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Efeitos do Uso de Metoclopramida e Cimetidine como

Medicacao Pre-Anestesica no pH e Volume
do Suco Gastrico

L. E. Imbeloni, TSA' & C. P. Maia, TSA®

Imbeloni L E, Maia C P — Effects of metoclopramide and cimetidine on gastric juice, volume and pH

The pH and volume of gastric juice were measured immediately after anesthetic induction in 60
fasting patients, after using metoclopramide and cimetidine. The resuits were compared with a control
group. No patient received any other pre-anesthetic medication.

The gastric juice pH was greater than 2.5 in 19/20 patients (95%) in the group receiving cimetidine,
while 16/20 in the metoclopramide group and 19/20 in the control group showed a pH below 2.5. The
.gastric juice volume decreased in both groups in relation to the control group. In patients receiving
_cimetidine the volume was 16.15 + 6.13 m!, in patients who received metocliopramide the volume was
18.60 + 5.73 ml, compared to 32.30 = 10.55 ml of those in the control group.

The results show that cimetidine acts on both gastric juice pH and volume, while metoclopramide acts

- . .only on gastric content, without altering the pH value.

'Key - Words: COMPLICATIONS: aspiration, pneumonitis; GASTROINTESTINAL TRACT: gastric juice,
pH, volume; PHARMACOLOGY : cimetidine, metoclopramide

aspiracao do conteudo gastrico € uma das

mais serias complicactes do estado de in-
consciéncia, no qual podemos incluir a anestesia.
VOmito e regurgitacdc com aspiracdo pulmonar é
uma causa importante da mortalidade e morbida-
de em pacientes sob anestesia e nas unidades
intensivas.

ApGs a descricdo inicial desta sindrome por
Mendelson' a sua freqUéncia parece ter diminul-
do. Recentemente houve um renovado interesse
ncs metodos pré-operatorios para reduzir a acidez
gastrica, diminuindo o risco da reacdc pulmonar
ap0s aspiracao do contelido gastrico.

Vérios fatores aumentam o risco de aspiracido
pulmonar, entre eles ¢ trauma, cirurgia de emer-
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géencia e pacientes obstétricos. Menos comumente
perceptivel sd0 0s pacientes em jejum que chegam
a sala de operagGes com grandes volumes de
conteudo gastrico e com baixo pH?*+ 3.

Varias drogas tém sido propostas na tentativa
de minimizar o risco de aspiracdo. Administracio
profilatica por via oral de antidcidos no pré-opera-
torio reduz significativamente a acidez gdstrica®:
°, mas a aspiracdo de antiacidos tem sido associa-
da com complicacdes pulmonares®s 7 e seu uso
esta associado ao aumento do contetdo gastrico?:
. Os anticolinérgicos produzem uma diminuicdo
dose-dependente da acidez e volume gastrico® . Os
bloqueadores dos receptores H, da histamina
{cimetidine} aumentam o pH do suco gastrico e
possiveimente diminuem o0 volume gastrico do
paciente em jejum’?. A metoclopramida, um
derivado da procainamida, tem sido largamente
usada em gastroenterologia. Esta droga pode ser
usada em anestesia baseada na sua capacidade de
acelerar © esvaziamento gastrico, aumentar o
tonus do esfincter esofagico e diminuir o risco de
requrgitacdo’ .

O objetivo deste estudo é avaiiar se a metoclo-
pramida e a cimetidine dadas antes da inducdo
anestesica como medicagdo pré-anestésica pode-
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rram diminuir 0 conteldo e a acidez do suco
gastrico.

METODOLOGIA

lTodos os pacientes ASA | e |l escalados para
cirurgia eletiva, onde seria utilizada a sonda
naso-gastrica e sob anestesia geral, eram candidatos
a este estudo. Todos permaneceram por mais de
olto horas de jejum. Noventa minutos antes da
inducdo anestésica, foi administrada por via mus-
cutar uma medicacdo conforme os grupos de
estudo:

Grupo 1: solucdo salina 0,8% 2 mi {grupo con-
trole)

Grupo 2: metoclopramida 20 mg

Grupo 3: cimetidine 300 mg

Nenhum paciente recebeu drogas anticolinér-
gicas como medicacdo pré-anestésica, nem antes
da inducdo anestésica.

A anestesia foi induzida em todos os pacientes
usando a pre-oxigenagdo seguida da administracao
venosa de tiopental sddico na dose de b mg.kg™?
e brometo de. pancurdnio 0,1 mg.kg™' e intuba-
cdo endotraqueal. Anestesia foi mantida usando
oxido nitroso a b0% em oxigénio, doses fraciona-
das de fentanil e brometo de pancurdnio. Imedia-
tamente apds a inducdo anestésica e intubacio da
traquéla, foi passada uma SNG do tipo Levine
nQ 18, até o estdmago. A posicdo da sonda no
estOmago era confirmada pela auscultacdo no
epigastrio durante insuflacdoc com ar. O conteldo
gastrico era aspirado e medido com uma seringc
de 2 ml concomitantemente com a determinacdo
do pH através da fita de pH 05 a 13 {(pH
Box-Merck}, antes da abertura do peritbnio.

Us restltados foram analisados usando o teste t
de Student, o teste F e 0 teste do x?.

RESULTADOS

Os trés grupos podem ser considerados homo-
geneos guanto a média e variabilidade de idade e
peso. As medias quando comparadas pelo teste F,
produzem valores ndo significativos (F=0,22 e
F = 1.45 respectivamente) (Tabela |}.

pH gastrico

Os resultados indicam uma acentuada mudanca
no valor medio e na variabilidade do pH géstrico
do grupo 3. Esta mudanca é devido a valores
relativamente maiores do pH no grupo 3, bem
como a uma maior variabilidade dos valores
observados neste grupo {Histograma numérico 1).
Nos pacientes do grupo controle a média do pH
gastrico for de 1,85+ 0,62, 95% dos pacientes
deste grupo apresentaram um pMH < 2,5. A meto-
clopramida ndo mostrou efeito significativo no
pH gastrico que foi de 2,20 + 0,50, sendo que
80% dos pacientes apresentaram um pH< 25. O
valor do teste t foi de 2,17 para os grupos 1 e 2
(0,02 < p<0,05). Acimetidine aumentou o pH para
valores de 4,98 £ 1,15, sendo que apenas 5%
apresentaram um pH < 2,5. O valor do teste t foi
de 11,09 {(p<0,01) para os grupos 1 e 3. A
proporgdo de casos com pH menor que 25 é
estatisticamente diferente nos grupos 1 e 3 (x?
= 20,04, p< 0,01), ndo havendo, entretanto, dife-
renca entre os grupos 1 e 2 {x* = 2,06)

Volume gastrico
O volume gastrico foi relativamente menor nos
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Tabela | — Estatfsticas basicas de idade, peso, pH e volume gastrico nos grupos controle (1},
metoclopramida {2} e cimetidine (3).
Variavel Grupo Min. Max. Média * DP Valor F df
ldade 1 16 79 51,20X17,11

2 20 72 4810+ 16,36

3 23 80 50,70 £ 13,73 0,22 2,57
Peso 1 52 87 65,95+ 9,16

2 45 80 63,35 % 9,20

3 48 78 61,15 % 8.39 1,45 2,67
pH 1 1.0 3.0 185 % 0,652

2 1.5 3.0 2,20 050 4,71 1,38

3 2.0 6.5 498% 1,15 123,01 1,38
Volume 1 15 513 32,30 £ 10,65

2 g 30 16,15 6,13 35,04 1,38

3 10 30 1860 573 26,04 1,38
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Tabela 11 — Dados experimentais nos 3 grupos ({V = Volume)
Variavel Grupo Freqiiéncia | Proporedo Valor X°
pH <25 1 19 0,95
2 16 0,80 2,06
3 1 0,05 32,40
V > 25 ml 1 14 0,70
2 3 0,15 12,38
3 3 0,15 12,38
pH < 2.5 1 13 0,65
e 2 1 0,05 15682
V >25 mi 3 - — 19,26
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grupos 2 e 3, quando comparados com o grupo 1
(Histograma numérico 2). Para os grupos 1 e 2
observou-se t=5,92 {p < 0,01} e para os grupos 1
e 3 o valor de t=5,10 {(p<0,01). Ndo ha
diferenca significativa entre as médias do volume
gastrico nos grupos 2 e 3 (t=1.31). Do mesmo
modo, as propor¢des de casos com volume géstri-
Co superior a 25 ml nos grupos 2 e 3 resultaram
tambem estatisticamente diferentes da proporcdo
de casos no grupo 1. Grupos 1 e 2, x* = 12,38
(p<0,01), grupos T e 3, x* =12,38 (p<0,01}.

Risco de lesao pulmonar (pH < 2,5 e wlume > 25 ml)
O risco de fesdo pulmonar nos grupos 2 e 3,
avaliados como a propor¢cdo de casos com pH
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inferior a 2,5 e volume gastrico superior a 25 ml,
mostrou-se significativamente menor gque © mes-
mo risco no grupo 1: Grupos 1 e 2, x* = 15,82
(p< 0,01}, grupos 1 e 3, x* =19,26 {p<0,01).

DISCUSSAQ

Recentemente o desejo de aumentar o pH do
contelido gastrico, antes da indugdo anestésica,
para valores neutros estd bem estabelecido. O
nivel critico de pH em 2,5 fot proposto em
1062'?%, acima do qual a sequela de aspiracao
putmonar era minimizada. Entretanto, o valor
acima de 3,0 parece mais seguro’®. A mortalida-
de é proporcional ao pH do liguido aspirado e a
sua quantidade. Assim, no homem esta proporcio-
nalidade é cerca de 100% para um pH inferior a
1,8 e de 25% para um pH entre 1,8 e 2,5'*. Com
nH superior a 2,4 as lesdes pulmonares serao
carecidas com as provocadas pela agua’. A
quantidade de liquido aspirado intervém igual-
mente na mortalidade. No homem o limite de
risco e fixado em 25 ml de liquido com pH de
2,564,

Os agentes anticolinérgicos inibem a producao
do suco gastrico em grau variavel. Eles produzem
efeitos colaterais que incluem taquicardia, redu-
cdo do tdnus do esfincter gastrico € atrasoc no
esvaziamento gastrico!® . Os efeitos do glicopirro-
lato foram estudados como medicacdo pre-aneste-
sica em cesdariana, encontrando-se um pH maior
do que 2,5 em ©06% dos casos, enguantc que a
atropina ndo produziu efeito significativo® . Esses
resultados se mostraram promissores, mas em 2
recentes estudos®: '7, o glicopirrolatoc falhou na
mudanca do volume ou do pH do contetdo
gastrico quando comparado com um grupo con-
trole, entretanto, 70% dos pacientes que recebe-
ram- cimetidine apresentaram um pH maior do
que 2,57.

O uso de antidcidos por via oral tem sido
sugerido como medida profilatica de rotina'®,
para neutralizar a acidez gastrica®+ ', mas o seu
uso estad associado com aumento do conteddo
gastrico®r 70 8 A aspiracdo do conteudo gastrico
neutralizado " pelos antiacidos, mesmo com pH
maior do que 2.5, pode causar dano puimonar®: ' 7.

A cimetidine é um potente antagonista do
receptor H, da histamina aumentando o pH
gastrico e reduzindo o volume do conteudo
gastrico? ?, sendo sua duracdo de agdo em media
de 90 minutos?!, sem acdo no contetdo |3
existente no estdmago??: 22, Coombs e cols.??
demonstraram um aumento significativo tempo-
dependente no pH gastrico com diminuicao do
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volume do conteddo gastrico em pacientes rece-
bendo cimetidine venosa de .1b a 60 minutos
antes da inducdo anestésica; quando dado 45
minutos antes o pH se mostrou maior do que 2,5
em 90% dos pacientes. Com injecdes 15 minutos
antes da inducdo anestésica a cimetidine se
mostrou ineficaz. Varios autores utilizam a via
muscular?®+ 2% na dose de 200 a 400 mg enguan-
to outros autores utilizam a via oral na dose de
300 a 400 mg, 60 a 120 minutos antes da
inducdo! 7+ 2%, Reinjecdes podem ser praticadas
durante a intervencdo a fim de cobrir o periodo
nos-operatério? 3. Seus efeitos colaterais sdo raros,
mas ela pode bioguear os receptores H, cardiacos
que sdo cronotropicos e inotropicos® 7, devendo
ser evitada quando o estado hemodindmico &
critico?®. No nosso estudo a cimetidine se mos-
trou efetiva no aumento do pH do suco gastrico
atingindo valores de 4,98 + 1,15, sendo que ape-
nas 5% apresentaram um pH < 2,5.

A metoclopramida aumenta a tonicidade do
terco inferior do esbdfago e permite o controle do
refluxo gastroesofagico''. A nivel géstrico e
jejunal, aumenta a atividade do estdbmago vazlo,
acelerando 0 esvaziamento do estdmago cheio e &
motilidade antral' . No adulto na dose de 10 mg
por via venosa exerce seus efeitos entre o 3% e
A0° minuto??. O uso de 20 mg de metocloprami-
da venosa diminui 0 tempo de esvaziamento
gastrico de 162 minutos para 83 minutos®?,
sendo que 90 minutos apds a injecdo 0 estomago
estava completamente vazio em /5% dos indivi-
duos. A metoclopramida ndo mostrou efeito

significativo no pH gastrico, sendo que 80% dos

pacientes apresentaram um pH < 2,5, entretanto
ela reduziu o volume do suco gastrico em 80%
dos pacientes.

A eficidcia da cimetidine em aumentar o pH
gastrico em cirurgias eletivas®: 19, 1%, 23 est3
bem estabelecido, entretanto sua acao no volume
do contelido géstrico é varidvel. Alguns autores’:
25 njo encontraram reducdo significativa no
volume gastrico com uso profilatico de cimetidi-
ne. Qutros autorest?: 2¢+ 31 encontraram efetiva
reducdo no volume do conteudo gastrico. Doses
multiplas parecem ser mais efetivas do que uma
dose Unica, especialmente se a cimetidine € usada
por via oral. Assim, uma dose adicional {300, 400
ou 600 mg) administrada por via oral na manhd
ou na noite anterior a cirurgia aumenta o pH
gastrico a nivel superior a 2,6 de 70 a 100% dos
pacientes! ®» 17, 23, 25, 26 Gimilarmente, em
nosso estudo o aumento do pH gastrico acima de
2.5 ocorreu em 95% dos pacientes do grupo 3
(cimetidine) e em apenas 20% do grupo 2 {meto-
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clopramidal, com significativa reducao do volume
gastrico em ambos 0s grupos, em relacdo ao
grupo controle. Assim 0 numero de pacientes
com risco de lesdo pulmonar de -acordo com 0O
criterro combinado de pH maior do que 2,5 e
volume inferior a 25 ml foi reduzido para 10% no
grupo 2 e 0% no grupo 3, em relacdo a 60% do
grupo controle.

A combinada administracao de metoclopramida
e cimetidine esvazia o estdmago pela acao gastro-
cinetica da metoclopramida e aumenta o pH pela
acdo da cimetidine bloqueando o receptor H,.
Ndao fol avaliada neste estudo a acdao conjunta de
ambas as drogas.

Até o0 presente momento os antiacidos, agentes
anticolinergicos, cimetidine e metoclopramida fo-

Imbeloni L E, Maia C P — Efeitos do uso de meto-
ciopramida e cimetidine como medicacdo pré-
anestesica no pH e volume do suco gastrico.

O pH e o volume do suco gastrico foram medidos
Imediatamente ap06s inducao anestésica em 60
pacientes em jejum, ap0s o uso de metoclopra-
mida e cimetidine. Os resultados foram compara-
dos com um grupo controle. Nenhum paciente
recebeu outra medicacao pré-anestésica.

O pH do suco gastrico foi maior do que 2,5 em
19/20 pacientes (95%) no grupo que recebeu
cimetidine, enquanto que 16/20 no grupo da
metoclopramida e 19/20 no grupo controle apre-
sentaram um pH menor do que 2,5. O volume do
suco gastrico diminuiu em ambos 0s grupos em
relacao ao grupo controle. Nos pacientes que
receberam cimetidine o volume foi de
16,15 £ 6,13 ml, nos pacientes que receberam
‘metoclopramida o volume foi de 18,60 £+ 5,73 ml,
comparados com 32,30 + 10,55 no grupo contro-
le.

Os resultados mostram que a cimetidine age tanto
no pH quanto no suco gastrico, enquanto a
metoclopramida age apenas no conteudo gastrico
sem alterar o valor do pH.

-
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COMPLICACOES: aspiracio. pheu-
monia, FARMACOLOGIA: cimetidi-
na, metoclopramida; TRATO GAS-
TRINTESTINAL: suco gastrico, pH,

volume

14 .
-II.'

Unitermos:

\
i : e g A "r-"|JL .
Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol 35: N° 6, Novembro - Dezembro, 1985 | 'T
_ AA -

A At

ram avaliados para uso profilatico da .aspiracao
pulmonar. O valor dos antidcidos e dos anticoli-
nérgicos e questionavel. A metoclopramida dimi-
nui 0 volume do conteudo gastrico sem alterar o
pH. A cimetidine aumenta o pH a niveis acima de
2,5 e reduz o volume do suco gastrico. Assim nos
aconselhamos 0 uso sistematico de ambas as
drogas como parte da medicacdao pré-anestésica
nos pacientes com risco de aspiracao pulmonar,
principalmente em cirurgias de emergéncia, paci-
entes com refluxo gastroesofagico, hérnia hiatal,
pacientes com grandes massas intra-abdominais é
pacientes com aumento da pressdo intragastrica
(ascite, gravidez). Provavelmente a associacdo de
ambas as drogas diminui tanto o pH como o
volume do suco gastrico.

Imbeloni L E, Maia C P — Efectos del uso de me-
toclopramida y cimetidine como medicacion pre-
anestesica en el pH y volumen del jugo gastrico.

El pH y el volumen del jugo gastrico fueron
medidos inmediatamente después de la induccidon
anestesica en 60 pacientes en ayuno, después del
uso de metoclopramida y cimetidine. Los resulta-
dos fueron comparados con un grupo de control.
Ningun paciente recibid otra medicacidon preanes-
tésica.
El pH del jugo gastrico fue mayor que el 2,5 en
19/20 pacientes (95%) del grupo que recibid
cimetidine, eacuanto que 16/20 del grupo de la
metoclopramida y 19/20 del grupo control pre-
sentaron un pH menor que el 2,5. El volumen del
jugo gastrico diminuyd en ambos grupos en
relacion al grupo control. En los pacientes que
recibieron cimetidine, el volumen fue de
16,15 £ 6,13 ml, en los pacientes que recibieron
metoclopramida el volumen fue de
18,60 £ 5,73 ml, comparados con 32,30 + 10,565 en
el grupo control.
Lcs resultados muestran que el cimetidine actua
apenas en el contenido gastrico sin alterar el valor
ael pH. |
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