711 — APRECIACAO INDIVIDUAL DOS LOTES DE ANIMAIS
TRATADOS COM FENOTIAZINICOS

Lote 1 — Animais tratadcs com a promazina

A atividade hipotensora ocular da promazina_ foi observada com
quaisquer das doses utilizadas e prolongou-se durante todo o periodo de
observacao, pois os testes de contraste, realizados pelo método de Tuckey,
evidenciaram que todos os tempos de experiéncia apresentam valores da
PIO significantemente menores que os obtidos nos tempos iniciais (Ta-
bela XII).

Diferencas de intensidade de acdao fcram observadas entre as diver-
sas doses empregadas, sendo a de 5 mg/Kg significantemente a mais eficaz,
notando-se diminuicdo do efeito com doses maiores ou menores que esta.

A Tabela I contém os valores da PIO em mmHg e na Tabela I-A
os resultados sao expressos como diferencas em relagdo as medidas médias
do lote A. Na Tabela I-B é representada a andlise de variancia dos resul-
tados obtidos com o uso da promazina. O gréafico 1 mostra as curvas de
hipotensao ocular obtidas ccm o uso de diversas doses de promazina com.
parando-se-as com o0s resultados obtidos no lote A.
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TABELA I

Valores da pressao intra-ocular (mmHg) em coelhos tratados com
diversas doses de promazina, por via venosa

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min

. 120 min. 140 min,

1730 17,30 1588 14,57 1457 158 17,30 17,30
1886 15,88 14,57 1457 1457 1588 17,30 17,30
20,55 17,30 1588 14,57 14,27 1588 1588 17,30 an
18,86 17.30 1457 1457 1457 1588 1588 17,30 fn
2055 17,30 1588 14,57 14,57 1457 17,30 17,30 g
2055 18,86 1730 1588 1457 1457 17,30 17,30 Q
116,67 10394 9408 8873 87,42 9266 100,96 103,80 — total
1944 1732 1568 1478 1457 1544 1682 17,30 — meédia
2055 13,35 12,23 1457 1335 13,35 1457 17,30
18,86 14,57 1223 13,35 1457 12,23 1457 15,88
1886 12,23 1223 1457 1335 12,23 14,57 1588 m
17,30 14,57 1223 13,25 12,3 12,23 14,57 1588 J
1886 17,30 14,57 1457 13,35 1223 1588 17,30 g
17,30 15,88 14,57 13,35 1223 12,23 1588 15,88 o
[~ ]
111,73 8790 7806 8376 179,08 74,50 90,04 98,12 total
1862 1465 1301 1396 13,18 12,41 1500 1635 — média
1886 1886 1335 1223 13,35 12,23 1457 1588
18,86 2055 1223 11,20 13,35 11,20 1457 1588
17,30 18,86 11,20 1024 12,23 1120 1457 17,30 o
1886 2055 1457 11,20 13,35 1223 1457 1588 M
2238 18,86 11,20 11,20 11,26 11,20 13,35 14,57 an
18,86 17,30 1457 1223 12,23 1223 1223 1335 .::
11512 11498 7712 6830 7571 7029 8386 9286 — total
19,18 19,16 1285 11,38 12,61 11,71 1397 1547 — média
17,30 17,30 1335 1335 14,57 1335 14,57 1588
20,55 17,30 12,23 12,23 14,57 1223 1588 17,30
2055 17,30 14,57 13,35 12,23 1223 1457 17,30 a0
18,86 1588 13,35 1223 12,23 12,23 1457 1588 X
18,86 1588 14,57 1457 12,23 1223 1457 17,30 g
2055 14,57 1223 12,23 14,57 1335 14,57 1588 =
11667 9823 8030 7796 8040 7562 8873 99,54 total
1944 1637 1338 1299 13,40 1260 1478 1659 — média
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GRAFICO I

EFEITO DA ADMINISTRAGAO DA PROMAZINA (iv) SGBRE A PIO DE COELWOS
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TABELA I-A
Valores da pressdao intra-ocular (expressos como diferengas em relagao

as médias do grupo contrdle) em animais tratados com promazina,
por via venosa.

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min,

— 231 — 401 — 419 — 489 — 3,16 — 393 — 282 — 223

— 075 — 543 — 550 — 489 — 3,16 — 393 — 2,82 — 2,23

+ 094 — 401 — 4,19 — 489 — 316 — 393 — 4,24 — 2,23 .*21”
— 075 — 401 — 550 — 4,89 — 316 — 393 — 4,24 — 223 =
+ 094 — 4,01 — 4,19 — 489 — 316 — 524 — 2,82 — 2,23 g
+ 094 — 245 — 277 — 358 — 3,16 — 524 — 2,82 — 2,23 e
— 099 —2392 —2634 —2803 —18,95 —2620 —19,76 —1338 = total
— 016 — 399 — 4,39 — 467 — 3,16 — 4,36 — 3,29 — 2,23 média

+ 094 — 796 — 7,84 — 489 — 438 — 646 — 555 — 2,23

— 075 — 674 — 7,84 — 6,11 — 3,16 — 7,58 — 555 — 3,65

— 075 — 9,08 — 7,84 — 489 — 4,38 — 7,58 — 555 — 3,65 o
— 231 — 674 — 784 — 611 — 550 — 7,58 — 5,55 — 3,65 %;
— 075 — 401 — 550 — 489 — 438 — 758 — 424 — 2,23 g
— 231 — 543 — 550 — 6,11 — 550 — 758 — 424 — 3,65 il
_— i _ o o~
— 593 —3996 —4236 —3300 —27,30 —44,36 —30,68 —19,06 = total
— 098 — 665 — 7,06 — 550 — 455 — 7,39 — 511 — 3,17 = média
— 075 — 245 — 672 — 723 — 4,38 — 758 — 555 — 3,65

— 075 — 076 — 7,84 — 8,26 — 4,38 — 861 — 555 — 3,65

— 231 — 245 —10,11 — 9,22 — 550 — 861 — 555 — 2,23 o
— 0,75 — 0,76 — 550 — 826 — 550 — 7,58 — 555 — 3,65 M
+ 277 — 245 —10,11 — 826 — 4,38 — 8,61 — 6,77 — 4,96 =
— 075 — 401 — 550 — 7,23 — 550 — 7,58 — 7,89 — 6,18 =
— 254 —12,88 —4578 —4846 —2964 —4857 —36,86 —24,32 =  total
— 0,42 — 214 — 7,63 — 807 — 494 — 809 — 6,14 — 4,05 = média
— 231 — 401 — 672 — 611 — 316 — 646 — 555 — 3,65

+ 094 — 401 — 7,84 — 723 — 3,16 — 758 — 424 — 223

{ 094 — 401 — 550 — 611 — 550 — 7,58 — 555 — 2,23 v
— 075 — 543 — 672 — 723 — 550 — 7,58 — 555 — 3,65 =
— 07 — 543 — 550 — 489 — 550 — 7,58 — 555 — 223 g
+ 094 — 674 — 784 — 723 — 316 — 646 — 555 — 3,65 =
— 099 —2963 —40,12 —3880 —2598 —43,24 —31,99 —1764 = total
— 016 — 493 — 668 — 646 — 433 — 7,20 — 5,33 — 2,94 = média
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TABELA I-B

Analise de varidncia des resultados da Tabela I-A

i
Fonte de variacao Soma dos | Graus de | Quadrado F
quadrados | liberdade médio

|
Entre doses ............. 110,88 | 3 | 36,96 26,78 *

Entre tempes ........... 730,83 | i | 104,40 103,36 *
Interacdao tempo x dose . 128,24 | 21 6,10 6,03 *
Entre olhos (dose) ..... 27,64 | 20 | 1,38 | -

Interagao 6lho x tempo

|
(dose) ... .c.oenn... 141,92 | 140 | 1,01 | —
TOTAL .. ...... 1.139,51 J 191 5,96
‘ i i
* Significante para 5%.
Lete 2 — Animais tratades com a prometazina

A prometazina produziu abaixamento da PIO desde a dose de 1,25
mg/Kg, ndo se observando, entretanto, estreita relagdo entre dose e efeito,
pois a dose de 5 mg/Kg revelou-se, pelo teste de Tuckey, significantemente
mais ativa que as outras. .

Comc se pode verificar na Tabela XII, os testes de contraste revelam
que os valores da PIO, em todos os tempos das experiéncias, variam signi-
ficantemente dos valores da PIO nos tempos iniciais, indicando desta
forma que a atividade hipotensora da droga se manteve durante os 13C
minutos de observacgao.

O grafico 2 ccntém as curvas hipotensoras obtidas com o uso das 4
doses utilizadas de prometazina. Na Tabella II estdo cotados os valores
da PIO em mmHg e na II-A, os resultados sdao representados pelas dife-
rencas em relacdo aos valores médios da PIO no lote contrdle. A anélise
de variancia déstes resultados é encontrada na Tabela II-B.
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TABELA 11

Valcres da pressao intra-ocular (mmHg) em coelhos tratados com

diversas doses de prometazina, por via venosa.

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min.

17,30 17,30 1588 1335 1335 1223 11,20 11,20
18,86 17,30  14.57 14,57 14,57 1223 11,20 1223
18,86 17,30 14,57 14,57 14,57 12,23 12,23 11,20 an
18,86 15,88 14,57 14,57 14,57 12,23 11,20 10,24 %ﬂ
18,86 17,30 14,57 14,67 14,57 12,23 12,23 12,23 g
18,86 15,88 14,57 14,57 14,57 12,23 11,20 11,20 o]
111,60 10096 8873 86,20 86,20 7338 69,26 68,30 — total -
18,60 16,82 14,78 14,36 14,36 12,23 11,54 11,38 — média
17,30 14,57 12,23 12,23 14,57 11,20 12,23 13,35
17,30 14,57 11,20 12,23 15,88 12,23 13,35 14,57
17,30 1457 12,23 13,35 1457 11,20 12,23 12,23 an
17,30 14,57 13,35 12,23 13,35 11,20 12,23 12,23 "\4
1730 17,30 14,57 12,23 13,35 12,23 11,20 12,23 E’
18,85 15,88 13,35 12,23 14,57 12,23 12,23 12,23 s
—_—
10536 91,46 7693 7450 86,29 70,29 7347 7684 — total
17,56  152¢ 12,82 12,41 14,38 11,71 12,24 12,80 média
20,55 14,57 11,20 12,23 9,36 12,23 17,30 17,30
17,30 14,57 10,24 12,23 9,36 12,23 14,57 17,30
17,30 10,24 11,20 12,23 7,09 12,23 12,23 12,23 -
17,30 10,24 10,24 10,24 7,10 12,23 13,35 14,57 E
17,30 1024 1024 11,20 8,51 1223 1335 15,88 ]
17,30 10,24 9,36 11,20 8,54 12,23 14,57 17,30 i
107,05 70,10 6248 69,33  50.69 7338 8537 9458 — tolal
17,8¢ 11,68 10,41 11,55 844 12,23 14,22 1576 — média
17,30 15,88 1335 11,20 12,23 10,24 8,54 9,36
17,30 14,57 1335 13,35 12,23 8,54 8,54 8,54
17,30 14,57 13,35 13,35 12,23 1024 11,20 8,54 o
18,86 14,57 13,35 12,23 10,24 936 10,24 8,54 b
18,86 12,23 12,23 12,23 12,23 12,23 10,24 10,24 bé’
18,86 12,23 12,23 13,35 12,23 11,20 854 1024 =
108,48 84,06 77,86 7571 71.39 61,81 57,30 5546 — total ~
18,08 14,00 1297 12,61 11,89 10,30 9,55 9,24 — média
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TABELA II-A
Valores da pressao intra-ocular (expresscs como diferengas em relacao
as médias do grupo contréle em animais tratados com prcmetazina,
por via venosa.
¢ min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min.

— 2,31 — 401 — 4,19 — 6,11 — 438 — 758 — 892 — 8,33
— 0,75 — 401 — 550 — 489 — 316 — 758 — 892 — 17,30

— 075 — 401 — 550 — 489 — 316 — 7,58 — 7,89 — 8,33 tn
— 0,75 — 543 — 550 — 4,89 — 316 — 758 — 8,92 — 9,29 %ﬂ
— 07 — 401 — 550 — 489 — 316 — 758 — 7,89 — 7,30 g
— 0,75 — 543 — 550 — 489 — 316 — 7,58 — 892 — 8,33 =
— 6,06 —26,90 —31,69 —30,56 —20.18 —45,48 —51,46 —4888 = total
— 1,01 — 448 — 528 — 509 — 336 — 7,58 — 857 — 8,14 = média
— 231 — 674 — 784 — 723 — 316 — 861 — 7,89 — 6,16
— 231 — 674 — 887 — 723 — 18 — 7,58 — 6,77 — 4,96
— 231 — 674 — 784 — 611 — 3,16 — 861 — 7,89 — 7,30 ;,'n
— 231 — 674 — 672 — 723 — 438 — 861 — 7,89 — 17,30 >
— 231 — 401 — 550 — 7,23 — 438 — 758 — 8,92 — 7,30 g
— 205 — 606 — 7,24 — 704 — 334 — 758 — 7,89 — 7,30 =
(4]
— 0,75 — 543 — 6,72 — 7,23 — 3,16 —4857 —47,25 —40,32 total
—12,30 —3640 —4349 —4226 —2009 — 809 — 7,87 — 6,72 média
+ 094 — 6,74 — 887 — 7,23 — 837 — 7,58 — 2,82 — 223
— 231 — 674 — 983 — 723 — 837 — 1,58 — 555 — 2,23
— 231 —11,07 — 887 — 723 — 994 — 7,58 — 7,89 — 17,30 o
— 2,31 —11,07 — 9.83 — 922 —10,33 — 7,58 — 6,77 — 4,96 g
— 231 —1107 — 983 — 826 — 919 — 758 — 6,77 — 3,65 g’
— 2,31 —11,07 —10,71 — 8,26 — 9,13 — 7,58 — 555 — 2,23 o
—10,61 —57,76 —5794 —4743 —5569 —4548 —3535 —2260 = total
— 176 — 962 — 965 — 7,90 — 926 — 7,58 — 589 — 3,76 = média
— 231 — 543 — 6,72 — 8,26 — 550 — 957 —1158 —10,17
— 23 — 674 — 672 — 611 — 550 —1127 —11,58 —10,99
— 231 — 674 — 6,72 — 6,11 — 550 — 9,57 — 8,92 —10,99 o
— 07 — 674 — 672 — 7,23 — 745 —1045 — 9,88 —10,99 e
— 07 — 908 — 784 — 723 — 5.0 — 758 — 988 — 9,29 °E"
— 0,75 — 908 — 784 — 6,11 — 550 — 861 —11,58 — 9,29 n
— 9,18 —43,81 —4256 —41,05 —3499 —5705 —63,42 —6172 = total
— 153 — 730 — 7,09 — 6,84 — 583 — 950 —10,57 —10,28 média
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TABELA H-B

Anadlise de variancia dos resultados da Tabela II-A

Fonte de variacao Soma cdos

|
| Graus de | Quadrado F
guadrados | liberdade | meédio

| | |
|

Entre doses ............. 110,77 | 3 | 36,92 16,78 *
I

Entre tempos ........... 782,08 | 7 | 111,72 89,37*
I

Interagao tempo x dose . 361,90 | 21 | 17,23 13,78 *
I I

Entre olhos (dose) ..... 44,10 | 20 | 2,20 | -
I |

Interacdo 6lho x tempo | | |

(dose) ... .......... 17568 | 140 | 125 | -
| I I
I I |
TOTAL .. ...... 1.474,53 | 191 | 7,72
| I |
* Significante para 5%.
Lete 3 — Animais tratados com a trimeprazina.

Esta droga agiu de maneira semelhante & promazina e & prometazina,
isto é, provocou hipotensao ocular, cuja intensidade variou cocm a dose
utilizada, sendo que os efeitos obtidos com 10 mg/Kg foram significan-
temente menos intensos que os observados com 5 mg/Kg. Como se pode
verificar na Tabela XII, o teste de Tuckey.revelou que a droga atuou,
provocando abaixamento da PIO por mais de 130 minutos.

Os resultados obtidos com a trimeprazina podem ser cbservados mno
grafico.3 e nas Tabelas III, ITI-A e III-B.
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TABELA III

Valcres da pressao intra-ocular (mmHg) em coelhos tratados com
diversas doses de trimeprazina, por via venosa.

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min, 120 min. 140 min.

17,30 1588 12,23 12,23 1457 1588 14,57 14,57
17,30 15,88 1223 1223 133> 1457 14,57 14,57
2055 14,57 1223 11,20 1457 1457 1457 14,57 w
18,86 14,57 11,20 12,23 1335 1335 14,57 14,57 ’fn
18,86 14,57 11,20 12,23 1457 1457 12,23 14,57 £
17,30 13,35 11,20 1223 1457 1457 1223 1335 s
110,17 8882 70,29 7235 8498 8751 8274 8620 — total
18,36 14,80 1171 12,05 14,16 1458 13,79 14,36 — média
18,86 17,30 13,35 1223 12,23 1223 10,24 14,57
1886 17,30 13,35 1223 1457 1335 10,24 14,57
1730 17,30 12,23 12,23 1457 1223 12,23 15,88 i
17,30 1457 12,23 1223 1457 12,23 12,23 14,57 M
2055 14,57 1335 10,24 1335 12,23 1223 12,23 &
2055 1588 14,57 10,24 1335 1223 1223 12,23 -
— = ]
11342 96,92 179,08 69,40 8264 7450 6940 8405 — total
1890 16,15 1318 11,56 1377 1241 1156 14,00 média
17,30 1457 10,24 936  85¢ 1223 1335 15,88
1588 1457 1024 936 7,10 1024 1223 14,57
17,30 14,57 1024 936 779 936 1223 1457 o
1886 1457 1024 854 7,79 936 1335 1457 X
17,30 1335 10,24 854 779 854 13,35 14,57 &2
1730 1223 936 854 646 779 1223 1335 -
10394 8386 6056 5370 4547 5752 7674 87,51 — total
17,32 1397 1009 895 757 958 1279 1458 — média
2055 17,30 1024 854 936 1120 12,23 1457
17,30 1457 1024 779 854 1024 1223 1335
18,86 17,30 10,24 11,20 10,2¢ 11,20 13,35 1588 -
1730 14,57 1024 1120 10,24 1024 12,23 14,57 M
17,30 17,30 11,20 854 1024 11,20 12,23 14,57 &
17,30 1335 10,24 7,79 10,24 11,20 1223 14,57 -
10861 94,39 6240 5506 58,8 6528 7450 87,51 total
18,10 1573 1040 917 981 10,88 12,41 1458 — média

-
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GRAFICO 3
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TABELA III-A

Valores da pressao intra.ocular (expresscs como diferengas em relacao
as médias do grupo contrdle) em animais tratados com trimeprazina,
por via venosa.

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min.
— 231 — 543 — 784 — 7,23 — 316 — 393 — 555 — 496 -
— 231 — 543 — 784 — 723 — 438 — 524 — 555 — 4,96
+ 094 — 674 — 7,84 — 826 — 316 — 524 — 555 — 496 o
— 075 — 674 — 887 — 723 — 438 — 524 — 555 — 4,96 S
— 075 — 6,74 — 887 — 7,23 — 316 — 524 — 789 — 4,96 &
— 231 — 1796 — 887 — 723 — 316 — 524 — 7,89 — 6,18 =
— 749 —3904 —50,13 —44,41 —21,40 —30,13 —3798 —3098 — total
— 124 — 650 — 835 — 7,39 — 356 — 502 — 633 — 516 = méd'a
— 075 — 4,01 — 672 — 7,23 — 550 — 7,58 — 9,88 — 4,96
— 075 — 401 — 672 — 723 — 315 — 646 — 9,88 — 4,96
— 231 — 401 — 7,84 — 723 — 3.6 — 7,58 — 7,89 — 365 B
— 231 — 674 — 784 — 723 — 3.5 — 758 — 789 — 4,96 S
+ 094 — 6,74 — 672 — 9,22 — 438 — 758 — 7,89 — 7,30 &
+ 094 — 543 — 550 — 922 — 438 — 7,58 — 789 — 17,30 -
. —— —
— 424 —3094 —4134 —47.36 —2374 —4436 —51,32 —3313 = total
— 070 — 515 — 689 — 7,89 — 395 — 739 — 855 — 552 meédia
— 231 — 674 — 983 —1010 — 9,19 — 758 — 6,77 — 3,65
— 373 — 674 — 983 —10,10 —10.63 — 957 — 7,89 — 496
— 231 — 674 — 9,83 —10.10 — 9,94 —1045 — 7,89 — 4.96 o
— 075 — 6,74 — 983 —1092 — 994 —1045 — 6,77 — 4,96 M
— 231 — 7,96 — 983 —1092 — 9.9 —1127 — 677 — 4,96 %
— 231 — 908 —1071 —1092 —11.2/ —12,02 — 7,89 — 6,18 1
—1372 —4400 —59,86 —63,06 —60.91 —61,34 —4398 —29,67 total
— 228 — 733 — 997 —1051 —10,15 —1022 — 7,33 — 494 = média
+ 094 — 4,01 — 983 —1092 — 827 — 861 — 7,89 — 4,96
— 231 — 674 — 983 —1167 — 9.9 — 957 — 7,89 — 6,18
— 075 — 401 — 983 — 826 — 749 — 861 — 6,717 — 365 o
— 231 — 674 — 983 — 826 — 749 — 957 — 7,89 — 4,96 M
— 231 — 401 — 983 —1092 — 749 — 861 — 7,89 — 4,96 Ey
— 231 — 1796 — 983 —11,67 — 749 — 861 — 7,89 — 4,96 15
— 9,05 —3347 —5898 —61,70 —4752 —5358 —46,22 —2967 =  total
— 1,50 — 557 — 983 —1028 — 7,92 — 893 — 7,70 — 494 = média
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TABELA III-B

Anialise de variancia dos resultados da Tabela III-A

I l
Fonte de variacao Soma dos | Graus de | Quadrado F
quadrados | liberdade ] médio
| I |
|
Entre doses ............ 182,46 | 3 | 60,82 31,84 *
Entre tempos ........... 1.007,38 | 7 | 143,91 553,50 *
| | )
Interagdo tempo x dose . 294,63 | 21 | 14,03 .| 5396 *
Entre olhos (dose) ..... 38,30 ! 20 | 191 | —
| | '
Interagdo 6lho x tempo | | |
(dose) ... .......... 37,05 i 140 | 0,26 | —
I | [
TOTAL .. ...... 1.559,82 | 191 | 8,16
f | I
* Significante para 5%.
Lote 4 — Animais tratados com a dietazina.

A hipctensdao ocular manifestou-se com quaisquer das doses usadas,
sendo a de 5 mg/Kg a mais ativa, como foi revelado pela aplicagao dos
testes de contraste. Com o auxilio do mesmo método, verificou-se que a
hipotensao persistiu durante téda a experimentacdo (Tabela XII). Os va-
lores da pressao intra-ccular em mmHg ou como diferencas em relagao 20
lote A, estdo expressos nas Tabelas IV e IV-A. A Tabela IV-B apresenta
a analise de variancia dos resultados obtidos com a dietazina. No grafico 4
podem ser observadas as curvas de hipotensao produzidas por esta droga.
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TABELA 1V

Valcres da pressao intra-ocular (mmHg) em coelhos tratados com
diversas doses de dietazina, por via vencsa.

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min.

14,57 13,35 14,57 15,88

18,86 17,30 15,88 17,30

1886 17,30 14,57 14,57 1457 1457 1457 17,30

2055 17,30 14,57 1335 1457 1457 1588 15,88 &
18,86 15,88 1457 14,57 1457 1588 17,30 1588 §
2055 17,30 1588 1588 1588 1457 1588 17,30 g
18,86 1588 14,57 1457 1457 1457 1588 17,30 i
1165¢ 10096 88,73 8629 8873 9004 9539 10096 — total
19,42 1682 14,78 1438 1478 1500 1589 1682 — média
17,30 1457 12,23 10,24 1223 14,57 1457 17,30

17,30 1588 12,23 1120 1223 1457 1588 17,30

17,30 14,57 1223 10,24 1223 1457 1457 1730 w
18,86 1588 13,35 1120 1457 13,35 17,30 17,30 g}
17,30 14,57 12,23 12,23 12,23 1335 14,57 1588 £
1886 14,57 1335 12,23 1407 1457 17,30 17,30 "
= — N — —_— - — =
10692 90,04 7562 6734 7806 8498 94,19 102,38 —  total
17,82 1500 12,60 11,22 13,01 1416 1569 17,06 média
17,30 14,57 11,20 1024 1024 11,20 12,23 11,20

2055 1588 1120 1120 1024 12,23 1335 12,23

17,30 13,35 11,20 1024 1024 11,20 12,23 1335 "
17,30 1457 12,23 1024 1120 1335 13,35 12,23 M
1886 12,23 11,20 11,20 10,24 12,23 12,23 13,35 &b
1886 14,57 12,23 10,24 936 1223 13,35 1335 i
11017 8517 69,26 6336 6152 17244 76,74 71571 — total
1836 1419 11,54 10,56 1025 12,07 1279 12,61 — média
2055 17,30 12,23 11,20 13,35 1457 14,57 17,30

17,30 17,30 14,57 11,20 1335 1457 14,57 17,30

1886 17,30 11,20 11,20 14,57 1588 1583 1588 w
18,86 17,30 11,20 10,24 1457 1457 17,30 17,30 M
17,30 17,30 12,23 1120 1457 17,30 1588 15,88 £
2055 14,57 11,20 11,20 1457 17,30 17,30 . 17,30 o
11342 101,07 72,63 6624 8493 9419 9550 100,96 total
1890 16,84 12,00 11,04 14,16 1569 1591 16,82 média
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TABELA IV-A
Valores da pressao intra.ocular (expresscs como diferengas em relagao
médias do grupo contrdle) em animais tratados com dietazina,
por via venosa.

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min.

— 0,75 — 401 — 550 — 6,11 — 3,16 — 393 — 424 — 2,23

— 0,7 — 4,01 — 550 — 4,89 — 3,15 — 524 — 555 — 2,23

— 0,7 — 543 — 550 — 489 — 3,.6 — 524 — 4,2¢ — 3,65 I:'-N

+ 094 — 401 — 550 — 6,11 — 315 — 393 — 282 — 3,65 =

+ 094 — 401 — 419 — 358 — 185 — 524 — 424 — 223 g

— 0,75 — 543 — 550 — 489 — 3,15 — 524 — 424 — 223 =

— 1,12 —26,90 —31,69 —30,47 —17,65 —28,82 —2533 —16,22 = total

— 018 — 448 — 528 — 507 — 294 — 480 — 4,22 — 2,70 média

— 231 — 6,74 — 784 — 922 — 550 — 524 — 555 — 2,23

— 231 — 543 — 784 — 826 — 550 — 524 — 424 — 223

— 231 — 674 — 7,84 — 922 — 550 — 524 — 555 — 2,23 bn

— 075 — 543 — 672 — 826 — 3,15 — 646 — 2,82 — 2,23 %)

— 23 — 674 — 784 — 7,23 — 550 — 646 — 555 — 3,65 g

—07% — 6,74 — 6,72 — 723 — 3,16 — 524 — 282 — 2,23 in
=

—10,74 —37,82 —44,80 —49,42 —28.32 —33,88 —26,53 —14,80 = total

— 179 — 6,30 — 746 — 823 — 4,72 — 564 — 4,42 — 246 meédia

— 231 — 6,74 — 887 — 922 — 743 — 861 — 7,89 — 8,33

+ 094 — 543 — 887 — 826 — 749 — 7,58 — 6,77 — 17,30

— 231 — 796 — 887 — 922 — 749 — 861 — 7,89 — 6,18 o

— 231 — 674 — 784 — 922 — 653 — 6,46 — 6,77 — 7,30 %

— 0,7 — 908 — 887 — 826 — 749 — 7,58 — 7,89 — 6,18 g’

— 075 — 674 — 784 — 922 — 837 — 758 — 6,77 — 6,18 ©

— 7,49 —4269 —51,16 —5340 —4486 —46,42 —4398 —4147 = total

— 124 — 17,11 — 852 — 890 — 747 — 7,73 — 7,33 — 6,91 = média

+ 094 — 401 — 784 — 826 — 438 — 524 — 555 — 223

— 231 -— 401 — 550 — 826 — 4,23 — 524 — 555 — 223

— 0,75 — 401 — 887 — 826 — 3,16 — 393 — 424 — 3,65 o0

— 075 -— 4,01 — 887 — 922 — 3,16 — 524 — 2,82 — 2,23 "\ﬂ‘

— 231 — 4,01 — 784 — 826 — 3,16 — 2,51 — 424 — 3,65 E

+ 094 — 674 — 887 — 826 — 3,16 — 2,61 — 2,82 — 2,23 =

— 424 —26,79 —47,79 —50,52 —21,40 —24,67 —25,22 —16,22 = total

— 070 — 4,46 — 796 — 842 — 356 — 4,11 — 420 — 2,70 = média
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TABELA IV-B

Analise de variancia dos resultados da Tabela IV-A.

I
Fonte de variagao Soma dos | Graus de | Quadrado ‘| F
quadrados | liberdade | médio |
| I
| I
Entre doses ............. 265,01 ! 3 8833 | 70,66*
I I
Entre tempes ........... 743,83 | 7 106,26 | 141,68 *
| |
Interagdo tempo x dose . 10839 | 21 516 | 6,88*
I |
Entre olhos (dose) ..... 25,00 | 20 1,25 | -
I I
Interagdo 6lho x tempo I |
(dose) ... .......... 106,00 | 140 0,75 I —
I I
I I
TOTAL .. ...... 1.248,23 | 191 6,53 |

* Significante para 5%.

Lote 5 — Animais tratados com a cloropromazina.

Semelhantemente as demais drogas, também esta produziu hipotensao
ocular que perdurou por mais de 130 minutos, como pdde ser verificado
com a aplicagdo de testes de contraste entre os diversos tempos em relagao
aos iniciais (Tabela XII). Embora ativa desde doses de 1,25 mg/Kg, pro-
moveu hipotensao significantemente mais marcada com a dose de 25

mg/Kg.

As Tabelas V e V-A apresentam os resultados obtidcs, expressos res-
pectivamente em mmHg e em valores diferenciais com os do lote A. O
grafico 5 mostra o efeito das diversas doses de clcropromazina comparado
com a curva tensional dos ccntrdles. Na Tabela V-B encontra-se a analise
de variancia a que foram submetidos os resultados da cloropromazina.
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TABELA V

Valcres da pressdo intra-ocular (mmHg) em coelhos tratados cem

diversas doses de cloropromsazina

. por via venosa.

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min.
17,30 12,23 14,57 15,88 14.57 14,57 15,88 17,30
17,30 13,35 14,57 15,88 14,57 13,35 14,57 15,88
20,55 12,23 14.57 14,57 1457 13,53 15,88 17,30 =
18,86 13,35 15,88 15,88 14,57 14,57 15,88 17,30 &
18,86 14,57 14,57 15,88 13,35 15,88 14,57 17,30 =]
18,86 13,35 14,57 13.35 13,35 14,57 14,57 17,30 U%
ua
111,73 79,08 88,73 91,44 84,98 86,29 91,35 102,38 — total
18,62 13,18 14,78 15,24 14,:5 14,38 15,22 17,06 — média
20,55 12,23 11,20 12,23 8,54 12,23 13,35 14,57
20,55 12,23 11,20 13,35 10.24 14,57 14,57 12,23
22,38 13,35 10,24 12,23 9,36 13,35 13,35 13,35 )
17,30 12,23 10,24 12,23 8,54 13,35 14,57 12,23 g
20,55 13,35 11,20 11,20 9,36 13,35 13,35 12,23 %n
20,55 13,35 11,20 12,23 10,24 12,23 12,23 12,23 .
- — T
121,88 76,74 65,28 73,47 56.28 79,08 81,42 76,84 — total
20,31 12,79 10,88 12,24 9,33 13,18 13,57 12,80 média
20,55 14,57 12,23 11,20 17,30 14,57 17,30 17,30
20,55 14,57 11,20 12,23 17,30 14,57 14,57 18,86
17,30 12,23 10,24 13,35 14,57 14,57 17,30 20,55 -
20,55 12,23 10,24 14,57 12,23 12,23 17,30 17,30 Y]
17,30 12,23 8,54 12,23 17.39 14,57 14,57 17,30 g)
20,55 10,24 8,54 12,23 14..7 14,57 15,88 17,30 -
116,80 76,07 60,99 75,81-_ 9327 85,08 96,92 108,61 total
19,46 12,67 10,16 12,63 15.54 14,18 16,15 18,10 — meédia
17,30 14,57 10,24 12,23 12,23 11,20 14,57 17,30
18,86 14,57 12,23 12,23 12,23 12,23 14,57 17,30
18,86 12,23 10,24 13,35 13.35 12,23 14,57 17,30 an
18.86 14,57 11,20 13,35 13,3> 11,20 15,88 15,88 M
18,86 15,88 10,24 12,23 14,57 12,23 14,57 17,30 g’
17,30 15,88 11,20 13.35 14,07 12,23 15,88 15,88 =
110,04 87,70 65,35 76,74 80,30 71,32 90,04 10096 — total
18.34 14,61 10,89 12,79 13,38 11,88 15,00 16,82 meédia
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as médias do

TABELA V-A
Valores da pressdo intra-ocular (expressos como diferencas em relagao
grupo contrdle) em animais tratados com clcropromazina,

por via venosa.

¢ min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min.

— 2,31 — 908 — 550 — 358 — 3,6 — 524 — 424 — 223

— 231 — 796 — 550 — 358 — 3,.6 — 6,46 — 555 — 3,65

+ 094 — 9,08 — 550 — 489 — 3,16 — 646 — 4,24 — 223 an

— 075 — 7,96 — 4,19 — 358 — 3,16 — 524 — 424 — 223 fn

— 075 — 6,74 — 550 — 358 — 4,38 — 393 — 555 — 2,23 g

— 075 — 796 — 5,50 — 6,11 — 4,58 — 524 — 555 — 2,23 i

— 593 —48,78 —31,69 —25,32 —21,40 —32,57 —29,37 —14,80 -tota.l'-4

— 098 — 8,13 — 528 — 4,22 — 356 — 542 — 489 — 246 - média

+ 094 — 908 — 887 — 723 — 9,19 — 7,58 — 6,77 — 4,96

+ 094 — 9,08 — 887 — 6.11 — 7,49 — 524 — 555 — 7,30

+ 277 — 7,96 — 983 — 723 — 837 — 646 — 6,77 — 6,18 L)

— 231 — 9,08 — 983 — 723 — 913 — 646 — 555 — 17,30 §

+ 094 — 796 — 887 — 826 — 837 — 646 — 6,77 — 17,30 ]

+ 094 — 796 — 887 — 723 — 749 — 7,58 — 789 — 7,30 w
N

+ 422 —51,12 —55,14 —43,29 —50,19 —39,78 —39,30 —40,34 total

+ 070 — 852 — 919 — 721 — 835 — 663 — 655 — 672 = média

+ 094 — 674 — 784 — 826 — 043 — 524 — 282 — 2,23

+ 094 — 674 — 887 — 7,23 — 043 — 524 — 555 — 0,67

— 231 — 908 — 983 — 6,11 — 3,16 — 524 — 282 + 1,02 o

+ 094 — 9,08 — 983 — 489 — 550 — 7,58 — 282 — 2,23 M

— 2,31 — 9,08 —11,53 — 7,23 — 043 — 524 — 555 — 2,23 g”

+ 094 —11,07 —11,53 — 7,23 — 3,16 — 524 — 4,24 — 2,23 o

— 086 —51,79 —5943 —4095 —13,11 —33,78 —23,80 — 8,57 total

— 014 — 863 — 990 — 682 — 2,18 — 563 — 3,96 — 1,42 média

-— 23 — 674 — 983 — 723 — 530 — 8,61 — 555 — 2,23

— 07 — 6,74 — 784 — 723 — 550 — 7,58 — 5,55 — 2,23

— 075 — 908 — 983 — 6,11 — 4,,83 — 7,58 — 5,65 — 2,23 on

— 0,755 — 6,74 — 887 — 6,11 — 4,8 — 861 — 4,24 — 3,65 X

— 075 — 543 — 983 — 723 — 316 — 7,58 — 555 — 2,23 =4

— 231 — 543 — 887 — 6,11 — 3,16 — 7,58 — 4,24 — 3,65 =

— 762 —40,16 —55,07 —40,02 —26,08 —47,54 —30,68 —16.22 = total

— 127 — 6,69 — 9,17 — 667 — 43¢ — 792 — 511 — 270 = média
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Analise de variancia dos resultados obtidos na Tabela V-A

TABELA V-B

Fonte de variacao I

| I
Soma dos | Graus de | Quadrado F
quadrados | liberdade | médio
| | |
I I
Entre doses ............. 129,39 | 3 | 43,13 24,78 *
I |
Entre tempos ........... 1.123,63 | 7 | 160,51 160,51 *
I I
Interag¢ao tempo.x dose . 272,54 | 21 I 12,97 12,97 *
| I
Entre olhos (dose) ..... 34,85 | 20 | 1,74 ==
I I
Interagdo 6lho x tempo | |
(dose) . .. .ol 140,70 | 140 I 1,00 -
- | I
| I
TOTAL .. ...... 1.701,11 | 191 I 8,90
| |
* Significante para 5%.
Lote 6 — Animais tratados ccm a fluopromazina.

A flucpromazina causou marcada hipotensao ocular desde a dose de
1,256 mg/Kg. A intensidade déste efeito variou com a dose utilizada, mos-
trando-se mais ativa, de acordo com o teste de Tuckey, a de 5 mg/Kg. A
hipotensao manteve-se durante tdda a experiéncia, como se pode depreen-

der dos resultados dos testes de contraste expostos na Tabela XII.

O grafico 6 e as Tabelas VI e VI-A mostram os resultados obtidecs
neste grupo de experiéncias e a Tabela VI-B a andalise de variancia désses

resultados.

— 31 —



TABELA VI

Valcres da pressao intra-ocular (mmHg) em coelhos tratados com

diversas doses de fluopromazina, por via venosa.

0 min. 20 min. 40 min. 60 min. 80 min. 100 min. 120 min. 140 min,
20,55 17.,30 14,57 12,23 12,23 - 13,35 14,57 15,88
20,55 17,30 15,88 13.35 12,23 13,35 14,57 14,57
17,30 17,30 14,57 12,23 12,23 13,35 14,57 17,30 an
17,30 17,30 15,88 13,35 12,23 14,57 14,57 17,30 H
17,30 17,30 14,57 13,35 13,35 14,57 14,57 17,30 E
18,86 15,88 14,57 13,35 13,35 14,57 14,57 17,30 -
=
111,86 102,38 90,04 717,86 75,62 83,76 87,42 99,65 — total -
18.64 17,06 15,00 12,97 12,60 13,96 14,57 16,60 — meédia
17,30 17,30 12,23 11,20 14,57 12,23 12,23 12,23
17,30 17,30 11,20 11,20 14,57 12,23 11,20 13,35
17,30 15,88 12,23 11,20 13.35 12,23 12,23 12,23 on
18.86 15,88 11,20 12,23 12.23 13,35 11,20 12,23 h-;‘
18,86 15,88 13,35 13,35 12.23 12,23 12,23 12,23 g
17,30 15,88 12,23 12,23 13,35 13,35 13,35 12,23 i
e
106,92 98,12 72,44 71,41 80,.9 75,62 72,44 74,50 — total
17.82 16,35 12,07 11,90 13,38 12,60 12,07 1241 — média
18.86 17,30 14,57 12,23 10,24 9,36 10,24 8,54
20,55 15,88 12,23 12,23 10,.4 8,54 8,54 9,36
18,86 14,57 12,23 12,23 11,20 10,24 10,24 9,36 an
18.86 14,57 12,23 13,35 11,29 10,24 10,24 8,54 wd
18,86 15,88 12,23 13,35 11,20 10,24 8,54 8,54 :"‘
18,86 14,57 12,23 12,23 10..4 10,24 8,54 9,36 o
114,85 92,77 75,72 75,62 64.32 58,86 56,34 53,70 total
19.14 15,46 12,62 12,60 10,72 9,81 9,39 8,95 meédia
20,55 14.57 12,23 11,20 11,20 11,20 12,23 14,57
18,86 14,57 12,23 12,23 11,20 12,23 13,35 14,57
20,55 14,57 12,23 12,23 11,20 13,35 13,35 14,57 an
20.55 14,57 12,23 11,20 11,.0 12.23 13,35 14,57 b
17,30 17,30 13,35 12,23 12,23 13,35 13,35 12,23 g)
17,30 14,57 13,35 13,35 12,23 12,23 13,35 13,35 -
11511 90,15 75,62 72,44 69,26 74,59 78,98 83,86 total
19,18 15,02 12,60 12,07 11,54 12,43 13,16 13,97 — meédia
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