
DEPARTAMENTO DE TERAPÊUTICA, FARMACOLOGIA E ARTE DE FORMULAR 

Diretor: Prof. Dr. Fernando Varela de Carvalho

EFEITO DO HEXAMETÕNIO SÔBRE A MOTILIDADE DO 
DUODENO DE CÃES PRÉ-TRATADOS PELA ATROPINA

(THE EFFECT  O F  H E XA M E T H O N IU M  ON  T H E  D U O D EN A L  M O T IL IT Y  

O F  DOGS PRÉ-TREATED BY A T R O P IN E )

F ernando  V arela de Carvalho U rbano  M orato F erraz M eirelles 
Prof. Catedrático Instrutor

S érgio de M oraes
Instrutor

Substâncias, dc estrutura química diversa, são capazes de, 
agindo nas células ganglionares, estabilizar a membrana pós-sináp- 
tica contra as ações da acetilcolina liberada pelas terminações 
pré-sinápticas, bloqueando a transmissão nos gânglios autonômi­
cos sem modificar os potenciais de membrana da célula ganglio­
nar. Dentre estas, existem compostos do amónio quaternário, ami- 
nas secundárias e aminas terciárias. Os derivados do amónio 
quaternário ( B a r lo w  e I n g ,  1948; P a t o n  e Z a im is , 1949) produ­
zem interrupção da transmissão sináptica intra-ganglionar, ocupan­
do sítios colinoceptivos sensíveis à acetilcolina neurogênica e a 
drogas estimulantes ganglionares como a nicotina, o tetrametila- 
mônio e o dimetilfenil-piperazínio (T a k e s h ig e  e V o l l e ,  1963; 
V o l l e  e K o e l le ,  1965). Kstes receptores “nicotinicos” intra-gan- 
glionares são bloqueados pelo hexametônio e drogas correlatas e 
não são afetados pela atropina ( E c c le s  e L ib e t ,  1961). Os recepto­
res ativados pela acetilcolina neurogênica e bloqueados pelo he­
xametônio são considerados como o principal caminho na trans­
missão sináptica intra-ganglionar enquanto que os sítios sensíveis 
ao bloqueio pela atropina são considerados como “moderadores” 
da transmissão ganglionar ( V o l l e  e K o e l le ,  1965). Os agentes 
bloqueadores ganglionaes determinam redução do tôno e da motili­
dade do trato gastro-intestinal nos animais e no homem (N e g h  e 
cols., 1949). Por outro lado, drogas estimulantes ganglionares 
como o dimetilfenil-piperazínio podem produzir contração intesti­
nal mesmo quando o órgão se encontra sob ação do hexametônio, 
ocorrendo entretanto inversão em presença de hioscina ( W h i t n e y ,  

1965).
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O presente trabalho visa determinar, “in situ”, o comporta­
mento do duodeno de cães atropinizados, frente a bloqueadores gan­
glionares derivados do amónio quaternário (hexametônio, tetrae- 
tilamônio e clorisondamina) e um derivado do sulfônio (canfosul- 
fonato de trimetafano).

M A T E R IA L  E MÉTODOS

Foram utilizados 14 cães, de ambos os sexos, anestesiados pelo 
“Pentobarbital sódico” em solução a 3%, na dose de 30 mg/kg, 
por via venosa. Os animais foram traqueostomizados e prepara­
dos para registro da pressão arterial carotidea com manómetro de 
mercúrio tipo Ludwig. Após laparatomia mediana, com incisão 
longitudinal pré-umbilical, foi isolado um segmento duodenal e nêle 
introduzido um balão parcialmente inflado com água, ligado a um 
tambor de Marey para registro das contrações. A veia femural 
foi canulizada para introdução de drogas nas seguintes doses:

Cloreto de Acetilcolina — 0,02 mg/Kg

Brometo de Hexametônio — 1 mg/Kg

Cloreto de Tetraetilamônio — 10 mg/Kg

Cloreto de Clorisondamina — 1 mg/Kg

Canfosulfonato de Trimetafano — 1 mg/Kg

Sulfato de Atropina — 2,5 mg/Kg

RESU LTADOS

Após abolição dos efeitos muscarínicos da acetilcolina pela 
prévia atropinização, procedeu-se a administração dos vários blo­
queadores ganglionares. A injeção de hexametônio determinou 
reversão do efeito antimuscarinico da atropina, ocorrendo, em to­
dos os casos recuperação do tôno e da motilidade intestinais (fig. 
I), enquanto que no aparelho cardiovascular os efeitos caracterís­
ticos de ambas as drogas não foi modificado. De todos os blo­
queadores ganglionares utilizados, somente o hexametônio permi­
tiu tal constatação, enquanto que os demais mantiveram suas 
ações típicas quer sôbre o aparelho cardiovascular quer sôbre o 
segmento intestinal estudado (fig. II).
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Fig. 1 —  Cão macho —  12 kg; de cima para baixo: registro da motilidade 
intestinal: registro da pressão arterial carotidea; linha de pressão zero e 

sinal indicativo do momento das injeções: 1 —  Acetilcolina, 0,02 mg/kg. 
2 —  Atropina 2,5 mg/kg. 3 — Canfosulfonato de trimetafano 1 mg/kg. 

I.inha de tempo —  15 segundos.

Fig. 2 —  Cão macho —  11 kg: de cima para baixo: registro da motilidade 

intestinal; registro da pressão arterial carotidea; linha de pressão zero e 

sinal indicativo do momento das injeções: 1 —  Acetilcolina —  0,02 mg/kg. 
2 —  Atropina 2,5 mg/kg. 3 — Brometo de hexametônio 1 mg/kg. Linha 

de tempo — 5 segundos.



648 Rev. Fac. Med. Vet. S. Paulo — Vol. 7, fase. 3, 1966-1967

DISCUSSÃO

O conceito de múltiplos sítios heterogêneos colinoceptivos en­
volvidos na transmissão ganglionar tem servido como base para 
o entendimento das ações de drogas sôbre os gânglios autonômi­
cos. Os efeitos observados no intestino “in situ”, pela adminis­
tração de bloqueadores ganglionares, devem-se à ação destas dro­
gas sôbre os gânglios autonômicos, ocorrendo relaxamento, em fun­
ção da predominância do controle adrenérgico sôbre o colinérgi- 
co. Dos bloqueadores ganglionares utilizados somente o hexa- 
metônio parece inibir especificamente o principal caminho envol­
vido na transmissão do impulso pela sinápse ganglionar. A atro­
pina, na dose utilizada, não produz efeitos de bloqueio secundário 
de sítios colinoceptivos ganglionares. A redução do tôno e da 
motilidade decorrem de sua ação antimuscarínica.

A  estimulação vagai em animais atropinizados pode determi­
nar inibição do trato gastro-intestinal pelo estímulo de células sim­
páticas ( A m b a c h e , 1951). Com o bloqueio do principal caminho 
da transmissão sináptica ganglionar pelo hexametônio, o impulso 
tramitaria por um trajeto de alternativa, originando descargas 
pós-ganglionares não afetadas pela atropina. Uma segunda hi­
pótese envolveria o bloqueio dos sítios colinoceptivos principais 
nos gânglios simpáticos, determinando diminuição da influência 
inibidora simpática sôbre o trato gastro-intestinal. Sôbre a pres­
são arterial, o efeito do hexametônio não se revela, provàvelmen- 
te pelo discreto significado fisiológico da inervação parassimpática 
do leito vascular.

RESUM O

O comportamento do duodeno de cães anestesiados e atropi­
nizados, frente a diversos bloqueadores ganglionares, foi estuda­
do “in situ”. Somente o hexametônio determinou restauração do 
tôno e da motilidade intestinais. Duas hipóteses são propostas:
1) — A inibição pelo hexametônio do principal sítio colinoceptivo 
ganglionar poderia dirigir a passagem do impulso pré-sináptico 
por caminhos alternativos, originando-se impulsos pós-gangliona- 
res não bloqueados pela atropina e restaurando-se assim o con­
trole colinérgico do trato intestinal. 2) — A inibição do princi­
pal caminho da transmissão em gânglios autonômicos simpáticos 
poderia determinar o bloqueio da predominância do controle adre­
nérgico, restaurando-se o equilíbrio autonômico rompido pela atro- 
pinização.
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SUM M ARY

The authors studied the behavior of duodenum in atropinized 
dogs, “in situ”, under the effects of ganglionic blocking drugs. 
Only Hexamethonium restores the tonus and the motility of the 
small intestine segment studied. Two explanations were proposed:
1 — Hexamethonium inhibits the “main” ganglionic colinoceptive 
site and determines that the pre-sinaptic impulses pass through an 
alternate pathway of transmission, not blocked by Atropine, and 
restores the colinergic control in the intestinal tract. 2 — The 
inhibition of the “main” pathway of transmission in sympathetic 
autonomic ganglia elicits the absence of the sympathetic prepon­
derance and restores the equilibrium broken by the previous admi- 
nistracion of Atropine.
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