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Os efeitos do ICI 50,172, um bloqueador adrenérgico beta,
sobre parametros cardiorespiratérios sdo estudados em 8 cdes
em condi¢des de coniréle e 10 minutos apds a administracdo
venosa de 15 mg/ky.

Os resultados mostram que a droga diminui o débito car-
diaco, o volume sistélico e a [reqiiéncia cardiaca; diminui o
consumo do 0,, a elimina¢do de CO, e a veniilagdo alveolar;
aumenta a diferenca arleriovenosa de O, e a rela¢do venlilagao
alveolar/perfusao pulmonar,

Conclue-se que, na dose utilizada, o ICI 50,172 lem nitida
acdo cronoirépica e inolrépica negativa, e que os efeitos res.
piratérios observados sdo provavelmente conseqiienles aos
efeitos circulatorios,

Uma nova droga, ICI, 50,172 tem demonstrado efeito
bloqueador predominante sobre os receptores adrenérgicos
beta do miocardio, A droga tem aproximadamente 40% da
acdo do propranolol no que se refere a capacidade de bloquear
a taquicardia provocada pelo isoproterenol ('), e tem efeito
praticamente nulo sébre os receptores vasculares periféricos
e da musculatura brénquica (7).

Com a dose de 5 mg intravenosa possui acdo cronotro-
pica negativa e possivel acdo inotrdopica positiva, e com doses
mais elevadas (25 mg intravenosa) demonstra pequeno efeito
inotrépico negativo ().

Malgrado os numerosos trabalhos demonstrativos dos
-efeitos hemodinamicos dos bloqueadores beta pouca atencéo

(*) Trabalho realizado no Laboratério Experimental do Departamento de
Medicina Especializada da Faculdade de Ciéncias da Satde, Universidade de
Brasilia.
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tem sido dada as repercussdes ventilatérias, excecéo feita, ao
problema especifico da resisténcia de vias aéreas (). O pre-
sente trabalho visa estudar as repercussées ventilatorias, em
especial sobre ventilagio alveolar/perfuséo pulmonar (V,/Q).

A

MATERIAL E METODOS

Sdo estudados 8 cfies com péso entre 10 e 20 kg, aneste-
siados com Pentcbarbital sédico na dose de 30 mg'kg. Os
animais sdo mantidos em ventilacio espontanea com canula
traqueal e introduzimos catéteres em artéria femural e ven-
triculo direito.

Efetuadas as medidas controle adminisiramos 15 mg/kg
de ICI 50,172 e apds 10 minutos retomamos as medidas,
comparando-se com os resultados contréle.

O débito cardiaco é medido por um dos 2 métodos: curva
de corante, utilizando-se um densitémetro Gilford modélo 103
IR e o computador Gilford modélo 194, cu pelo principio de
Fick, utilizando-se aparelho monométrico de Van Slyke e o
micro analizador de gases Scholander.

A ventilacdo alveolar é medida pela técnica de Rossier
colhendo-se o ar expirado num saco de Douglas. Os gases do
sangue e pH sdo medidos pelo potencidmetro Radiometer e
as pressoes sao medidas com eletromandmetros, Statham
P-23-AC e o sistema de registro Grass, modélo 7.

O cio é mantido em condicbes ventilatorias estaveis des-
prezades aquéles em que doses suplementares de anestésico se
fazem necessarias entre a primeira e a segunda leitura dos
parametros estudados.

RESULTADOS

A comparacdo entre as medidas efetuadas em condicdes
de contréle e 10 minutos apds a administracio intravenosa
de 15 mg/kg de ICI 50,172 se encontram na tabela I. As
alteracdes significativas estdo representadas na Fig. 1. Obser-
va-se significativa queda do débito cardiaco (Q) da freqiién-
cia cardiaca (FC) e do volume sigtdlico (VS) em todos os
cdes. Paralelamente diminui o consumo de O, (Vo a
climinacio de CO. (V co:) € a ventilacdo alveolar (V. ).
A diferenca arteriovenosa de O (a-v) o equivalente venti-
latorio de O. (EV,.) € a relacdo ventilacdo alveolar/débito
- cardiaco (V,/Q) aumentam significativamente; o volume
minuto (V) e a freqiiéncia ventilatoria (f) experimentam dis-
creto aumento,
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TABELA I

RESULTADOS OBTIDGS EM CONDICOES DE CONTROLE E APGS 10 MINGTOS
DE INJECAQ .V, DE 15 mg/kg DE 1. C. L. 50,172
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As repercussdes sobre o quociente respiratéric (QR), a
composicio gasosa e pH arteriais sdo priaticamente nulas.

COMENTARIOS E CONCLUSOES

No presente estude uma dose venosa de 15 mg/kg de
ICT 50,172 é utilizada com a finalidade de tornar nitidas as
alteragoes ventilatorias uma vez que, em experimentacdes
realizadas previamente, com doses menores, verificamos que
os resultados sobre ésses mesmos pardmetros eram in-
constantes.

Com a dose utilizada ocorre nitida diminuicio do débito
cardiaco, da freqiiéncia e do volume sistélico, configurando
uma acio inotrépica e cronotrépica negativas j4 assinaladas
em trabalhos prévios (34).
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FIGURA 1

Pardmetros Cardio-Respiratorios Médios de 8 cies em condicdes de contréle e 10
minutos apdés I.C.I. 50,172, 15 mg/kg, 1.V.

As alteracoes ventilatérias acompanham as repercussies
circulatorias, diminuiem o consumo de Q,, a eliminacio de
€O, e a ventilacdo alveolar, o que parece razoavel, uma vez
que éstes fatdres dependem em parte da perfusiic pulmonar.
O aumento da diferenca artério-venosa de O. encontrado é
concordante com a diminuicdo do débito cardiaco e o aumen-
to da relacio ventilacao alveolar/perfusio pulmonar indica
que o efeito s6bre o miocardic é predominante. As modifi-
cacles respiratorias sdo muito possivelmente apenas conse-
quéncia do primeiro e reforca essa impressio o fato de que
0 volume minuto ventilatério e a freqiiéncia ventilatéria nio
acompanham as alteragdes acima, ao contrario, ambos os
parametros experimentam pequeno aumentqa. Esse fato, que
parece indicar pequena estimulacdo ventilatéria nfo é pro-
vavelmente explicado pela estimulacio de quimioreceptores
ou baroreceptores arteriais uma vez que o bloqueador beta
usado ndo modifica a press@io arterial sistémica nem o pH
ou a composicdo gasosa arterial.

A fim de se comparar o efeito do ICI 50,172 com o do
propranoclol comparou-se em 3 cies, a resposta a uma injecéo
rapida de isoproterensl (0.2 mg, IV), da freqiiéncia cardiaca,
freqliéncia respiratoria e pressdo arterial sistémica, medidas
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em condigdes de contrdle, apds 15 mg/kg de ICI 50, 172 intra-
venosa e apos 5 mg de propranol por via venosa.
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FIGURA 2

Resposta ao Isoprotereno! (0.2 mg. I1.V.) da freqliéncia respiratéria, fregiiéncia
cardiaca € pressfo arterial sistémica em 3 cfies em condicies de contrdle & apds
15 mg/kg de I.C.I. 50,172 e 5 mg 1.V. de propranolol,

Os resultados, resumidos na Fig. 2., mostram que, mesmo
com uma dose relativamente elevada, o ICI 50, 172 bloqueia
apenas parcialmente os efeitos do isoproterenol nos parame-
tros estudados enquanto que o propranolol abole praticamen-
te essas respostas.

Obs.: Agradecemos a ajuda técnlea de Jodo Ronaldo de Andrade Robha.

SUMMARY
CARDIO-RESPIRATORY EFFECTS OF ICI 50,172 ON DOGS

The effects of a beta blocking agent, ICI 50,172 on certain respiratories
rarameters have been studied in eight dogs under control conditions and 10
minutes after the administration of 15 mg/kg of the drug intravenously,
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The results shows that this drug reduces cardiac output as well as systolic
volume, heart rate, oxygen consunption, elimination of C0O2 and alveolar venti-
lation., The arteriovenous oxygen difference and the pulmonary ventilation/per-
fusion ratio are increased.

The ICI 50,172 in the dosage used has definite mnegative chromnotropic and
jonotropic effects and it is probable that the respiratory effects are secondary
to the circulatory effects,
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