Reacções paradoxais. v. g .• excitação. estimulação. Irrequíetação

nocturna. aumento do alecto e fúri,a 'aguda.
Ataxia 'e pOT vezes marcha retroptrlsiva.
TTemor ·grave e gro'sseiro.
Astenla muscular. sensíbtltdade e espasmo.

Ptose palpeibral. Sonolência e Ietargi'a.
Erupçã'o cutânea e prurido. náusea. obstípação e indig'estã'Û.

Aumento ou diminuição da lílbido. Hipotensão. Taquícardta e pal­
pitação. Anemia. Perturbaçõe's fonéticas. Coma.

Contra-indieacãcs e cuidados

Administrar a droga com precaução - nos doentes idosos e debi­
litados e, para evitar tanto a ataxia como a sedação 'e�a,g'el1ad'a, limi·tar
a dose ao mínimo elicaz, nos doentes de deficiente ,função rena] e hepá­
tioa, nos indivíduos susceptíveis 'a hahituação ou nos d'oentes que pela
sua história. sejam capazes de elevar a dos'e por sua iniciativa; nos

doentes psiquiátricos nas primeiras ,fases da terapêutica - 'a droga
pode provooar reacções paradoxats incluindo acessos d·e ,fúria. excitação
e insónia. Evitar os sintomas de halbituação e reduzir a dose d'e forma
gradua.I.
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Devem ponderar-se 'ainda, as seguintes precauções:
Avisar os ,doentes de que não devem guiar eutomóvel 'ou executar

ta'l1efas que exijam um esforço de atenção e alerta 'Ou coordenação de
movimentos, por causa dos efeitos secundários já !referidos: ataxia e

sonolência.

Regra gera'l não se recomenda a associação com outras drogas
psícotrôpícas. Po'tencia os derivados ,d'a fenoUazina.

B - Numenclatura e marcas

OxanamiJa - Quiadin

A droga é, 'em primeiro :Iugar, um .depressor hgeiro do 'Sistema

nervoso centrai. Actua como agente de bloqueio do neur6nio inter­

mmcla] 'sem qua'iquer e.feito sobre os reflexos rnono-sinépicos: provoca

um certo ,grau de relaxamento dos músculos esqueléticos.
Pos,sui efeito 'hipnótico com doses elevadas, d'e Ïorma semejhante

ao de oertos barbitúricos.

Indicações

É mais eficaz quando 'o sintoma predominante é a anstedade ou

tensão nervosa, índependentemente da causa ou di'agnóstico clínico.
A droga está tndtoada 'quando se pretende ef,eH'Ü calmante nos

seguintes casos :

Psíconeuroses.
Grandes psicoses -permite reduzir a ,frequência do electroohoque

e reduz ,a irritahilidade e excessos d,e carácter conHituoso.
AheTrações do comportamento relacionadas com æterosclerose

cerebral ou outras causas,

Sintomas psico-somáticos.

Efeitos seeundários

Exist,e ainda Teduzida experiência cliníoa e estão pouco pUiblicados
D'S eifeHos 'secundários: 'sonolência, .depressão (com grandes doses)
lfadiga, náusea, e vertigem.
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Contra.indicações e cuidados

As contra-indicações da droga são as seguintes:
Doentes deprimidos tais como os que estão em reacção esquizo­

frénica .(cat.atónica) ou com depressões psicóbicas endógenas.
Pedul1hações convulstvas.
O metrazol é constderado como um 'antídoto potencial no caso

.duma superdosagem 'acidental ou intencional da droge, Não há expe­

riência suficiente paea se avahar se a oxænamída é capaz de provocar

hahituação.

9 - Numenclotura e marcos

Benzilato de piperidinoetil - Sy.cotrol

Acção

Tem acção antblóbíca 'e alivia as queixas somáticas. em virtude
de mitigar o medo-ansiedade. Tem 'acção anficojinérgioa nos animais.

Quimicamente a droga é V'izinlha d,a benactizina.

Indicações

A experiêncfa clínica com 'a droga é ainda muito limitad,a. Está
aconselhada em:

Ansiedade e tensão nervosa acompanhadas de queixas somáticas.
tais como: sintomas cardíacos (palpitação. taquicardía 'e angina).
úlcera pépbica, colite. cólon espástico, hipertensão. insulfidêlJ.cia coro­

nária. queixas da menopausa.

Tremores ,da senllidade e paealtsta agitante.

Efeitos secundários

Ainda não foi ínvestígado. tanto na clínica humana como na

experímentação 'animal. a posstbilídade de 'efeitos tóxicos aistérnicos.

Contudo os doente's sujeitos a esta droga podem apresentar: sonoiêncla,
depressão e alterações da 'actividade mental e gosto pelo trahalho.
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Contra.indica�ões e cuidados

Contra-indicações da droga: glaucoma. É ineficaz na depressão
agitad,a e de reduzida .eficáoia nas psíconeuroses de longa ,duração.

10 - Nomenclatura e cuidados

Protipendil- Timoven

Acção

Provoca 'alívio da ansiedade e tensão nervosa à custa do eleito
central por inihir a estimulação exagerada das áreas cortical e pSÍ­
quica do cérebro.

Indica�ões

Ansiedade e tensão dos doentes em reg.ime ,amhul'atório. especial­
mente na ado,J.escência e veihíce: componente neurogéníco que com­

plica os sintomas de outras doenças. tais como. acne e a,J.gumas derma­
toses, 'a'lergi'a. perturbações ,gastroint,estinai's. hipertensão. aterosclerose
e perturbações da menopausa.

Efeitos secundários

Há poucos elementos que permitam avaliá-los. relacíonados com

esta droga muito suave. Aponta-se apenas a sonolência.

Contra-indica�ões e cuidado.

Alcoo.Jismo agudo e envenenamento pelos harbitúricos.
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PSICOFARMACOLOGIA

Actualmente a psiquiatria 'está tnteressada num 'conjunto de

drogas que actuam de ,forma selectiva sobre certas funções psîquloas,
derivadas de outras mais 'ou menos intactas. Esl'as novas drogas Jazem

parte de recente especia[ídade, 'a pstco'[armacojogia, em constante pro­

gresso nestes últimos 10 'anos. Com fund'amento nos seus efeitos

psíquicos, os autores preconizam a seguinte cIassificação:

1 - Alucinogéneos ou psicomiméticos - Algumas destas drogas.
como a mescaline. são os princípios activos d'e certas plantas: outras

são obtidas por síntese química, tais como o ácido dietiIamido Iisérgico
(L. S. D25). Estas substâncias provocam 'efeitos psíquicos lembrando

os ,s�ntomas de 'algumas psicoses. Começ'am a divulgar-se muitas

drogas deste ,grupo que, ,habitualmente, são consideradas de grande
valor teórico pois que as suas acções farmacológicas permitem apro­

,fund,ar o conhecímento da experíêncta psic6tica e o estudo do 'seu

metabojísmo e bioquímica, podem vir a esclarecer a etiologia obscura
de muitas psicoses.

2 - Ataráxicos ou tranquilizantes - O efeito principal d,estas

drogas consiste em amolecer 'a excitação e actívldade emocione], 'sem

obscurecer a consciência. A 'ataraxia é defini,da, nos léxicos: «ausência

de perturbação do espírito ou da paixão: indiferença estotcas , As

drogas mais conhecidas deste grupo são 'a olorpromeztna e ia reserptna.

3 - Estimulantes - São drogas que despertam 'a reacção
emocional. o estado de 'alert'a e reactividade, tais como ,a anf,et-amina,
o metlllentdato (Ri�alina) e o antidepressrvo, ímípramína (Tofranil).
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Estas dro.gas que são capazes Je actuar de forma 'seI,ectiva sobre
o ststeme nervoso oonstituem um extraordínárlo progresso no sentíde
da quimioterapia .d'as .doenças mentais que, nos tempos presentes, deve
estar a ensabar os prfmeíros passos.

Existe uma .s·igni,ficativa releção química entre 'OS três grupos Je
substâncias. É assim que ·a clorpromaztna, derivado da fenoti-az,ina
e a reserpina, são quimícamente ,dilferentes mas possuem, d'e comum,

um núcleo índólíco que existe também nos alucinogéneos, mescaltna
e ácido hsérgico. A ímipramtna está quimicamente relaclcneda com

as IfenoUaz1nas.
Muiil:os pontos têm sido esclarecidos com o emprego destes drogas

no tratamento e etiologi·a Jas doençss mentais, mas muitos aspectos
do seu mecanismo Je 'acção estão por conhecer. - D. M. Rogers, in

The Practitioner, 184:34, 1960.

Uma outra versão da pstcofarmacoloqia é 'a que nos é diada por

J. Delay e P. DenikeI' sistemahzada de forma mais complexe.
DROGAS PSICOLEPTICAS -Deste grupo fazem p'arte as

substâncias que ·deprimem 'a acttvídade mental, sem ter em Iin1ha de
conta se a diminuição do tónus psícológtco. resulta d'a diminuição da

vigilância, ou redução da 18ctivida,de íntelectua'[ ou a sedação da tensão

emocional. Este .grupo pode ainda subdividir-se em:

A - Hipnóticos - Drog,a.s caracteriæadas pela sua 'acção predo­
minante sobre 00 sono, produzindo vários graus de .dissolução ·da

vigilia, norneademente : estado hipnóide, estado ,hipnóid.e ínterme­

diário, estado lhípnico ou sono.

Exemplos: harbiruricos, cllora:!.
B - Neurolépticos - Os quais se dístínguem por um certo

número de acções psioo,f.arTIna·cológicas, nomeadamente:
1 - Acção psícolépttoa sem acção hipnótioa:
2 - Acção depres·si'Vla sobre a excitação, agitação e agressividade:
3 - Redução das perturbações psícótícas:
4 - Produção de síndromas neurológtcos transitórios, síndroma

acínébico, síndroma hipertensivo de típo p·arkinsoni·ano e

síndroma lhipercinétioo:
5 - Acção subcortíca] dominante - impregnação electiva mas

transitória dos centros mesodíencefálíoos, como se thouve'sse
um neurotropismo.

Exemplos: DeriVlados da '£enotiaz.ina, reserpina.
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c - Tranquilizantes - Constituidos pOT vários ,grupos de subs­
tâncias, sem 'a.finidades qtrímicas entre si, tsoladamente ou 'em ,grupos,
mas que ,guard,am uma certa unidade terapêutlca que é 'a ,de origi­
narem tIlanquihd'ade. .os tranqtnltzantes são depressores do humor,
isto é, da função tÍmica que regula as oscilações do tónus emocional
entre um pólo patético e um pólo 'apático e -a sua acção fundamental.
e de utilidade clínica, é precisamente a de oriar um estado d.e predo­
minância no pólo apático, fugindo ao pólo oposto, o patétíco. Estas
drogas tranqtdltzaotes são ainda desi.gnadas pOT alguns, como

ataráxícos.

É de notar 'que pequenas d'Oses dum neuropléglco podem resultar
num efeito tranqutitzante.

Exemplos: Al'grms neuropjégicos. meprobamate.

DROGAS PSICOANALÉPT,JCAS - A este ,grupo pertencem
as substâncias capazes doe estimular a actividade mental. sem interessar

se esta ,suibida de tónus psicológico é devida III uma 'subida do estado
de vigilância que, no seu máximo pode ir à Insónia, ou então se deve
a uma excitação da actívídade intelectual 'OU 'ainda :a uma subida da
tensão emocional que pode atíngír a euforia otr ,a 'ansiedade. Daqui
resultam os 'seguintes subgrupos:

A - Estimulantes de vigilância - Que actuam como antago­
nístas dos hipnóticos, são as aminas psíootónícas.

Exemplo: AllifetamiIl!as.
B - Estimulantes do humor - São os arrtidepressivos ou timo­

analépticos, dotados também de algumas propriedades 'antÏ-1hipnóticas.
ExemrpIo: Ïmípramlne. etc.

DROGAS PSICODISLÉPTICAS -,São 'swbstândas que per­

turbam ;a actívtdade mental e que dão ori-gem a um desvio de:Iirante do
racîocínio com desvíos na apreciação ,dos vaIores da realidade. Estes
medícamentos podem originar psicoses art�fici;ais, cuja sintomatologia
pode ""adarr entre dois pólos: o síndroma confuso-onírico e o síndroma
de despersonalização.

Exemplo: Mescailina.
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CUIDADOS A OBSERVAR COM OS TRANQUILIZANTES

Há um conjunto de regras que devem �nlforffi'ar o emprego dos
tranquílízantes na clínica geral. de forma a evitar ou reduzir os s'eus

perigos.
1 - Os teanqutlízantes assemejhem-se 'aos cortícosteróídes num

aspecto - não curam mas simplesmente suprimem ou neutralizam
sintomas indesejáveis. Oeste modo o seu emprego é mais fáoil e seguro

em todas as situações olíníoas de curta ,duração e bem deJimitadas.
2 - Os doentes soh 'a acção dos tranqutlíæantes devem visitar

o seu médico assistente amiudadas vezes: a ,frequência destas vislbas

depende da gravidade do caso, da duração do tratamento e da reacção
do doente à droga.

:5 - Quando o efeHo tranquilízante que se pretende não ocorre

com uma droga deve-se 'escolher e administrar 'outra.

4 - As doses devem ser estabelectdas para cada oaso individuaL
iE hoa regra 'começar com uma dose média e, a seguir, aumentá-la ou

reduzi-Ia de acordo com a reacção do doente. A Ifrequênda da dose
deve regular-se pelos mesmos princípios.

Como não se dispõe de medida objectiva quer para a situação

patológica <a tratar quer para os 'efeitos da drog'a, só o senso clíntco do
médico d'eve orientar as doses a empregar. O f'enómeno de adição
é possível particularmente nos alcoólicos e com o meprobamate.

5 - Os tranquílízantes compartilham, com os anti-histamínicos,
a Ïaculdade d,e potendar o efeito das drogas sedatívas e depressoras
do sistema nervoso centeal: por 'este motivo se «Íevem tornar especiais
cuidados quando se admlntstrem tranqutlízantes conjuntamente corn

sedativos ou narcóticos, associação medíoamentosa que tem, aliás,

indicações 'específicas. Os doentes sujeitos à acção dos trenquílízantes
devem ser advertidos do perigo do uso exegerado das hebidas
alcoólicas.

The Practitioner, 184:34; 1960
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TRANQUILIZANTES EM
GASTRO ENTERO LOGIA

A erõo dos tranqulli2lantea
no tratamento da úleerA

gastro-duodenal

Dr. Anlónio Calila

Há aproximadamente dois anos

tivemos a opo-rtunidade ,de tratar

um doente portador de úlcera
duodenai, não complícada. com

história clíníca muito them carae­

terizada e com exame radiográ­
fico mostrando sinais indiscutiveis
da úlcera -duodenal.

Este doente. apesar de sujeito
a um tratamento clássico consti­

tuído por repouso no leito. com

dieta exclusivamente láctea. to­

mando alcalinos. anticolínérgicos
e doses substanclais de vitaminas.

não sentiu nenhum ,alívio dias
suas queixas clínicas. após a

primeira semana do tratamento

acima referido.
O caso apresentava outra

síntomatoiogta concomítante da
úlcera duodenal. isto é, tratava-se

dum doente permanentemente

rhiperexcit'ado. com neurose

ansiosa e ínsónias.

Por este motivo fomos levados
a 'ensaiar um tranquílízante (me­
probamato) por via parentérica.
porquanto evitamos sempre o em­

prego destas drogas por via oral.
nos doentes portadores de úlcera

gastroduodenal ou queixas rela­
cionadas.

Em resultado desta terapêutioa
adjuvante pelo m e p r o th a m a t o

houve uma melrho'ria imediata:
melhoria dos sintomas dependen­
tes da neurose ansiosa. bem como

desaparecimento do 'sofrimento
relacionado com a úlcera duode­
naL As epigastralgi-as desapare­
ceram nos primeiros dias a seguir
à administração do tranqutlí­
zante. enquanto haviam persis­
tido. inalteráveis. durante uma

semana de tratamento clássico
instituído. como já ,foi referido.

Desde então ternos reforçado
a terapêutica usua] da úlcera
duodenal recorrend-o à adminis­

tração dum tranqutltzante. por

via rectal. rEsta nossa atitude
decorre dos resultados obtidos no

primeiro doente. porque est-amos

convencidos do henefício do me­

probamato no desaperecímento
da sintomatologia ,da úlcera que

aliás hem pode ser explicado.
quando pensamos no papel que

os factores relacíonados com o

sistema nervoso central desempe­
nham na etiopatogenia da úlcera.
sem .fazer referência ao facto veri­

ficado por alguns autores �c'hs­
tein) Ide que certos tranquijízantes
actuam directamente. diminuindo
'a secreção gástrica.

Na nossa suhs'equen:te expe­

riência clínica tem-nos ímpressto­
nado a constância e a rapidez
do desaparecimento da 'sintoma-
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tologta dolorosa da úlcera gastro­
duodenal. quando se reforça a

terapêutica clássica dietética e

medicamentosa com o tranqutlí­
zante: estes resultados são parti­
culermente evidentes quando ,há,
s

í

m u'[t àn e ame n t e , estados de
'ansiedade e Ihiperexcitahilidad'e
neurovegetattva.

Aliás, encontramos n'a ,lite­

'(latura, autores que começam a

relferir os resultados obtidos com

as 'associações de tranqutlízantes
com anticorlinérgicos. Liahst'ein
rus'a o tiopropazato e dsopropa­
mida. Este autor ,estudou 'O

emprego desta técnica em 64

doentes Uilcerosos, v e r lff c.a nclo

que 73 % já não necessítavam

do tratamento ao .fim de 7,4

meses, 'em 27 % houve que pro­

longar lB: medicação até 16,5
meses. No conjunto, ,houve bons
resultedos, 'sem Tecidiv'a dos sin­

tornas de úlcera, 'em 81.2 % dos
doentes.

Até à actualidade só temos

trtílízado o meprobamato e a

,hidroxizina.

O meprobamate é 'adminis­
trado soh a forma de uma injec­

ção de 12 em 12 Ihoras ou uma

por dia e, neste caso. a dose é

dada às 22 horas para se colher
!benefício da sua acção hípnó­
tioa directe ou ,indirecta. A Ihidro­
xizina 'é 'administrada soh a

,forma de supositório. um de 12
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ern 12 ,horas ou reduzir 'a dose

para um supositório por dia.

Tranquilisante. e Secre­

ção gá8trica

J. Lichsfein

,O 'autor levou a efeito o 'estudo
da acção dos tranqurlizantes
sohre 'a secreção gástrica hem
como 'as perspectivas da asso­

ciação destes com 'as drogas anti­

c,oÜnérgicas no tratamento das

doenças gastrointestinais. Ut'i.Ii­
zando o método do placebo. o

autor procedeu ,à análise do suco

,gástrioo em 104 casos conside­
'l'ados normais. Foram es'coI,hidos
60 doent,es so'frendo de úlcera e

outras perturbações. que foram

'sujeitos à associação de tíopro­

pazato com a ,Isopropamida.
O tíopropazato em doses de

5 mg. três vezes rpor dia e 'ao

deItar 'e 'a proclorpromaztna (10
mg) isolada ou em combinação
corn a tsopropamtde (5 mg)
ini:biram a secreção ,gástrica do
ácido clorídrico. quando se com­

para com a oIbti!da 'com o placebo.
Em cerca de 75 % dos d'oen­

tes teatados com as combinações
de traiIlqurliz.anl:e-,anticol'ihérgIco.
como terapêuttca adjuvante, os

i1'esuItado ,foram favorá",eis no

conjunto dos casos.

,o's efeitos sectmdários apare­

ceram em 5 % dos doentes. redu­
zidos à sonolêncíe, A drog,a tam-



hém actua sobre sintomas rela­
cionados com Ihémia esofágíca e

eSOIfagite péptíoa.
O tiopropazato admínistrado

!isolad:amente ifoi de resuitados
imprevisíveis em doentes com

ansiedade, nos quais o sintoma

p r ed o m i nan te ,é a depressão:
pode contudo favoTecer a facção
da propantelina fitas doenças fun­
cionais do tubo dIgestivo.

O ,e}feito de certos tranquílt­
zantes nas doenças 'gastrointesti­
nais pode resultar do e,f'e!ito inihi­
tório sobre a secreção gástrica
bem como duma acção central.

Am. J. G3!1troenterology 33:178; 1960

TRANQUILIZANTES
EM OBSTETRICIA

Pro_azino como odju'Von­
te no onolge8io e 8edoção
do porto

C. D. Kuntze

Foi 'em J,aneiro de 1956 que

o clorídrato ,de promazína foi,
pela primeira vez, utilizado corno

adjuvante da analgesia do ha­

bal'ho de parlo. Desde então

vários 'autores se têm ocupado
do assunto: D. L. Sprague t.

Weg.ryn e Marks 2, Bolton e

Benson 3, Pollock et 'a14 e Leazar".

Segundo o autor deste trahallho
'a 'analgesia e sedação, em obste­
tricia, devem submeter-se às

seguintes condições:

1 - Não deprimir a respiração
nem ra circulação do recém­

-nascido;
2 - Não ser prejudicial à mãe

quanto à respiração, círculação
'e sistema nervoso central :

3 - Aliviar a tensão nervosa

e ohnwbilaT a dor;
4 -Não Intenlertr no meca­

nismo fisIológico do parto;
5 - Não deprimtr 'as faculda­

des da parturíente ;

6 - Acção rápida;
7 - Administração fácil.

O presente tralhaliho é ,funda­
menbado no emprego da prema­

zina em 360 parturlentes, 33 %
das quais eram primîpæras, todas
com parto de termo; em cerca de
90 % da to'talidade houv'era
asststência médica adequada;

1 L. D. Sprague, Obst, Gynec.,
9:633; 1957

2 Weigryn, S. P. e Marks, R. A.,
TAlMA, 167; 1918-1958

• Bolton, R. N. e Benson, R. C. W.,
J. Surg, 66;25,3, 1958

• Pollock, G. B. et al., resumido

nesta revista

• Leazar, M. A., Weslt J. Surg.,
68:135, 19601
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7 % das doentes exi'biam ligeiros
sintomas de toxemia.

Utilizou o autor uma combi­
nação de promaztna e meperí­
dina com ou sem escopolamina,
com 'a finaIid'ade d,e obter erial­
gesia e sedação.

Resultados:

Analgesia e sedação hoa ou

excelente: 92 % ,dos casos;

Analgesia e sedação regular:
8 /'0 dos casos;

Duração do parto: primíparas:
5 horas; multíparas: 5 horas 'e

41 minutos.

A acção da droga não produziu
retardamento das co n t r ac

ç
õe s

uterinas.

A dos'e deve ser escolhida para

cada caso. A dose inicial :foi de:
50 mg Ide prornaztna e 50 mg de
meperídtna e, quando necessário,

para abreviar ou mellhorar o

efeito pretendido. 'administração
de 0,4 mg de escopojamina : as

drogas foram administradas por

via endovenosa,
O autor não observou qual­

quer perturbação no ritmo car­

díaco do 'recém-nascido nem hi­

potensão da parturíente.
rEm 4 % dos casos houve

vómito, muito mais frequente nas

parturientes 'que tinham tomado
barbitúri'cos.

Am. J. O�8tetriclI RDd Gynecology,
81:403, 1961
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Prolnetolllino em ob.tetríeio

J. N. Pannu/o e D. M. Cerone

A 'analglesi,a em ()hstetrída tem

as seguintes finalidades:
Diminuir a ansiedade;
Diminuir ,a dor;
Como pré-medicação anesté­

sica na hipótese de operação
obstétríca.

Pelo menos 58 drogas ou técni­

cas analgésicas são conhecidas
e correntemente aplicadas com

leste propósito.
A prometaztna contém certas

propriedades farmacológicas que

sugerem 'a 'sua, utilidad'e num

regime analgésico das parturien­
tes. Em 100 mujheres o esquema

'foi o seguinte: 50 mg de prome­

tazrna em combinação com sul­
fato de morfina e escopolamína.

Resultados:

Em 15 % excelentes;
Em 55 % bons;
Em 18 % fracos;
Em 11 % não Ihouve apre­

ciação.

A duração média Ido trabalho
de parto foi de 10 Ihoras nas

rmrltíparas 'e de 15 horas nas

rnrliparas. INão houve qualquer
reacção tóxica ou eJeito secun­

dário ,grave. Foram necessárias

manobras de ressuscíbação em

4 % dos ,bebés.
Os 'autores :fizeram o mesmo

ensaio e obtiveram os mesmos



resultados em mais SOO partu­
ríentes.

J. M. Soc. N. Jersey, 57:65, 1960

PromalÃna na analge8ia
e 8edaçõo em Ob8tetrícia

G. B. Pollock, J. J. Plifzer

e D. J. Mason

Os autores levaram a efeito
um ensaio clínico sobre perto de
4000 parturíentes, 'administrando
a promaztna com 'ou sem mepe­

ridtna ou escopolamina, durante
2 anos, O, resultados obtidos em

380, representattvos aliás de toda
'a série, são 'apreciados.

Em cerca ,de SO % das partu­
rientes foI 'administrado: 2S mg

ou SO mg de rpromazina com 25

mg 'OU SO mg de meperidine par

via endovenosa Ient,a durante a

primeira Ïese ,do trahalho de

parto. Nas outras doentes utili­
zou-se a vla intramuscular.

Os resultados foram mais rápi­
dos e evidentes com a vta intra­

venosa - a sedação foi excelente
em 98 % e. ,boa 'ou regular. em

2 % dos casos: a anestesta con­

síderada excelente em 99 % dos
doentes e regula,r nas restantes.

A ,dose 'adequad'a parece 'ser a

meIhor ,garantia de bons resul­
ta,dos.

Foram pràtíoamente aholidos
a náusea e o vómito, em qual­
quer das fases do trabalho do

parto e após este. Em resultado
do uso da prornaztna verificou-se

um encurtamento na duração das
contracções uterinas, sem 'alte­
eação da sua intensidade ou

fl1equência.
Os recém-nascidos não .foram

afedados .por este medicamento,
mesmo que tenha 'sido apIicado
lOa 30 minutos antes da expul­
são da criança. Os autores não

encontraram promazína no 'san­

gue ou na urína dos recém­

-nascidos. concluindo que a

droga não ultrapassa a barreira
'placentária. pelo menos em quan­

tidade 'apreciável.
Ob". Gyn., 15:504, 1960

Prometa=sina e o parto

Carrol e Moir

Os autores, em mais de 7 SOO

doentes obstétrtcas, ,levaram a

elfeito a 'analgesi'a e sedação recor­

rendo à prornetaztna e mepírt­
dina. Os resultados podem ser

assim resumídos :

- A prometazína revelou-se
um tranquljizante seguro e efieaz:

- O trahaI:ho de parto ,foi
menos desagradáve] e mais rá­

pido. príncipalmente nas mrli-
para's:

- Reduziu a necessídade de
analgésicos e 'anestésicos:

- Raramente :foi ,feita 'a res­

suscitação dos recém-nascidos:
A dose média de prometazina

foi de S6,') mg.

JAMA, 168:221, 1958
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Perfena::sina na gravides:
efeito secundário

GarH

'O eutor e seus colaboradores
æferem-se a um caso de convul­
sões depois da admtnistração oral
d'e perlenaztna. Este acidente

'aconteceu numa mulher com

acentuada hiperemese ·durante a

8.a semana da gravid'ez. a quem

foram dadas 3 doses de 8 mg de
ataráxico. Depois da última dose,
a doente apresentou-se com con­

vulsões que foram debeladas com

'a 'suspensão da droga e a admí­

nístração dum barbitúrico de

-longa duração.
lAMA, 169:834. 1959

Meprobamato no trabalho

de parto

Igel e Solomons

Re.ferem os 'autores, que o

meprobamate na dose de 400

mg tomado de 4 em 4 horas
durante o tl'ahalho de parto não

mostrou qualquer efeito aparente
na duraçâo do parto 'ou no estado
do recém-nascído, bem 'como não

se observou qualquer benefício
sdbre :a dor ou 'ansiedade da

parturlente. Doses até 3 200 mg

em 24 horas não mostraram

qualquer efeito tóxico sobre a

parturiente ou sobre o recém­

-nasdd'O.
Obat, Gynec., 13:46. 1959
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Prometasina e o parto

Gordon e RuHin

Os autores fiz·eram um ensaio

em 500 parturientes a quem admi­
nistraram prometaztna, Os resul­
tados apontados são os seguíntes :

- O trahal1ho de parto foi mais

rápido;
- O parto foi normal em

87 % ,das prímíparas.
Os autores obtiveram 'a neces­

sária sedação com uma dose
intramuscular de 100 mg de

prometaztna assocíeda a 50 mg

de mepertdina e cerca de 0,5 mg

de escopolamína.
Am. J. Obst, Gyn., 76:147, 1958

Cloridrato de prometalllina
em Obstetrícia e Cirurgia

M. H. Adelman et aI

Em 600 parturíentes. os autores

obtiveram uma pré-medicação
'eficaz com a prometaztna, em

82 % dos casos, conseguindo
nomeadamente quietação e sono

com analgesia e 'amnésia. A

náusea e vómito, em ,tod'as as

Ifases do parto foram observedas
em 3,6 % dos casos. Hipotensão
e hradicardia, pràticamente, não

tiveram signÎlfkado.
Não houve qualquer prejuízo

para os recém-nascidos. Em 330

casos testemunhas. não seleccio­

nadas. os autores vedfkaram



que, sem a prometaztna, a anal­
gesia satisfatória só se observou
em 60 % das parturtentes: a

náusea e vómito apareceram em

27 % ,dos casos, A ressuscítação
,do recém-nascído foi necessária

em 7,5 % dos casos, em compa­

ração com 0,5 % na série sujeita
à 'acção da prometaztna,

Em 100 doentes não premedí­
cadas com prometazína e sujettas
Ifl lane'stes<Ïa epidural ia náusea ou

o vómito foram debeJ.ados, ime­

díetamente com a injecção endo­
venosa de prometazina (25 a

50 mg), sem hipotensão ou bra­
,dioalldia.

Os 'autores evitam admtnístrer
a prometaztna nas seguintes cir­

cunstâncias: histeria ou le'V'idência
de pré-eclâmpsla, eptlepsfa, con­

vulsões, hipertensão grave.

JAMA, 169:73, 1959

TRANQUILIZANTES
EM ORTOPEDIA

A trimeprosino no trota­

mento do prurido em

Ortopedia

B. T. Bell el aI.

O prurido é de frequente 'obser­
vação em 'Ortopedia e deve-se,
essenclajmente, a dois mecanis­

mos: acção duma causa externa

ou hiperirritaJbi'lidade d'as termi-

nações nervosas receptoras da

perIferia.
Em ortopedia as mais Ifllequen­

,tes causas de prurido são:

l-Estímulos Ifísicos, tais

como: calor, pressão, atrito (com­
pressas) ;

2 - Estímulos químicos origi­
nados nas secreções (drenagem)
ou por reacção alérgica devida
a drogas utilizadas localmente
como penso ou às suibstâncias
químicas do adesivo;

3 - Irritabilidade e x a g e ra d 'a

das terminações nervosas que

acompanha 'as m a niÎ'esta
ç

õ

e s

senis da pele ou que está rela­
clonada com uma cicatrização
'em decurso.

O tratamento Jo prurido pode
realizar-se de acordo com os

seguintes príncípíos gerais:
A - Eliminação ou redução

'do estímulo do prurido;
oB - Eliminação ou redução

da irritæbiIidade exagerada das

terminações nervosas;

C - Interrupção do trajecto
centrípeto dos estímulos cutâ-

neos;

D - Subida do limiar de per­

cepção central dos estímulos peri­
.féricos pelo uso de tranqurli­
zantes, sedativos ou hipnose.

As características ,das técnicas

terapêuticas da ortopedia nem

sempre permitem remover os

estímulos perrlértccs nem reduzir
a irritahilidade nervosa perifé­
rica. Vários tranqutltzantes e
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sedativos têm sido utilizados, até

'a hipnose.
A trimeprazina fo'i utilizada

em primeiro Íugar por Oallaway
e OI-ausky, 'com esve propósito

terapêutico 1.

Os autores do presente traba­
lho ensaiaram esta droga 'em

90 doentes do foro ortopédico,
sendo : 36 doentes externos e 54

doentes hospitalizados; 44 ho­

mens e 46 mulheres ; idades com­

preoendtdas entre os 2 e 76 anos

(idade média 35 anos).
A trimeprazina foi utilizada na

dose diária de 2,5 a 25,0 mg,

sendo 'a dose habitual de 12.5

mg. A via utilizada foi 'a oral
soth 'a forma de comprimidos. A

duração do tratamento, em 88

dos doentes, foi de 20 días.

Os resultados foram os se­

guintes: excelente 'quando a droga
'elliminou por completo o pru­

rido, independentemente da sua

intensidade inicial. da dose utili­
zada 'ou da duração do trata­

mento; este resultado 'foi visto em

88 % dos doentes; deficiente,
quando houve ,ligeira ou nula

mejhoría do prurido.
Os resultados deste tratamento

são por vezes espectaculares,

1 Callaway, J. L. e OIanski, S., Tre­

meprazina: adjuyant in Management
of itching dermatosis. N. Caroline

Med. J., 18:320, 1957
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quando o prurido desaperece ao

,fim de 5 horas 'após a ingestão
da droga,

Nesta série de doentes os

autores só apontam um caso de
efeitos secundários.

TRANQUILIZANTES
EM ANESTESIA

Premedicação ane.té.ica

.em narcótico.

G. Wallace

A premedícaçâo anestésica tem

por finalidade realizar um ou

mais dos seguintes efeitos:
1 - Neutraltzar ,a apreensão;
2 - Suplemento do anestésico;

3 - Aliviar 'R dor;
4 - Contrôle do vómito;
Muitas modificações das técni-

cas clássicas de premedícação
tem sido propostas no sentido de
se obter mejhor relaxamento e

maior segurança. A 'associação
mais conhecida é constituída pela
combinação de mordína 'e escopo­

lamina ou atropina, geralmente
na proporção de 12:1.

Com o 'advento de mais poten­
tes 'anestésicos, pensou-se ser

desnecessário ou indesejável uma

tão intensa medicação preopera­

tória. A administração 'Simuhâ­
nea duma substância depressors
- barbitúrioo oral - e dum nar-



cótico, com o propósito de se

obter sedação preoperatória; e a

seguir, a indução anestésica com

um ha'l1bitúrico, originaram, com

frequência, re s uI tad os inteira­

m e nt e desproporcionados e m

'reIação com os elfeitos Ique se

pretendiam no doente a 'operar.

Por estas 'razões o pensamento
médico deslocou-se para o pólo
oposto e, como consequência,
'sur�iu urna onda de pouca ou

nen1huma premedícação anesté­

sica. Tüdavia, a sedação preope­

ratória é constderada como essen­

cial na 'assistência ao doente

cirúrgico.

Novo conceito

Com a introdução dos tran­

qullíæantes que são sUibstâncias

possuindo 'acção antt-btstæníntca
em maior ou menor 'grau, 'surgiu
um novo conceito em relação 'aos

'resultados a obter com 'a medi­

cação preoperatória.
Pela primeira vez ,foi julgado

possível conseguir a redução do
metaboltsmo e um certo grau de

sedação 'cerebral sem depressão
cardiovascular.

Todævia, alguns produtos fra­
cassaram no que diz respeito à

necessária tranqudltdade: outros

produziram depressão indesejá­
vel: e outros reveierem-se 'ahso­
lutamente ineficazes. POT exem­

plo, vários derivados da feno­
ttaztna p o ss u e m propriedades
farmacológicas diversas, de que

resulta, na prática terapêutica,
acções muito ,di,ferentes.

A clorpromaztna introduzida
por Laborit na premedícação
anestéstca não é, na actualidade,
tão largamente utilizada em vir­

tude da sua tendência para a

hipotensão e dos seus efeitos
imprevisíveis. Outro membro do
mesmo grupo é a prometazína
(Fenergan) 'que apresenta certas

di'ferenças químicas em relação
à clorpromazina e foi introdu­
zida na América por Hohmann.
Este composto tem-se revelado,
através dos múltiplos estudos 'a

ele dedicados, como uma ,droga
que preenche todas as exigências
da premedícação anestésíca. no­

meadamente ausência de efeitos
secundários de natureza cardto­
circulatória.

Têm sido postos em prática
vários esquemas para o uso da
prometazina no período 'antes da
operação, sendo de salientar o

de Sadove.
O autor do presente trahalho,

de acordo com outros Investiga­
dores, suprime o uso de rrarcó­
ticos na premedicação 'anesté-­

sica, a não ser que exista 'a sua

máxima índícação -'a dor.
Nesta 'Ordem de ideias o autor

preconiza a prometazína 'asso­

ciada a uma droga simpático­
mírrrétíca, de prelerêncta a esco­

po'lamírra que é substituída pela
atropine quando existe depressão
cerebra] (doente moribundo ou
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na vellhice). Nestas últimas cir­

ctmetâncíes, a premedíoação é

reduzida à atropína ou mesmo

não ohega a utilizar-se.

Depois de vários ensaios, [ficou
estabelecida 'a dose óptima: in­

jecção intramuscular de 25 a

35 mg de prometazina e 0,4 a

0,6 mg de escopolamina ou atro­

pína,
As crianças recebem a dose

ca,!culada por via rectal - com

menos de 2 anos, utilizar metade
da dose acima referida. A mor­

fina, na ,dose de 5 a 10 mg sõ

é utilizada quando >há dor.
O autor do presente traha'llho

utilizou este esquema em 5 500

casos, incluindo doentes do hos­

pital ou da clínica particular;
esta série não está sujeita 'a qual­
quer critério de escolha 'em rela­
ção it idade, dÏ<agnõstico clínico,
risco clrúrgíco ou técnica opera­

tóría utilizada; nestes casos utili­
zaram-se todos os tipos de 'anes­

tésicos, incluindo o halotano, e

todas 'as técníoas.

Desde início que se verificou

que o tempo necessário para se

obter Q efeito desejável' era o

,factor ,fundamental para o su­

cesso deste esquema terapêutico.
f: n e c ess á r i o que exista um

período de 90 minutos entre a

admtnístração da pré-anestesia e

a indução desta. Uma vez mani­

festada 'a sedação necessária com

as doses preconizadas, 'esta per­

siste durante mais de 3 hora's.
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Deve-'se repetir a dose, quando
por qualquer circunstância a

operação for retardeda para além
daquele limite de tempo. Se
sucede a prometszína ser 'a,dmi­
ntstrada na véspera da operação,
'Ii eficácia dia dose pré-anestésíca
é relerçada.

Os resultados ,aV'aIj'ados pela
observação clínica, são conside­
rados satis1fat6rios nas 'seguintes
circunstâncias:

1 - Quando 'o doente está

sonolento e indiferente ao meio

ambiente, ao chegar à saIa de

'Operações, desde que não seja
estimulado;

2 - Quando o doente não

apresenta qualquer sintoma de

depressão cardíocírculatóría:
3 - Quando o doente não

'apresenta excesso de secreção
'salivar.

Na série de 5500 doentes os

'resultados foram bons em 85 %
dos casos; os restentes mostra­

ram certa 'apreensão ao dhegar à

sa,J,a de 'operações.
,Nenhum doente estava irre­

quieto ou m os t rav a f n te ns a

'apreensão e, por isso, não foi
necessária qœalquer medicação
suplementar com barbitún.cos.

Em 60 % ,dos casos os doentes
não se lembralV'am d,a dhegada
à s'aIa de operações 'ou das mano­

bras de indução d,a anestesia.

P,elos factos 'apontados não se

reconhece qualquer contra-índí­

cação para este esquema de



premedícação anestéstoa que é

constituído pela associação da
prometazina e dum ,agente sim­

pático-mimético e que, nas doses
preconízades, 'g,a'rante uma seda­
ção preoperatória livre de com­

plicações.
J. A. M. A., 173:747, 1960

TRANQUILIZANTES
EM UROLOGIA

Prometalllina em Urologia

B. Sheiner e B. D. Pinck

Nos doentes operados de pros­

tatectomia suprapúhÏC'a há 'sem­

pre a possibihdade de Ihemorra­
gia otr i,nfi,ItNlção, ,com urina, dos
tecidos vizinho's ,d,a loca prostá­
tica, paetículæmente agravada
pela irreqtriebação dos dcentes
·d·erivada não só da dor como de
'reflexos originados na re.gião da
.bexi,ga. Estes últimos tt.aduzem-se
pelo tenesmo de que resulta ten­

tativas repetidas de micção e

conséquentes movimentos e, por

causa destes, pode ser provocada
infi'ltração urinária e agrava­

mento ou início da hemorragte.
O tamponamento d,a loca ou a

presença duma 'algália ou outro

corpo estrarsho nesta zona refIe­

xogénea, desencàdei'a o Te'ferido
tenesrno ,

Para contornar estes factos,
nas primeiras horas ,a seguir à

operação, é necessária uma pro-

.funda sedação que pode ser peri­
gosa quando conseguida 'apenas
com narcóticos e em doentes
idosos.

Os autores relerem-se às técni­

cas de associação d,a prometazirra
e um narcótico, ensaiada em 82

doentes operados. Inicialmente a

prometazina foi ·administrada
conjuntamente com os narcó­

ticos, tendo-se verilíoado que o

ef,eHo destes era reforçado e que

se reduziam 'o número de injec­
ções necessárias à adequada
sedação.

Verilficou-se que, além da
potenciação do narcótico, a pro­

metazina evidenciava 'acção tran­

qutltzante e sedatíva. Por estas

razões, os autores, passaram a

administrar o tranqutltzante por

via intravenosa, em regime de
,gota a go�a.

A droga foi utilizada na dose
de 150mg dissolvida em 2000cc.
de soluto isotónico 'tendo-se veri­

ficado:
- O doente estava sossegado

e ligeiramente sonolento;
- As Irrigações 'TI e ces s ári a s

não c a usa r a m apreensão aos

·doentes nem d e s e n cad ea rarn

espasmos;
- Não s,e observaram rhemor­

ragias:
- Não 'se verilficou hípoteneão,

náusea, vómitos ou d e p re ss ã o

respiratória;
- Redução do número de in­

jecções do na r c
ó tí c o como se
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demonstra: no 'grupo de 51 doen­
tes, sujeitos à associação prome­

tazina-narcótico, durante as pri­
meíras 24 horas houve que admí­
nistrar 54 doses de narcótico o

que signifioa - 1,3 doses por

doente; no grupo de 34 doentes,
não sujettos ,à referi<da asso­

ciação medicamencosa, houve que

administrar, também nas 24

horas, 3,02 doses de narcótico

por doente; nos restantes doentes
em que a prometaztna ,foi utili­
zada por vía intramuscular, e

nas mesmas 24 !horas, houve que

administrar 2,5 doses de narcó­

tico por doente.
,Os 'autores 'Concluem que a

associação prometazina-narcótico

é v,aliosa no pós-operatório de
doentes idosos. por reduzir as

'exigências do narcótico, produzir
tranquíltdade, eliminar os refle­
xos e não produzir 'efeitos secun­

dário's 'graves.

J. A. M. A., 171:1955, 1959

TRANQUILIZANTES
E ALCOOLISMO

Tratamento do sindroma

pós-alcoólico com cloridra­

to de triflupromaiZilna

H. I. Goldman

Os derivados da :fenotiazina
têm-se mostrad; como o medica­
rnento tranqutltzante mais eficaz
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no tratamento dos doentes 'a,lcoó­
Íicos. O autor realizou um ensaio

clínico em 252 doentes, todos
com os sintomas de supressão do
álcool. nomeadamente turbulên­
cia, tremor, alucinose 'e náusea

mas sem ,a sintomatologia aguda
do delírio; aos doentes Ïoram
administradas doses, por via oral.
de 25 mg de 4 em 4 horas até ao

desaparecimento dos sintomas; se

tal não acontecia a dose Ifoi
'aumentando para 4 doses de 25

mg em 6 'a 12 horas. A dose
total dtáría 'Variou de 150 mg 'a

400 mg.

Desta série de 252 houve me­

Ihoria de, pelo menos, dois dos
sintomas de supressão do álcool
em 212 casos. Em 16 doentes
houve que administrar a droga
por períodos iguais ou superiores
a 24 horas, antes de se eviden­
ciar mejhoría. ,Não houve qual­
quer aIteração dos sintomas em

40 doentes.
No conjunto de todos os doen­

tes, houve reacção favorável à

droga, sendo os sintomas de tur­

bulênda e alucinose os que mais

se reduziram. A náusea presente
em 43 doentes e <O tremor em 49

não foram controlados. A pressão
sanguinea não sofreu qualquer
alteração a p r e c i á veL Não se

obs'erval1am efeitos secundários.
O clorldrato de triflupromazina,
pelo ,facto de ,actuar favoràvel­
mente, sobre a turbulência e a

alucinose é um precioso 'adju-



vante da terapêutica do síndroma
pós-alcoólico.

J. A. M. A., 171,I502; 1959

Perfena!ZSina no tratamen­

to da intoxicação alc06lica

aguda

A. G. Greenfield

A perfenazina .foi ensatada em

46 homens e 24 mulheres em

estado de Intoxíoação alcoólica

aguda, quer por via ·oraI quer

por via íntremuscular: a droga
tomou estes individuos calmos e

cooperadores, de forma a ser

fácil pôr em prática uma tera­

pêutica específica.
O 'efeito da perjerraztna surge

20 'a 30 minutos após a injecção,
r e sui tando o desaperecímento
ímedbato doe náusea e do vómito.

A seguir resulta uma redução do

comportamento IhilperadiV'o, da
ansiedade e da tensão, tornan­

do-se o alcoólico mais calmo e

responsável, !bem como se torna

mais efioaz a sua colaboração na

instituição da terapêutica cense­

quente: medicação por via oral
ou venosa, 'administração de vita­

minas. Com o emprego da perde­
rraztna não se 'ohs'eTVam efeitos
secundários graves, a não ser um

caso de lig,eil1a (hipertensão.
Por estas razões 'a perfenazina

é uma droga partícularmente
eficaz e útil no ·tratamento sinto-

mático e contrôle de intoxicação
alcoólíca aguda,

O autor do presente artigo
relere-se a trél!hal!hos precedentes
relacionados com 'este problema.
Himwidh considera 'a acção tran­

quílízante dos derivados da Ifeno­
tiazina útil no domínio da fase
de agitação da intoxicação alcoó­
lica aguda 1 F.eldmen l'efere-se
às drogas ataráxicas como e'Íica­
zes na tensão, apreensão ,e tremor

do 'alcoólico 2. No que .se refere
aos aspectos psiquiátricos do
alcooliemo crónico, Taylor chama
a atenção para a vantagem dos
derivados de If'enotiazillla, incluin­
do a penlenazfna, no que se

relere a «uma 'adequada sedação
do tremor, tensão e irrequietação.

Current Therapeutic Research., 3:217; 1961

Jleprobamato e pequenaa
doaea de alcool

G. A. Zirkle, O. B. Mcafee
P. D. King e R. van Dyke

O presente tra,baLho pretende
demonstrer que uma combinação
de meprobamate e álcool. per­

turba mais a c o o r-d e na
ç

ã

o e

1 Himwich, H. E., The management
of alcoholism, Mod. Med., 27:23,
1959.

2 Feldman, P. E., Ataractics, J.
Kansas M. Soc., 58:658, 1957.
3 Marangoni, B. A.., Use a of new

tranquilizer, perfenazina in 60 pa­
tients with anxiety and tension. Am.
Pract . Digest Treat., 8:1959, 1957.
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raclocínio do homem que cada
uma das drogas tomadas isola­
damente.

As experiências foram condu­
zi'das metõdícemente e reali21ad'as
sobre 22 'funcionários do hospita].
em idades eompreendídes entre

QS 20 e 39 anos. Foram feitos
vários testes em qUJaITO clrcuns­

tâncbas di'ferenrl:es: ingestão de
dois placebos inertes; um placebo
e meprobamato; uma be b i d a

alcoólica e um placebo; mepro­

bamato e uma bebida alcoólica.
As provas eram r ea Íf z e de s

depois da iIlJgestão de 4 doses de
400 mg de meprobamato durante
uma semana. sempre que preten­
diam aV'aliar o efeito do .tranqui­
IiZlante; a dose de álcool era

II!dministrad'a sob 'a .form'a de
Iimonada gasosa e de fOI\ma que

produzísse uma 'sU'hid'a de 0.5 %
da 'a,lcoolemra. crítérío que 'nos

Estados Unido,s é considerado
como incompatível com a con­

dução 'automóvel. A experíência
foi I'e'a'lizada de ,forma que os

interveníentes ignorassem o fim

que se pretendia atingir. (double
blind test). Pastas de parte os

testes de Ï'lusões Ihorizontais e

verticaís cujos dados ,foram dis­
cordantes e. por isso. sem valor.
as outras observeções mostraram

que as provas ,foram pior exe­

cutades nos indivíduos que to­

maram álcooI e meprobamate.
I

Representando por 100 % os

resultados alhtidos com a ingestão
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dos 2 p,lacehos. os autores veri­

ficaram os segtrlntes valores:
95 % com ,ingestão só de me­

prohama'to ;

90 % com ingestão 'apenas de
álcool;

80 % com 'a ingestã'o simultâ­
nea de áiJcoo.J e meprohamato.

O cornportamento dos indiví­
duos veio con:Mrmar estes resul­
tados: em 16 pessoas verifica­
ram-se 'sinais de intoxioação
'alcoólica result'ante da ingestão
de meprobamato e áIcooI. que se

não ,verioHcara apenas com a

ingestão do álcool. que em 4 se

ohegou mesmo a manídestar em­

hrÏ'aguez.
Os indivíduos IÏnrl:erro,gados

'alfirmaram ( 11 em 22) que a

associação doO 'tr8inquilizante com

00 álcoOlI :lhes provocou uma dimi­

nuição das suas I£aculda:des físicas
'e mentais.

o's oj,ndilVÍduos que evtdencía­
VJalD sonolência durante a expe­

riência. 16 em 20 deles. referiram
que fora m'ais intensa com a com­

'hinação d,as ,duas drogas. Os
mesmos autores já nnlham feito
rum estudo do efeito da associa­

ção da clorpromazina com o

álcool 1
que mostrara !haver

maiores perturbações das If.acul­
dades fÍ:sicas e mentais o que os

Íeva 'a pensar que 'o meproba-

1 G. A. ZIRKLE te al., Effects of

Chlorpromazine and alcohol on coor­

dination and judgment. J A M A
,

171:1496; 1959



mato potencia a 'acção do álcool.
Aliás este ,fenómeno já foi 'apon­

tado por Kapmann e Hughes 2

num traha:lho de expertmentação
animal.

Dos tf.actos acima 'apontados
resulta uma conclusão práttca,
Os médicos devem 'advertir os

doentes que 'estão a tomar mepro­

hamato, do perigo do uso de
bebidas alcoôltcas, especialmente
se continuam 'a guia'r automóvel
ou manipular quallquer máquina
complicada.

J. A. M. A., 173:1823. 1960

TERAPÊUTICA PELOS

TRANQUILIZANTES

Clordiol:lepoxido

Noto prévio

Arthur L. Scherbel

O cloddmto de clordíazepo­
xída é uma droga recentemente

utilizada no tratamento da per­

turbação :do tónus emocional do
homem.

Ne experímerrtaçâo a n i ma]

v,eri:fkou-se:

• E. KOBMANN e F. W. HUGHES,
Penetracting effect of alcohol on

tranquilizers and other central de­

pressants. A. iM. A. Arch Gen.

Psychiat., 1:7, 1959

l-Efeito tranquihzlante e

relaxemento muscular:
2 - Aotividade anttconvulsto-

nante:
3 - iEstimula o lapetite:
4 - Possui escassa lactividade

sobre o ststema nervoso 'autó­

nomo.

O autor ,}.evou a eif'eHo um

estudo critico da Idroga, desen­
volvido de acordo com 'O seguinte
esquema:

-AvaÜação dos efeitos de
clordíazepoxida sohre várias per­

turbações emocionais comparan­
do-os com os ohtidos com um

pIacebo inerte:
- AvaiJiação dos seus resul­

tados na clíníoa Ihumana:
- Avaliação da frequência 'e

gravidade dos e1fei<tos secundários.
Verificou-se que, durante 'a

primeira semana, os resultados
clínicos ohtidos com a droga e

com o placeho eram iguais, igno­
'rando quer o médíco quer o

doente qual 'o 'grupo que tomava

a droga ou o placebo (double
blind test). Na segunda 'semana,

os resultados com 'o pIacebo
mantinham-se ou regressavam: ao

contrário, neste periodo, a dor­

dtazepoxtda conduzia a uma me­

Lhoria mais evidente das mani­

festações ansiosas ou reacções
somáticas. Por 'Outro Iædo, 'a me­

llhoda inicial obtida com o pIa­
cebo acentuava-se quando se

substituía este pela clordtazepo­
xida: pelo contrário, quando se
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substítufa esta droga pelo pla­
cebo, 'as rneIho-rÏas Qhtid'as com a

c Ío r d iaz epo xdde desapareciam
mais ràpidamente as de ordem
somática que as ansiosas.

Desta experiência 're s uh,a o

segrrinte:
- A clordiazepoxida ip o S sui

um e,feito supressor sobre os

síntomas da 'a n s i ed ad e e os

estados hipercin'éticos;
- Alivia 'ainda 'aIgumas mani­

Ifestações somáticas relacionadas
com 'o 'estado de ansied'ade;

- Não se observa acção 'apa­

rente sobre as reacções depres­
sivas.

Durante 6 meses esta droga
:foi utdiz'ada em cerca ,de 300

doentes sofrendo diversas pertur­
hações orgânioas ou :funcionais,
directa ou indirectamente asso­

ciadas corn ansiedade ou tensão

emociona'[.
A dose oral de clodiazepoxída

variou entre 5 e 10 mgr, quatro
vezes 'ao día : a dose por di,a
tntravenosa vardotr 'entre 50 mgr

e 100 mgr.

Os resultados ,ohtidos são os

seguintes:
Reumatismo não articular - A

dOl'diazepoxida mostrou-se eÆi­

caz, 'ahviando o espasmo mus­

culae e a tensão nervosa que

acompanham este mal definido
síndroma.

Artrite reumatóide - Nest'a

doença, a dro,�a é de limitado
vaIor porque, ,aliviando o espasmo
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muscular e a ansiedade que

acompenha a arhite reumatóide,
'tende 'a 'agravar a fadig'a e aste­

ni'a muscular e a reacção depres­
siva.

Angina de peito - A ,droga
reduz 'O número de ataques, espe­

CÏallmente quando estes são preci­
pitados pella tensão emocional.
sem alterar o pulso ou ,a tensão

ertertal.
Histerismo - O stntoma «hala

ihistérica» desaparece de forma

.rápida 'e dræmática com a clor­
diaz'ep'Oxida.

Perturbações gas.frointestinais
- A clordtazepoxtda alivia os

sintomas do espasmo do esófago,
pírose, hipellPedstaIse do intes­

tino deIgado, sîndroma de gas­

trectomia e úlcera pépbíoa.
Edema e tensão premenstrual

- Os resultados não são uni­

,formes.

Algia mamária - A droga pro­

duziu meIhoria da ,hi,persensibi­
lid'ade clos seios, 'com ou 'sem

mastite crónica.

Cefaleias - Os ,resutlta,dos d,a

droga são muito in'egulares,
mesmo nas celaleías de origem
vascular.

Alcoolismo - Os resultados
imediatos são excelentes tanto

no ,alcoolismo cróníco como no

a,gud,o, mas os resukados 'a dis­
tânciJa estão

Síndromas
'ainda por avaliar.

álgicos - Verifi­
'a clordíazepoxídacon-se que

pos,sui escasso e,feito anaIgésico.



Outras situações que parecem

ter melhorado com a droga,
foram: distrofia neuro-reflexa,
fenómeno de Reynaud e certas

d e r m a tos e s rejactonadas com

tensão nervosa.

o, efeitos secundários obser­
vados foram a 'sonolência e

aumentada necessidade do sono,

aumento do 'apetite, ataxia, in­

coordenação muscular, redução
da Irbrido, redução >da tolerância
para o álcool e, em certos doen­
tes, houve 'a,g.ravamento da reac­

ção depressh11a pré-existente. A

dose e 'a susceotíbtlídade indi­
vidua] são os ,factores mais im­

portantes que c o n d i c i o n a m 'a

ocorrência destes efeitos secun­

dários; os velhos são particular­
mente sensíveis a ip e que nas

doses.
Os exames labol'atoria,is leva­

dos a deito no presente estudo
não mostraram haver reacções
tóxicas sanguíneas, renais ou

hepáticas.

American Practitioner, 12;275, 1961

A. Clordia�epoxida no tra­

tamento da ansiedade e

sintomas afins

J. M. Tobin
e N. D. C: Lewis

A clordiazepoxida Ifoi adrninís­
tnada em 212 doentes. cuja sinto­

matologia predominante era a

ansiedade, acompanhada ou não

de outros mecanismos psicoló­
gicos de de£es'a.

A série é composta de 135

mujheres e 77 homens, de ,ida,de's
compreendidas entre os 12 e 76

anos com sintomatoiogía, duran­
do de dois meses a 27 'anos. Os
diagnósticos foram:

R,e,acções psiconeuróttcas
147 ,doentes;

Reacções esquizofrénicas pseu­

doneuróticas - 22 doentes;
Reacções esquízolrénicas - 8

doentes;
Rea'cções esqutzoalectívas -

11 doentes.
A ansíedade e sintomas lafins

eram graves em 160 casos, mode­
rados em 50 e ligeíros em 22.

A sintomatologia incluía 'ainda
os seguintes componentes: reac­

ções fóhicas; pensamentos obses­
sivos ,e comportamento compul­
sívo: depressão; ,Ietargiia; tensão;

fadiga e manifestações 'afins. Em
todos QS doentes. períõdicamente,
foram efectuados: exame psiquiá­
trico, ,oibservaçã'o clíníca comp[eta
e exames Iabomtoriais.

Depois de 'COlhida certa expe­

riência, a dosle inic�aI foi estabe­
lecida em 25 mg uma QU dU'as
vezes por dia. que f.oi 'aumentada.
depois, em fra'cções de 25 mg até

ao máximo ,de 175 mg por dia,
em certos ,doentes. A dose média
de manutenção Ifoi de 10 a 150

mg por d�a. A duração do 'trata­

mento .foi de uma semana 'il

13 meses.
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Os resultados rfo'IIam ava,Iiados

segundo dois critérios: pelo inves­

tie·ador. aprecíando o conjunto
de 'lod·os os efeit.o.s da droga e

pelo doente, no que respeita a

melhoría �ubjectiva de cada sin­

torna.

De acordo corn os pstquíatras
os restrltados Iorsm.

E�celell'tes - 47 casos;

Bons - 76 casos:

Regulares - 45 casos,

O sucesso terapêutico foi veri­

Iícado em 80,2 % dos doentes.
D.os d.oentes que reconheceram,

eles próprios. a melh.oria ·da
ansiedade . os resultados IfoIlam os

seguintes:

M,elrhoda completa - 23;
Merllhoda acentuada - 60;
MeIhoria significativa: - 36;
Mel1horia aprecíéve] - 21;
Melhori,a IigeiIla - 15.

Ïsto signirfka rum sucesso do
tratamento. segundo este critério.
'avaliado em 87.6 % dos casos.

Os efeitos secundáríos mais

evidentes ,foliam 'a sonolência e

ataxia; não se obseTVaTam sin­

tomas da via extrapiramidal. Os

hemogramas. 'análises de urina e

provas de função hepática não

s·()Ifrellam 'alt,ellação. N.o conjunto,
a dordÏ'azerpoxida epenas Ifoi sus­

pensa 'em 2.8 % des casos por

motivo do raprarecimento de efei­
tos secundários,

A clordíezepoecída tem três

acções farmacológicas dDferentes.

102

nomeadamente: e,feito contra a

ansiedade. efeito sedaitoo e efeit.o
estimulante.

A acção sobre a ansiedade não

está relecíonada com o efeito
sedativo e é mais especslíca que

a de outros trenquílízantes. .lar­

gamente usados. porque. com os

últimos. a ansiedade só mel,hora

quando ocorre depressão sobre
o sistema nervoso centraL produ­
zida por redução da ansiedade
mental. O efeito psicoestlmu­
'Iante da clordíazepoxída. além
do mais, ·traduz-se pela melhoria
das depressões 'ansiosas.

Os 'autores concluem que a

clordlezepoxtde é o mais valioso
agente e s p e c í f i C'O contra os

estados de tensão e ansiedade.
entre 'as drogas tranqutllzantes
utilizadas na prática.

J. A. M. A., 174:1242, 1960

o valor da TioridalJlina em

doente" hospitalilJlado"

N. David. N. D. Logan
e G. H. Portar

A ttorídazína Ifoi ensaiada ern

71 doentes. a maioria dos quais
se encontravam 'a'gitados 'ou per­

turbados. devido à h'Ospita!lização
necessarra por ,dia.gnósticos mé­

dicos ou perturbações relacio­
nadas com iprohlema·s drúIlgicos.



Eis os diagnósticos:

Médico:

Cal'diovascular 6

Gastrointestinal 11

Ansiedade
Aguda. 6

Crónica 3

Cancro 5

Doenças infecciosas 2

Síndroma cerebral crónico 2

Alcoolísmo
Supressão aguda 5

Crónica 3

Esquiz'o'frenia 2

Corera
Cirúrgico

Ansiedade
Pré-cirúrgioa 6

Traumática 2

Pós-cirúrgica 7

Com .delírio . 2

Intfecções . . . 6

Potenciação de analgéstcos 2

Total ..... 71

As doses ,f'oram de 25, 50, 75,
100 e 150 mil' administradas ,duas
a quatro vezes por .di'a, e, em

média, durante 7 ,dias. O I'esul­
tado terapêutico foi consíderado
satisfatôrio em 83,4 % dos casos.

Pa,ra os doentes hospita.Iiz'a,Jos,
por razões não psiquiátricas a

dose que se verificou ser mais

eficaz Ifoi a die 50 mg, três vezes

por di,a.

Alguns ,doentes não tiveram

benefício por a dose ser inswfi-

ciente; outros mostraram efeitos
secundários que 'exiltimm 'a sua

redução.
Não se vertlícaram sinais de

pa,rkinsonismo ou di'scrasias s'an­

ltUínea's.

Aneibiotic Medicine & Cliniced

Therapy, 7:864, 1960

En.aio terapêutieo eom a

Tioridasina

N. A. Bercel

A Investigação Ide novos tran­

quíltzantes, nomeadamente dos
derivados ,d,a ifenotiazina, procura,

entre outras 'Mna1Iid'ades, drorgla,i
mais eficazes nas mais pequenas

doses possíveis bem 'como reduzir
ou elli!minar os seus ,efeitos 'secun­

dários que podem ser resumidos
em dois :grupos: e;{eUos secundá­
rios que sendo desagradáveís não

são perigosos e os e'feitos tóxicos,

quase sempre graves.

O autor estudou 'a acção d'a
ttoridaztna, derlvado da fenotia­
ziria, durante 2 'anos em 70

doentes 'ambulatórios ,dos quaís
45 do sexo femin�no e 25 ,do
sexo masculino. de id'a,des va­

riando entre os 7 e 33 'anos (em
média 31 anos).

As conclusões são 'as seguintes :

A ttorldazina pode-se com­

parar 'a outros ,derivados da 'feno­
.di'azina de emprego mais .Jifun-

103



dido. no que se refere ao seu

ef-cit'O tranquílízante que repre­

senta 75 % do produzido peIa
clorpromaztna. em igualdade de
d'Oses.

A tiorídaztna possui uma evi­

dente vantagem sobre os deriva­
dos da f,enotiazina correntemente

empregados. porque não provoca

complicações relacionadas com a

via extrapiramida].
A ttoridaztna mostra tendência

a produztr sonolência. 'O que é

ínconventente nuns casos e van-

tajoso em 'Outros.

A t
í

o r ida z i na não produz
efeitos tóxicos no sistema sangui­
neo nem na célula Ihepática.

A tioridazina mostrou-se um

hom substítuto dos baIibiruricos.
como droga sopoeílera. V·crlfi­
ca-se. 'l1!a 'literatura. que uns

autores consíderern a sonolência
provocada pela dro�a como um

efeito secundário e outros. pelo
contrário. julglam tratar-se duma
acção ;farmacoIógka da tiorida­
zina.

O autor do presente trabalho
ver,ificou que 'alguns doente-s
estudados puderam substitulr o

seu habitual ,b'arbUúrico de
potente acção. por ti'Oridazina na

dose de 10 a 50 mg. É neste

aspecto - acção soporrlera -

que a tiorrdazrina é mats eficaz
que a clorpromazína. em igua,l­
dlade de d.ose.

American: Proctiüoner, 12:44, 1961
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Análise sin,tomátiea dos

efeitos da Perfena!llina

W. P. Wilson J. B. Parker
e J. Handy

Os prímelros traha'lhos publi­
cados sobre a perfenazina indi­
cam um certo número de vanta­

geris dia droga: rnais reduzido
efei'to thipnótico. menos toxici­

,dade hepática e aparente aumento

da sua potência e acção tera­

pêutica.
Os autores re a I í

z a ra m um

ensaio da droga ,em 196 doentes.
Com excepção dos doentes so­

frendo de síndromas cerebrais
crónicos, estão 'adequadamente
rep re sen ta do s nesta série de
doentes. variados diagnóstiCOS.
nomeadamente esqutzo'[renía, psi­
cose maníaco-depressiva. reacção
depressíva p s i c ó t i c a. perturba­
ções psiconeurótioas e síndromas
cerebraís agudos. Em todos os

doentes a dose .foi de 4 mg. 4

vezes ao dia. Quando desta poso­

,Iogia nenhum heneficio resultava.
a dose foi aumentada pam 8 mg
em 2 dias: se ainda se mostrava

insulficiente. a dose suhia para
16 mg 'a 32 mg. 4 vezes por dia.
Foram adminis-tradas drogas
antí-parldnsouianas, para evitar

os efeitos secundários. Se a droga
não produzia q Uia I q ue r efeito
benéfico ,durante 2 a 10 dias era

posta de Iada por ineficaz. Em
'alguns casos a droga 'foi ainda
continuada, quando os primeiros



resultados eram muito modestos,
e até ,se evidenciar uma acen­

tuada melhoria 'OU então haver a

convicção de que nenhum resul­
tado era de esperar.

Quando se obtinha uma reac­

ção favorável com doses eleva­

das, estas foram reduzidas até

um nível de m a n u t e n
ç ão e,

quando possível. para d'Oses de
4 a 8 mg uma ou duas vezes por

dia.

Uma compieta remissão des
sintomas foi observada 'apenas

em 22 % dos doentes; todavia,
metade destes sofria de perturba­
ções curáveis, tndependentemente
da terapêutica apltcada (síndro­
mas oerebrais agudos),

Nos síndromas nos quais a sin­

tomatologia não estava relacio­
nada com perturbações tóxicas

ou metabólteas, 'a percentagem
de casos com remissão completa,
descia até 7 %.

Todavia, a meIhoria geral dos
sintomas, observada mo conjunto
das séries estudadas pelos 'auto­

res é suficiente para provocar

comentários �avoráveis da parte
do pessoal dos serviços psiquiá­
tricos, especialmente, se se esta­

helece a comparação com os

resultados obtidos, anteriormente,
com outras drogas.

Em muitos doentes a perlena­
zina provoca sintomas dísctné­
sícos, espasmos dos músculos da
coluna, tortioolo, 'apesar das

drogas antí-parkinsontanas 'admi­
nistradas conjuntamente.

Dis. Nerv. System 21:340; 1960

Quimioterapia noa per'ur­
baçóe8 mentais da ..,elhiee

D. W. Abse,
W. G. Dahlstkom e C. Hill

Desde 1957 que se têm publi­
cado muitos trabalhos insistindo
na eficácia de certos tranquiji­
zantes no contrôle da agitação,
delírio, beJ,igerância e perturba­
ções do comportamento dos
velhos '. ou referindo a vantagem
de associação de doridllato de
pipradol com reserpina 2.

Os 'autores do presente traba­
lho realizaram 'R sua investigação
em 80 doentes, de mais de 60

anos, sofrendo de associação dos
se gui n tes sintomas: depressão,
agitação, ídeação paranóica ou

confusão; estes doentes foram

1 HOWELL, T. H. et aI, Use of

chlorpromazine in gereatrics, Practi­

tioner, 173:172, 1957

SEAGER, C. P., Chlorpromazine in

treatment of Elderly of psychotic
women. Brit. Med. J., 882; 1955

POLLACK, B., Addition of chlorpro­
mazin to treatment program for emo­

tional and behaver disorders in aging.
Geriatrics, 11:253, 1956
2 l\1ARTIN, K. E. et aI, Pipradol:
combined therapy for gereatric and

agitated patients. Rec. usa., 170:33,
1957
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'agrupados em 5 séries de 16

doentes, constituídas por indiví­
duos em igualdade de circuns­

tâncias de idade, sexo e pertur­
hações mentais e, a cada série, foi
instituído um esquema terapêu­
tico segundo o critério adequado
ao propósito do presente tra­

balho.
O esquema terapêutico foi o

seguínte:
1 - A cada série foi ,a,dminis­

trada: clorpromeztna - t,intura

,de ópio - combinação de reser­

pina e clorídrato de pípradro]
- placebo inerte (Iactose)­
nenhum medtcamento.

2 - Os doentes de cada série

Ifollam observados por um psi­
quiatra e por um pslcologlata ao

Ifim de uma, duas, quatro e oito

semanas, os quais ignoravam o

esquema terapêutico a que cada
série 'observada estava sendo

sujeita, embora os médicos e en­

fermeiras de enfermaria onde os

doentes estavam em tratamento

tivessem conhectmento das dro­

,gas que estavam a 'ser admlnts­
tradas a cada séríe de doentes.

3 - Cada caso individual Ifoi

regtstado de acordo com uma

escala padrão em relação a:

'ansiedade, temperamento, estahi­
Iida'de do temperamento, hostili­
dade e acessihilidad,e. Este tra­

balho Ifoi rea,lizado pelo psi­

quiatra.
4 - O psicologísta registou 'as

seguintes alterações: orientação
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pessoa]. capacidade ind'ividual e

outros testes.

o.s resu[tados obtidos, ,foram

depois estudados estatisticamente,

podendo resumir-se no seguinte:
A ansíedade diminuiu nas

séries que tomavam clorproma­
zina e o placebo. O grupo do
p'laoe!bo, também adquíríu me­

J'hor estado de espírito e maior

espontaneidade. No 'g'rupo que

não tomou nenhum medícamento,
a anstedade aumentou.

J. A. M. A. 174:2036; 1960

Perturbações emocionais­

Tratamento com uma asso­

ciação de tranquili::sante­
-antidepressor

Harold S. Orchow

Muitos doentes com perturba­
ções emocionais exibem sintomas

simultâneamente de ansiedade e

depressão. Pode acontecer que 'as

manilestações predominantes de
ansiedade sejam suprimidas com

o emprego' ,de tranquíllzantes mas

que as manifestações, neste caso

secundárías, do estado depresstvo
se mantenham ou 'até se agravem.

Por isso, o autor do presente
trabalho, estudou o e�feito duma

associação de tranqutlízante com

antídepresWI', com a finalIdade
de resolver os casos acíma refe­
ridus.

A droga anttdepressíva é a

tranilciprornina, um ini:bidor de



monoamrna oxidase. droga seme­

Ihante. quimicamente. à anleta­
mina.

A droga tranqurlízante é a

tritluoperazina. derivado dia feno­
tiazina que. reduz a acção seda­
tiva d,a combinação medicamen­
tosa. constituÍ!da por 1 mg de

trífluoperazilnra corn 10 mg de

trani'lcipromina.
Esta droga Ifoi utiliz'a!da 'em 93

doentes 's'O,frendo de:

Depressõe,s hgeiras;
Re'acções ensíosas-depresstves:
Estados de fadiga emocional.
Em 51 d 'o e n t es veri!ficou-se

completa remissão dos sfntomas

emocionais; em 26 ·doentes a

melrhoria ,foi parcial: em 16 doen­
tes os resultados não JOl1am satis­

fatórios.
Esta medicação 'foi particular­

mente eficaz na rfadiga nervosa

e reacções enstoso-depresstvas e.

de mener sucesso. nas maníles­

tações so m
á

t f c a s dos estados
emocionais.

Os efeitos secundários . .ligeiros
e transitórios. exigiram 'redução
d,a ,dose em 8 casos e supressão
da ,droga em 4 doentes . .os efeitos
secundários mais vezes 'Observa­
dos .fO'ram: tontura ou vertigens.
insónia e rfadtga.

Não ,foram veri,ficadas reacções

,graves.

Em 17 % dos doentes veri­

,ficou-se um ligeiro efeito Ihipo­
tensivo da droga mais evidente
nos doentes prèviarnente hipe'r-

tensos do que nos rnormotensos.

O electrocardiogl1ama feito em

25 doentes e as contagens san­

guíneas, em 31 casos. não mos­

traram a I t e r 'a ç õ e s relecíonadas
com a droga.

A combinação trirfluoperazina­
trarrilciprornina revelou-se uma

droga de acção moderadamente

rápida 'em 81 % dos doentes que

serviram ,de ,base ao presente
estudo; Ifinalmente. o autor con­

sidera-a um medícamento útÎ'1 na

clínica ,gel1al pare tratar os doen­
tes que apresentem reacções
ansioso-depressivas e ofadtga emo­

cionarl.

American Practitioner e American

Drgest, 12:286, 1961

EFEITOS ESPECIAIS
DOS TRANQUILIZANTES

Acção antiemética da flu­
fenaf:Sina em comparação
com outra. fenotialffiina.

R. J. LaHan, D. P. Papandrianos,
J. C. Burk e B. N. Craver

Courv'Oisier e colaboradores.
em 1953, veríjiceram que a cIO"I'­

promazina evitava o efeito da

apomorfina, em experiências rea­

lizadas com cães; desde então

muitas outras ,f'enotiazinas têm

sido investigadas neste sentido.
Os autores do presente tra­

ha.Jho verilficarem que a admi-
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nistração subcutânea de fIufena­
zina era de 34 'a 124 vezes mais

potente que 'a c!orpromazina; 4,2
a 7,5 vezes mais potente que a

perfenaæine e 7,5 a 16,7 vezes

mais potente que a trif.Iuproma­
zina, no que se re,fere 'a reduzir

a susceptíbtltdade emética do cão,

provocada pela administração de
clorídrato de apornorjina.

Nenhum destes «Íerivados da
fenoUaziIlJa se mostrou eficaz con­

tra as propriedades eméticas do
Íanatósido, nicotina, vera trum

ou gás mostarda.

A mais intensa acção antiemé­

tica da ,fIufenazina compærada
com a dos outros derivados feno­

tlazinícos estudados, não é acorn­

pan,hada dum maior efeito seda­
tivo - a 'administração de doses

de .fIufenazina 'até 30 vezes a

dose 'limiar anttemética não -alte­

ram o sono provocado pelo feno­
barbital. enquanto uma dose

equivalente de tri,f!upromazina é

capaz de duplicar o sono igual­
mente provocado nos animais

pelo fenobarbital.

A exp[icação destes ,fenómenos
não é bem corrhecida e, no pre­

sente trabal/ho, são apresentadas
três teorias, corn prefe'rência pela
de Brand e CO'Iahoradores (1954)
ou ,hipótese da dicotomia dos

receptores ,da zona C T do pavi­
mento do quarto ventrículo.

J. Pharmacology and Expertmeutal
Therapeutics 131:130, 1961
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o efeito antitumor da

re.erpina no rato

W. L. West, G. M. Baird,
J. D. Steward e S. N. Pradhan

A reserpina é capaz de produ­
zir uma acentuada inibição do
crescimento dum tumor linfóide
do nato e 'aumentar a sobrevi­
vência do animal. numa dose de
10 a 40 mg/kg. Esta actividade
antttumorai é conhecida em rela­

ção com outros tipos neopléstcos,
nomeadamente o sarcoma 37.

Outra propriedade d'a reserpine
ccnhecida dos invesfigadores diz

respeito à redução do consumo

de oxigénio que se verifica nas

cobaias. o que parece s'er devido
a uma inter1ferência na acção da
hormona tiroideia; por outro

lado, já foi sugerido que os derí­
vad,os da Rauwol:fï.a íníbem a

síntese da tirog.Johulina.
Os autores do presente tra­

baIho veri'[icararn que a reser­

pina, em pequenas doses. reali­
zava a inibição do desenvolvi­
mento de três espécies de tumores

dos ,ratos e que potenciava o

efeito antitumor do clorernbucíl,
da tio-TEPA. mesmo nas expe­

riências nas quais não era patente
a inibição do crescimento neo­

plásico relacionado só com a

reserpina.
Esta substância provocava uma

redução no consumo d,e 02 do



arrímæl são e que 'a dI-tri-iodo­
tironina era antagonrsta deste
efeito. sem contudo. allterar o

poder inibitório da multiJp'licação
neoplástca.

Os autores pensam que o

efeito 'antitumor está 'l'el'acionado
com um decréscimo da ingestão
d,os alimentos. por parte dos iarri­

mais de expeolêncía, o que por si

tamibém 'reduz o crescimento dos
tumores Ide ,forma completa ou

parcial.

A incapacidade de .incorpora­
ção de aminoácidos, prèviamente
marcados com um isótopo 'l'adio­
activo na Ifracção proteica dos
tumores parece estar relacíonada

apenas com a inanição; por outro

Iad'Û. verilfioou-se que a ,adminis­

tração 'dum de,rwad·o de rauwol­
fia (SU 3118). que não provoca

depressão d'Os 'a:nim'ais e por­

tanto não reduz 'a ing'es,tão de
alimentos. 'foi incapaz de evíden­
ciar 'O referido efeito ,anti'tumor.

Os autores 'afirmam que esta

propriedade da reserpena não se

deve a qualquer efeito tóxico

e sp ecf'lt c o , perttcularmente em

doses pequenas. como 'a'S uuli­
zadas na presente Investbgação,
e que 'se deve. príncíptr[mente,
a um prolonga,do estado de tran­

qu�lidade e depressão e a con­

comitante inanição.

J. of Pharmacology and Experi-
.. 'lI�_-"' """"'�

men'a' Ther�peuCic.;""i31"';17i7 i961

FARMACOLOGIA DOS

TRANQUILIZANTES

Efeito da clol'promalllina
.obl'e os animai. 8ubmeti­

do« a desflompl'essão rápi­
da apó. uma pel'manênflÏa
eln al' flompl'imido

J. Sautet. G. Jullien,
M. Leandri e C. Rampal

O síndroma que resulta da

descompressão brusca de indiví­
duos sujeitos a altas pressões.
como acontece com os mergu­

lhadores. é provocado por um

conjunto de ,factores bem conhe­
cidos; a descompressão <brusca.
antdrído carbónico, fadiga mus­

cular. variações de temperaturas
- havendo a consíderar, ainda.
o dhamado rf·aJCtor individuaI ou

sensibilidade ao mergufho e que

os autores do presente ,trahalho
atribuem a um processo neuro­

vegetative. Nesse senttdo.Íevaram
'a efeito um conjunto de expe­

riências em animais. O'S resul­

tados obtidos com os macacos

sujeitos à acção da clorprornaztna
não Iforam satisfatórtos em vir­

tude de duas razões ,fund'amen­
tais: o macaco é muito reslstente

aos acidentes de descompressão
e a série de animais muito redu­
zida.

Por esta razão recorreram ao

coelho e os resultados são assim

resumidos:
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1 - Os coelhos que receberam
dos,es de clorpromaztna durante
um certo número de dias. pare­

cem soh reviver mais Fàdlmente
aos 'acidentes de descompressão
'aguda que os animais não sujei­
tos a qualquer tratamento.

2 - Todos os animais sujeitos
a uma d'escompressão brusca
revelaram, numa elevada percen­

t'agem de casos. provas de Ihepa­
,rina ,aceleradas. significando uma

Ihiperco'agulaJbilidade san g u í n ea

de rápido desenvolvimento. o que

é proporciorraÍ à ræpídez da des­
compressão; trata-se de um fenó­
meno semejhante ao observado
no !homem. Pelo 'contrário. as

provas de lb e p a r i na sofreram

pouca ou nenhuma aceleração
nos animais sujeitos à experiên­
era realizada em i,gualdade de
circunstâncias. mas que iforam

prèvíamente tratados corn dor­

promazina.
«O mecanismo des-te fenómeno

não se rrellaciona. nraturaImente.
com uma propriedade da clorpro­
mazina de evíëar 'a formação de
boI'has de azoto no 'sangue. em

consequência duma redução
Ibrus'ca de pressão a que o

anima'I está sujeito; é possível.
pelo contrário. 'que este ,fárrmaco

actue sobre a reacção enzimá­

tica ern cadeia que representa la

coagulação sanguínea e é prová­
vel. também. que neutralize o

stress provocado por uma descom­

pressão rápída.»

110

São necessarros novos traba­
lhos para esclarecimento da pato­

genia d'Os acidentes provocados
pelo mergulho profundo no mar.

Ln Presse Medicale 69:335; 1961

Bloqueio neuromulteular

da elorpromal:lina

c. Su e C. Y. Lee

Embora Kopera 'e Al'mita'ge.
(1954) assim como Burn (1954).
se lenham Teferido à acção pam­

Íízante da clorprornaæína nos

ga'tos e ratos ser devida a um

eJfeito directo sobre os músculos.
Ryan (1956) demonstrou que a

clorpromazina inIbe a trans­

missão neuro-muscular. afectando

pouco a estirnujação directa da
Ifibra muscular. Nas nossas expe­

riências, com 'as preparações
;frénico-,diafragma do rato e do

quradricipete da 'rã. 'a clorproma­
zina deprime as respostas à

estímuiação indirecta. de maneira

mais 'evidente. que as d-evidas a

estimulação directa. Além disso.
'a clorpromaztna reduz a ampli­
tude das contracturas do mús­

culo recto da rã ,d-evidas à aceti'l­

colma. enquanto que não aItera
a resposta muscular ao elK.

Estes factos ri,ndicam que a

acção directa de pequenas con­

centrações de dorpromazina sobre
as fibras musculares tem pouca

importância. Des,de que a condu-



tivídade do tronco nervoso não

seja a'IteI1ado pela dro,ga, a

junção neuromuscular é provà­
velmente a zona sobre 'a qual se

exerce o 'efeito paralizante.
O hloqueio não é do tipo de

despolarização porque 'a droga
não despoIa,riza 'as terminações
nervosas neuromuscujares, não

ocasiona a fasckulação e não

'Ilnta,goniz'a 'a acção da tuhocura­
rína.

Pel,o contrário. 'Il clorproma­
zina reduz a despolari:z.ação das
placas neuromusculares e a con­

tractura provocada pe'Ia aceti'l­
colma e é, perolairnente. antago­
nizada pelas mltico<linoesterases.
Além diss,o, muitos autores têm

relerido que a clorpromaztna
aumenta 'a acção paralízante d,a
tubocurari'na e seus ,simiIares

(WesTechi, 1958). 'Os nossos re­

sultados demonstrem que o efei,to
combirrado d'a elorpromazina e

tubocurarina se podem consíderar
como sornação em vez de poteri­
dação (sínergismo supra-activo]
no sentido de rBars,�ad (1956).

Por essa razão o bloqueio
n e ur o-erru sc u'[a r da clorpro­
maztna, sobre muitos aspectos,
,lemhI1a o produzido pela tubo­
curarina.

'todarvia a 'acção ,da clorpro­
ma z in a não é absolœtamente

igual à da tubocura,rina, por

várias razões.

1 - A droga inIbe dírecta­
mente a fibra muscular e provoca

contractura, quando a dose é

aumentada;
2 -'Os agentes anti-curari­

zantes exercem um ligeiro e!feito
antagonlsta quando o músculo é

estimulado indirectamente;
3 - A potenciação pós-tetà­

nica está ausente e o tétano é

perdeítamente conservado na pre­

paração do ,dia,fragma do rato;

4 - As curvas representativas
da reacção a várias doses de
aceti'lcolina sorbre o m ús cull o

recto 'ahdominal da rã, antes e

depois do tratamento 'com a clor­
promazina, não são paralelas e

tomam-se 'em campânula depois
da adição d.e drogas antt-curart­

zantes.

Enquanto a síntese enzimática

da acetilcoltna não é alterada, a

libertação de acetílco'[ína, em

resultado da estimulação neuro­

motora. não é reduzida por ,eIeva­
,das concentrações ,da dorproma­
zína. Esta inibição pode cons­

títuir, rtambém. uma parte da
razão pefa qual existe o :bloqueio
neuromusctrlae, indicando uma

multjplictdade ,de acção da dor­
promazína.

Melhor ainda. a pa r-a lt s ta

devida à clorpromaztna não se

pode neutraltzar pela ,Iavagem
repetida das preparações museu­

,lares. c om excepção para o

músculo quadrícípete da rã.

A trreversíbljidade desta para­

lisia tem sido veriftcada. também
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nos múscrrlos de gato (K,opera
e Armitage, 1954, WisIchi.
1958) \ 2.

Deste modo. as placas motoras

são bloqueadas pela clorproma­
ztrra com uma a,finidade muito

maior que a evídenoiada pela
tubocurarina. embora o grau de
Ir r ev e r s íbfÎf d a de possa variar

muito com os diJferentes músculos
e com as espécies 'animais

Finalmente. embora as nossas

investigações indiquem que a

clorpeomazina exerce uma influ­
ência directa sobre a transmissão

neuro-muscular, não se exclue a

possível participação durn éeito
central da d'roga sobre o tonus

muscular. do animal intacto.

Pelo contrário, a ,função neuro­

muscular parece ser menos sensi­

vel à droga que o sistema nervoso

central Id julgar pelas dos'es rela­
tivamente 'altas exigidas para o

,bloqueio neuro-muscular. in vitro.

A mesma conclusão se encontra

no testemunho de 'outros autores.

segundo 'o qual a inibição dos
músculos estríados era 'apenas

obtida. de ,forma uniforme, com

injecção intra-arterial; este resul­
tado era nulo ou irregular com a

injecção endovenosa de doses
suficientes para actuar sobre o

sistema nervoso central.
Brit. J. of Pharmacology and Chemotherapy,
15:88. 1960

1 Hopera J. e Armitage, A K-Brit,
J. Pharmacal, 9:39,2; 1954
2 Wislchi L., Arch. Int. Pharma­

cology 115:52; 1958
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..4 a"ção da elorproma:lina
sobre 08 "entros vasomo­

tore.

H. Schmilt e H. Schmilt

A acção vasodíjatadora da
clorpromaztna é um facto com­

provado por vários autores. sendo
esta htpotensão 'a, consequênda
,duma dímtnutção da resistência

periférica oferecida pel'a rede
vascular ao sangue círculante,
mantendo-se inalterável o débito
cardíaco.

Todavia. embora ,diversamenf.oe

mterpreteda, existe a partícípa­
ção dos 'centros vasomotores no

mecanismo desta acção Ihipo­
tensora; 'a hipotensão provocada
pe'la clorpromaztna persiste no

anímel descerebrado 'ou sujeito à

acção d'a reserpina, >O que põe
'em evidência um ,factor essencial­
mente periférico. ,de acordo com

as experíênoías .IeV'adas a e.feito
pelos 'autores do presente traba­
Iho.

A clorpromaztna não provoca

uma descida da tensão artertai
em injecção intracisteTll'al senão

,em d'Oses grandes; todavia. faz
diminuir as reacções hiperten­
seras 'e œHexos hípotensivos. É
mais htpotensiva quando ínjec­
tada no terceiro ventrículo.

A clorpromazina adminishada
em pequenas doses (0.5-0.10 mg­

-kg) por vía inëravenosa. diminui
e 'élJbole a excítabtltdade dos cen­

tros vasopressores :bulhares e



hípotalâmícos, diminuindo. em

menor gI'au. os centros vasode­
press ores e cerdío-íníbtdores do
bulbo. Por isso a supressão ,da
,excitabiIidade dos centros se

acompan'ha da potenciação do
efeito hipertensor da noradrena­
lina o que 'significa uma ener­

vação farmacológica.
A persistência de excitabi'li­

da,de dos centros vasodepressores
a seguir à suspensão d,a excitabt­
,lidade dos centros vasopressores,

permite concluir que os dois cen­

tros são Independentes e que as

fibras nervosas vasodtlatadores
p a rt f c

í

pa m no mecanismo da
estabihdad'e da tensão arterial.

Â.Tcha Int. Pharmacodynamie et Thérapie,
133:24, 1961

Clorme2lanona e o lIIeu

efeito relaxante lIIobre a

musculatura elilqueléiica

W. G. Mul/in e L. Epilano

Os 'autores realizaram um

ensaio terapêutico com 'a dorme­
zanona em 91 doentes de varia­

das queixas. desde a ansiedade
até à úlcera duodena[. A dose
média 'fo'i de 150-400 mg por ,dia.

Numa série deste grupo de
doentes havia o c o mp o n e n te

espasmo muscular, relacionado
com Íesões traumáticas. bursite.
artrite reumatóide. ósteoartrite e

síndroma do disco intervertebral.
A dose individual mais eficaz

foi ia de 100 mg administrada

3 vezes por di'a. O 'a'lívio obtido
foi superior 'ao resultado ,de qual­
quer outra d'roga relaxante. e foi.
de hom a excelente, em todos os

doentes. Os r e s uj t ad o s foram
inferiolles quando predomínæva a

ansiedade e nulos quando ,havia
hipertensão. Na doença de Par­
kinson não houve redução do
tremor; apenas ,foi apreciável uma

certa melhoria da espastícldade.
N'a esclerose em plaoas houve

redução da espasttcidade mas a

astenia 'aumentou. N'Os casos ,de
úlcera não se veri,ficou qualquer
benefício.

Os efettos secundários apare­

ceram em 8 dos 91 do'entes com

doses iguais ou superiores a 300

mg por ,dia; astenia. sonolêncla.
xerostomia, escotomas; não houve

porém manblesbações tóxicas.

A dormezanona é um rela­
xante central e tem acção farma­

cológica semejhante à do mepro­

bamato.

Am. Preee. & Diged Treat., 10:1743, 1959

COMPLICAÇÕES DOS

TRANQUILIZANTES

Sindroma cervicofacial rela­

cionado com os deriTlado8 da

fenotiasina
A. B. Robinson

Com a divulgação terapêutica
dos derivados da fenotiazina têm

aparecido
síndromas

muitas referências a

neurológicos. conse-
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quentes à 'administração deste
,grUipo de trarrquílízantes. Entre
as comp'[íoações neurológicas dis­

tínguem-se convulsões cronrcas

'generaIiz'a,das, estados catalepti­
cótdes, parkinsonismo e várias

perturbações dis!ónicas.

Neste grupo de efeitos secun­

dários Shanon 1 descreveu o sÍn­

droma cervícofacíel relacionado
com o emprego de penlenaztna e

que se caracteriza por: protrusão,
descoloração dos te 'g u m e n t o IS ,

'alterações do contorno da Íingua,
espasmo tónico dos músculos
mastigadores, espasmo da .laring,e,
,dis'£onia, disf,a'gia, crises oculo­

gÍricas, trismo e torttco]o. Não
,há perturbações electro-encefalo­

gráHoas.
Este síndroma ,foi obsel1Vado

pelo autor do presente trahalho
'em três doentes, relacionado com

a ingestão das drogas: pel1fena­
zína, tiopropazato, e 'tri,f,Iupera­
zina. Nes't'es casos houvera uma

dose exagerada, em cada caso,

mas na hteratura ,há referência
ao desencadeae destes compli­
cações 'após pequenas doses dum
,dos derivados da fenotiazina, o

que parece explicar-se mais por

idiosincrasia ,do que por efeito
tóxico cumulatívo.

1 Shanon, J., Neuromuscular sym­

ptoms simulating conversion hysteria,
caused by Perphenezine. Des. Neru,

System., 20:214, 1959
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o síndroma em causa desa­
parece, regra gerat 4 a 12 horas
depois e o seu tratamento abrange
a 'administração dum harbi,túrico
e ·duma droga anttparkinsonrana.

J. A. M. A., 173,505, 1960

Electroforese do líquido
eefaloraquideano num

doente tratado pela triflu­
proma�ina

E. E. Shev

Os sintomas extrapiramidals
ocorridos como uma compllcação
do uso terapêutico da,s 'fenotia­
zinas estão descritos por muitos

aut o r es, mas parece não ter

havido, .até 'aqui, relerêncía às

perturbações ocorridas no líquido
célalo-raqutdeano, s i m u'Tt â n ea­

mente, corn os relerídos 'acidentes

neurológicos.
Numa doente sujeita à tera­

pêutioa da tri,f!upromazina, na

qual se desencadeou um síndro­
ma de parkínsonísmo, o autor

do presente trabaI:ho realizou 'O

estudo el,ectro.forético das proteí­
nas do líquido ce'falo-raquideano
por meio de cromatografia em

papeL
Eis os resultados, induindo a

análise completa do ,líquido céla­
'Ïo-raquídeano:

Pro'teÍnas: 18 %; prova de

P,andy = negativa; 'açúcar 64 %;
curva do oiro coIoidal 001200 000

resultado negativo da prova de



K:Jhan; estudo electroforéttco: in­

versão da relação alhumina ,glo­
hulina (33 %/67.5 % = 1 : 2).

A 'alteração dos va/lores pro­

teioos do líquidü céf,arlo-raqui­
deano sugerem as seguintes hipó­
teses:

- As alterações representam
um ,erfeito tóxico sobre ra permea­

bilidade celular ao nível ,dia har­
reíra sanguínea do cérebro:

- .ou existe um efeito tóxico

sobre os neurónios da via 'extra­

piramidal (sistema estriopaltdal].
A droga parece actuar sobre

os tecidos cerebrais e as cense­

quentes perturbações metabólicas
são responsárveis pela modiJficação
das taxes da proteína no ,Jíquido
céfalo-l1aquideano.

rSoib este ponto de vista. o

efeito tóxico ,das ,fenotiazinas
sobre o 'sistema e st r

í

o pa Ífd a
Í

seria semelhante ao dos vírus,
anidrido carbónico e outras

toxinas.

J. Á. M. A., 173:800, 1960

Crise oeulogírica após
uma pequena dOBe de per­

fenal:lina

F. J. Kozinn e H. Wiener

Os elfeitos secundários relacio­
nados corn a via extrapiramída],
ocorridos após a 'administração
dos derivados ,da fenoÙazina,
podem ir desde <ligeiro tremor até

'a um quadro clínico sobreponîvel
ao tétano; são porém, 'acidentes
relacionados com :grandes dO'ses
e terapêutica proiongads. o.s
autores referem um addente neu­

rológíco observado numa criança
de 8 anos após a administração
duma simples dose de 1 mg de
perfenazina.

As crises .oculogîrtcas surgiram
24 a 41 rhol'as após uma pequena

dose; esta reacção ;exa,gerada e

de .Iong'a ,duração pareceu estar

relacionada com a excítabíjídade
nervosa da crtança, com os seus

antecedentes IfamiÜares de epi­
Íepsta e com as características

anormais ,do 'enoelfaIQgrama le­
vado a 'efeito pelos autores, na

criança vítima da comp'[ioação.
No tra!baIho vem referida a

'seguinte 'afirmação: «Klein insiste

em 2 pontos: as pessoas com

prévias lesão ou deficiência men­

taI são susoeptíveis ao síndroma
do mesencélalo, reI'acionado com

a terapêutica por certos tranqui­
lizantes; estas reacções ocorrem,

oom mais ,frequência, quando o

tempo está .anorma[mente 'quente
o que sugere 'a ideia d.e 'certas

perturbações do centro regulad'or
da temperartura.»

,O presente caso caracteríza-se

por urna acentuada desproporção
entre 'a natureza e duração d.os
sintomas nervosos e a pequena

dose de tranqutlízante que pro­

vocou 'o acídente.

J. A. M. A. 174:304, 1960
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Cuidados hematológicos
durante o tratamento

com o. derivados da

fenotiall$ina

A. V. F iscioffa

Os derívados ,da fenotiazina

.

sia la'rgamente utilizados no tra­

tamento das doenças mentais.

Alguns efeitos secundários não

são consíderados pe,rigosos para

a vida do ,doente. tais corno sono­

lência. perturbações emocionais.

congestão nasal. parkínsonísmo e

dermatites. A icterícia durante a

terapêutíca pela Jenotiazina não

é muito lfrequente; regra geral
cura-se espontâneamente mas ra

oontinuação d,a droga pode con­

duzir a lesões Irreversíveis da
céhrla (hepMioa. A reacção tóxica

menos ,frequente. mas 'a mais

grave, é ra a'gr,anu,locitose,
O autor observou esta compli­
cação 'a seguir ao tratamento pela
c1lorpromazina de 18 doentes
mentais. A dose totaI responsáve]
por este acidente .foi de 2 a 112

gramas. com ra médira de 20

116

gramas. A Íetrcopénta ocorreu

10 a 400 di'as depots da admlnls­

tração da droga, mas na maioria

dos oasos este período foi de
20 a 45 dias, A agranuIocitose
foi mais .frequente nas mulheres
e especialmente 'as ortundas do
Cáuoaso.

Nos tratamentos prolongados
pelos dertvados da fenoti'azinra
é impossível prever o momento

em que se manjlesta a ,I,eucopé­
nia. Quando 'se adrninistram os

derivados da :fenoliazina para

o tratamento dos doentes mentais

crónicos. é essencíai ra determi­

nação mensal do rhemograma,
especialmente da 2.a à 14.a sema­

nas; :a seguir. estas anállises de

sangue podem ser feitas mensal­
mente enquanto se mantem 'O

tratamento ,e estar sempre alerta

para um conjunto de síntomas

relacionados com ra reacçã-o san­

guínea tóxica, 'a saher: Iaringite.
estomatite. ,febre, maI estar, arre­

pios ou outro sintoma de in­

:fecção.
J. A. M. A •• 171:1496; 1959
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