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Foi estudado o efeito da imipraming sobre a contratilida-
) de do jejuno de coelho, em preparacdo isolada, antes e apos
: a adicdo de acetilcolina. A droga induziu uma diminuigdo da
1 amplitude das contracoes esponidneas; posteriormente a adi-
=V cio de acetilcolina determinouw um aumento da amplitude das
%’ contracoes, as quais, entretanto, ndo retornaram aos niveis an-
teriores. Ndo houve alteracdo da freqiiéncia das contracées.

A terapéutica com a imipramina induz, no ser humano,
manifestacoes compativeis com uma acido anticolinérgica
(1,2,3.4) .

Varios trabalhos tém sido realizados para uma explica-
cao farmacologica para esses efeitos sem contudo chegarem
a resultados definitivos (°). Este trabalho procura sugerir
um mecanismo farmacologico para os aspectos clinicos ob-
servados, em particular para a constipacéo intestinal.

METODO

Foram utilizados 8 coelhos (Oryctolagus cuniculus)
adultos com peso entre 2300 g e 2500 g. Os animals eram
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sacrificados por golpe na nuca, sendo a seguir retirado um
fragmento de 3 cm de jejuno, aproximadamente a 10 cm do:
piloro, que era recolhido em solugdo de Tyrode a 37°C. O
fragmento de jejuno, era a seguir montado em banho de 12
ml de solucao de Tyrode mantideo a 37° = 0,5°C e com bor-
bulhamento continuo de ar.

O miusculo era fixado por uma das extremidades a um
miodgrafo “AR 4307 da “Narco Byo-Systems Inc.” e a um {i-
siografo “Physiograph Four A da F & M Instruments Co.
Inc.”, sendo registradas as contracoes semi-isométricas do
jejuno.

Depois de um periodo de estabilizacao da atividade jeju-
nal espontianea, de 15 minutos em meédia, 1niciava-se 0 expe-
rimento.

1. Adicao de 0,1 ml de solucao de acetilcolina (20 ug/ml)
para teste de preparacao (dose 1). ApoOs 2 lavagens
consecutivas e volta & atividade normal do jejuno,
adicao de 0,1 ml de solucao de imipramina (160
ug/mil) registrando-se a atividade até ocorrer a esta-
bilizacao das contracoes.

2. Adicao de 0,1 ml de solucao de acetilcolina (20 ug/
ml-dose-IT) e registrc das contracoes.

A velocidade do papel de registro foil padronizada a 0,05
cm/seg.

A amplitude do registro foi de 6,2 u.

Os registros foram analisados do seguinte modo:

— meédia da amplitude e freqiiéncia dos picos de con-
tracdo obtidos um minuto e quarenta segundos antes
da administracao da imipramina,

— meédia da amplitude e frequéncia guarenta segundos
antes da administracao de acetilcclina (dose II) du-
rante a acho da imipramina.

— meédia da amplitude e freqiiéncia 1 minute apds a ad-
ministracao de acetilcolina (dose II).

Foi feita anglise estatistica dos resultados pelo teste “t”
pareado (°).

RESULTADQOS

A adicac da imipramina induziu, nas 8 preparacoes de
segmento de jejuno isolado, uma diminuicdo da amplitude
de suas contracoes espontaneas (Fig. 1) com significidncia
estatistica a um nivel maior que 99,5% (Tabela 1).
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TABELA I
AMPLITUDE (EM MM) DAS CONTRACOES BO JEJUNO DE COELHOS EM
FREFABACAQ ISOLADA:

A — Atividade espontinea
B — Apéds adicio de imipramina (100 ug/mg)

Preparacio n.e A | B
|

1 ’ 20,55 7.21

2 24,18 | 211

3 7.1 14,33

4 5 1515 > 11

5 15.94 L

6 b ) e 3 : 5.71

rd DN ' 11 31

8 . 22,00 12,21

I | e _ N
Média = DP 02,89 +~ 545 | 303 = 511

T AxB = 13.72
T 0,995 = 3,30

TABELA II

CAMPLITUDE (EM MM) DAS CONTRACOES IH} JEJUNO DE COELHO EM
PREFARACAO ISOLADA:
B — apos adi¢do de imipramina (100 ug/ml)
C — apds adicio de acetileolina {(dose 11) (20 ug/mi)

Preparacio n.? ' B C

1 ! 7.21 25.00

% | 3,11 j 8,98

3 | 14.5 23,0

4 ; 211 i 12,62

5" : 301 | 4,70

6 | 5.71 13.77

7 - 14,71 : 29,69

8 | 13,0 | 39,50
Média -+ DP 500 - 5t 19.54_5 ~ 10,37

A adicao ao banho de acetilcolina (dose II) induziu um
aumento estatisticamente significante da amplitude das con-
tragoes (Tabela 2) as quais foram significantemente meno-

‘res quando comparadas com os niveis anteriores da admi-
nistracao de imipramina {(Tabela 3).
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TABELA 1II

-AMPLITUDE (EM MM) DAS CONTRACOES DO JEJUNO DF COELHO EM
FREEFARACAIO ISOLADA:

A — atividade espontinea
C — apds adicio de acetilcolina (dose 11) (20 wp/ml)

Preparacio n.e : A C

1 ; 20.66 é 25,00

2 j 24,18 i 8.98

9 | 97.10 ‘- 23,03

4 ; 18,15 12,62

5 i 16,94 4,70

6 | 20,32 i 13,77

7 | 33,76 29,69

8 | 22,02 29,50
Média + DP 22,80 - 543 13.66 + 10,87

mm
T AxC = 3,3 T 0,938 = 3,00

TABELA IV

-FREQUENCIA DAS CONTRACGES (POR SEGUNDQO) DO JEJUNO DE COFLHO
EM PRETYARACAO ISOLADA:

A -— atividade espontimnesa
B -— apds adicho de imipramina (100 ug/ml)
C — apdés adicio de acetileolina (dose 11) (20 uve/ml)

FPreparacio n.°? A B C
1 0,180 0.175 ? 0,166
2 0,220 0,225 0,216
3 0,250 0.233 $,233
4 0 200 | 0,223 0, 200
5 0,190 0,200 0,200
6 0,170 | 0.175 . B,183
7 0,230 0, M0 0.216
8 0,230 0.235 0,216
Média + DP 0,208 -+ 0,028 0.206 + 0022 0.202 + 0,021
L T e R R . [ o
T AxB — 0,028 T BxC =— 0078
T AxC — 0,036 T scm significAncia estatistica

Nao houve alteracdo, estatisticamente significante, da
freqiiéncia das contracoes (Tabela 4).
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DISCUSSAO

No presente trabalho, com as doses usadas de imipra-
mina, observou-se uma evidente diminuicao da implitude das
contracoes do jejuno 1solado de coelho; a adi¢ao, ao banho
de acetilcolina intensificou as contracoes que, entretanto,
ndo retornaram aos niveis iniciais. Essa observacido sugere
uma atividade anticolinérgica periférica para a droga.

Essa acado poderia ser responsavel, pelo menos em parte,
por certos efeitos colaterais da droga, como a constipacao in-
testinal, podendo ainda sugerir explicacao para a eficiéncia
da droga no controle da enurese noturna.

Como alguns trabalhos constatam uma variabilidade de
respostas de acordo com a dose, sugerindo outros mecanis-
mos de acao (7), fazem-se necessarias investigacoes comple-
mentares para a elucidacao total do problema.
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SUMMARY
EFFECT OF IMIPRAMINE ON TIIE RABEBIT'S JEJUNUM

The effect of the imipramine upon the rhythmic contraction was observed
in isolated preparation of the rabbit jejunum before and after the joining of the
acetilcoline,

The drug infered a decrease on the amplitude of the spontaneous contractions;
after it the addition of the acetilcoline determined an increase on the amplitude.
0f the contractiones wich, however, did not return to the previous levels; there
was no change on the freguency of the contractions,
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