
Nesta última década foram introduzidos no-
vos relaxantes musculares com efeitos co-

laterais mínimos. Tendo em vista que os efeitos
colaterais dos relaxantes musculares despolari-
zantes são relativamente intensos, e que as
estruturas bis-quaternárias são especialmente
seletivas para os colinorreceptores nicotínicos,
a pesquisa tem se concentrado no desenvolvi-
mento de relaxantes musculares com estrutura
qua te rnár ia .  Os  agen tes  b loqueadores
neuromusculares recentemente desenvolvidos
pertencem a duas categorias principais: os
compostos benzil-isoquinolínicos e os amino-
esteróides. Os compostos benzil-isoquinolíni-
cos apresentam a vantagem de permit i r
alterações de seu modo de degradação medi-
ante pequenas manipulações de suas molécu-
las .  O  p r ime i ro  desses  compos tos
recentemente introduzido foi o atracúrio que
possui uma duração de ação intermediária em
virtude de sua degradação pela eliminação de
Hofmann. O seguinte composto dessa classe foi
o doxacúrio que possui longa duração de ação
(similar à do pancurônio e da D-tubocurarina) e
que é eliminado pelos rins. O mais recente e-

xemplar dessa série é o mivacúrio que apre-
senta curta duração de ação devido a sua
hidrólise pela colinesterase plasmática. O
segundo grupo de bloqueadores neuromuscu-
lares é constituído pelos amino- esteróides cujo
protótipo foi o pancurônio. O vecurônio, que
apresenta um terço da duração do pancurônio,
foi desenvolvido mediante a remoção de um
grupo metil da molécula desse relaxante mus-
cular. O segundo análogo desse grupo é o
pipecurônio que possui longa duração de ação.
O exemplar mais recente dessa série é o ro-
curônio que apresenta início de ação relati-
vamente rápido, devido a sua baixa potência e
duração de ação intermediária.

RELAXANTES DE CURTA DURAÇÃO

Mivacúrio

O mivacúrio é um composto adespolari-
zante de natureza di-éster bis-benzil-isoquinolí-
nica (Figura 1) que apresenta curta duração de
ação devido à rápida hidrólise pela colinestera-
se plasmática.Sua duração de ação é maior que
à da succinilcolina, porém apenas de metade a
um terço que à do atracúrio.A DE95 em lacten-
tes durante anestesia pelo halotano é aproxima-
damente 85 µg/kg, e nas crianças de mais idade
é discreta mas não significativamente maior,
100 µg/kg 1,2. Nessas crianças o dobro da DE95
(200 µg/kg) produz supressão completa da con-
tração evocada por um estímulo isolado (con-
tração simples) em 1,8 min com recuperação a
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25 e a 95% do controle respectivamente em 11
e 19 minutos e índice de recuperação (25-75%)
de 14 minutos3,4. Em lactentes, uma dose de
intubação de 150 µg/kg suprime a contração
simples em cerca de 1,5 minutos com recu-
peração a 25 e a 95% respectivamente em 10 e
20 minutos. Com essas doses não se observam
alterações significativas na freqüência cardíaca
e na pressão arterial, quer em lactentes quer em
crianças maiores.

Em crianças, doses relativamente altas
de 0,3 mg/kg de mivacúrio suprimem comple-
tamente a contração simples em 1,6 min. Esse
tempo de latência é mais rápido do que em
adultos porém mais demorado do que o da suc-
cinilcolina que em doses equipotentes de 1,5
mg/kg produz paralisia em crianças em 0,9
min5. Doses altas de mivacúrio, assim como de
atracúrio, são potencialmente capazes de lib-
erar histamina, porém tal efeito é clinicamente
insignificante, especialmente nas crianças. Sua
manifestação habitual consiste em hiperemia
cervical com pequena vermelhidão no trajeto da
veia onde foi administrado.

A principal vantagem do mivacúrio é
permitir administração por infusão contínua sem
evidência de acumulação; de fato, a mesma
velocidade de infusão pode ser mantida durante
horas sem que haja qualquer prolongamento na
velocidade de recuperação. Para manter 95%
de depressão da resposta neuromuscular a ne-
cessidade média de infusão é de 12-15
µg /kg /m in  com var iação  en t re  3  e  20

µg/kg/min 1,6,7. Uma observação muito interes-
sante nesse particular é que a recuperação da
contração simples é virtualmente a mesma após
dose única ou após infusão prolongada. As cri-
anças recuperam de 5 a 95% da contração
controle em cerca de 15 minutos,  inde-
pendentemente da dose ou do modo de admi-
nistração4,6.

Quando existe deficiência de colineste-
rase plasmática, que hidrolisa o mivacúrio, o
bloqueio neuromuscular é prolongado8. Nessas
situações a conduta prudente consiste em su-
porte ventilatório, reservando a tentativa de re-
versão do bloqueio por meio de anticolines-
terásico para somente após o aparecimento de
sinais de retorno da atividade neuromuscular9.

RELAXANTES COM DURAÇÃO
INTERMEDIÁRIA DE AÇÃO

Atracúrio

O atracúrio é um composto imidazolíni-
co bis-quaternário singular entre as drogas usa-
das em anestesia por ter sido sintetizado com a
finalidade precípua de sofrer hidrólise espontâ-
nea ao pH alcalino dos líquidos do organismo
(eliminação de Hofmann). A molécula de
amônio quaternário do atracúrio desdobra-se
p r inc ipa lmen te  em duas  mo lécu las  de
laudanosina e de metil-acrilato.

Diversos estudos avaliaram a dose efi-
caz de atracúrio em crianças10-13. A DE95 deter-
minada nesses trabalhos variou entre 170-280
µg/kg sendo as doses maiores observadas du-
rante anestesia com N2O/narcótico e as me-
nores na presença de agentes halogenados14

(Tabela I). O halotano apresenta um efeito po-
tencializador maior do que o do N2O na seqüên-
cia de quatro estímulos durante a recuperação
normal. A comparação entre a potência do
vecurônio e a do atracúrio revela relação de 1
para 5, ou seja, é necessário cinco vezes mais
atracúrio (mg/kg) do que vecurônio para obter o

Fig 1 - Estruturas químicas do mivacúrio e do atracúrio. Observar a
semelhança das estruturas químicas com exceção das li -
gações éster no centro da molécula.
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mesmo grau de paralisia (Figura 2).
A dose padrão de agentes bloqueado-

res neuromusculares para intubação, de 2-3
vezes a DE95, representa para o atracúrio 0,3-
0,6 mg/kg e provoca bloqueio eficaz e rápido na
maioria das crianças e adolescentes. Essas
doses determinam condições satisfatórias para
intubação dentro de 2 minutos após sua admi-
nistração10. Como seria de esperar, melhores
condições são observadas após doses maiores
ou na presença de agentes halogenados. Doses
menores também podem ser usadas com segu-
rança para intubação esperando, porém, início
de ação mais demorado15.

O período de ausência da contração
evocada por um estímulo único após dose de
intubação de atracúrio é 15-30 minutos. Assim,
uma dose de intubação determina tal período de
bloqueio neuromuscular completo seguido por

Relaxante Técnica Anestésica DE50  
(µg.kg-1)

DE95  
(µg.kg-1)

Dose para Intubação
(µg.kg-1)     

ATRACÚRIO
Neonatos N2O:O2 82 120 300-400
Lactentes Halotano 85-100 150-170 400-500

N2O:O2 120-160 240-280
Crianças Halotano 110-130 170-260 500-600

Isoflurano 120 280
N2O:O2 120-160 240-280

Adolescentes Halotano 100-120 160-180 500-600
DOXACÚRIO
Crianças Halotano 19 27-32 50
MIVACÚRIO
Lactentes Halotano 44-50 66-94 150-250
Crianças Halotano 51 82-95 250-300

N2O:O2 60 103-110
PIPECURÔNIO
Neonatos N2O:O2 24 47 60-80
Lactentes Halotano 19-33 38-62

N2O:O2 26-44 49-79 80-100
Crianças Isoflurano 23 49

Halotano 21-33 48-62
N2O:O2 44 79 90-120

ROCURÔNIO
Crianças Halotano 170-180 440 -
VECURÔNIO
Neonatos N2O:O2 25 48 60-100
Lactentes N2O:O2 25 47 60-100
Crianças Halotano 25-33 47-70 100-150

Isoflurano 22 41
N2O:O2 33-44 70-81

Adolescentes Halotano 23 45 80-120
N2O:O2 33 55

Dados  Retirados das Referências: 1-4,10,11,14,17-19,43-45,53,60-66.

Tabela I - Bloqueadores Neuromusculares em Pediatria. Doses Eficazes e Doses Sugeridas para Intubação

Fig 2 - Curvas dose-resposta comparativas dos novos relaxantes mus -
culares.
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mais 20 minutos de bloqueio intermediário (al-
tura da contração simples 5-25%) e com recu-
peração completa geralmente dentro de 40-60
minutos. A comparação dos dados farma- co-
cinéticos revela que a concentração plasmática
para depressão neuromuscular de 50% é bem
similar nas crianças e nos adultos, ao passo que
o volume de distribuição tende a ser maior e a
clearance mais rápida nas crianças. Todavia,
como essas alterações são paralelas, a meia
vida de eliminação do atracúrio não varia muito
com a idade16.

Diversos estudos avaliaram o atracúrio
em lactentes. A DE95 neles relatada variou en-
tre 156 e 230 mg/kg17,18 sendo que os recém-
nascidos parecem apresentar valores um pouco
menores do que os lactentes (DE95 119
mg/kg)19. É interessante a observação que não
somente as doses necessárias podem ser
menores nos lactentes do que nas crianças de
mais idade, mas a duração pode ser mais
curta17. Essa menor duração é explicada pelo
maior clearance plasmática do atracúrio nos
pacientes de tenra idade e pelo fato do atracúrio
sofrer hidrólise não enzimática nos líquidos do
organismo (eliminação de Hofmann) além de
não depender de excreção visceral. O fato dos
lactentes apresentarem volume de líquido ex-
tracelular relativamente maior do que as cri-
anças leva naturalmente a esperar que neles a
duração de ação do atracúrio seja mais curta.

Por sua rápida degradação, assim
como por suas propriedades não cumulativas, o
atracúrio presta-se à administração contínua. A
dose média de infusão necessária para manter
o relaxamento clínico (altura da contração sim-
ples a 1-10% do controle) é 9 µg/kg/min durante
anestesia com N2O/narcótico, 6-7 µg/kg/min
com halotano, 6 µg/kg/min com isoflurano e 5
µg/kg/min  com enflurano20-22. Essas doses
comprovam o padrão típico de potencialização
existente entre os bloqueadores neuromuscu-
lares adespolar izantes e esses agentes
inalatórios. O halotano exibe o menor efeito
potencializador; o isoflurano um efeito de média
intensidade e o enflurano o efeito mais acen-

tuado, especialmente após administração pro-
longada. Um aspecto importante da infusão de
atracúrio (semelhante à de mivacúrio) é a velo-
cidade de recuperação constante e previsível,
independentemente da duração do procedi-
mento. Geralmente observa-se recuperação
aceitável, comprovada pela relação da seqüên-
cia de quatro estímulos superior a 75%, dentro
de 25 minutos após a cessação da infusão. Tal
tempo de recuperação é duas vezes mais pro-
longado do que o observado com o mivacúrio.

Trabalhos utilizando infusão contínua
de atracúrio em lactentes demonstraram resul-
tados semelhantes aos de outros dados con-
cernentes às doses necessárias nessa faixa
etária. Foi observado que lactentes anest-
esiados com halotano necessitam em média 7,6
µg/kg/min de atracúrio para manter depressão
de 90-99% da contração simples. Além do mais,
variações individuais foram mais evidentes e
mais amplas em lactentes do que em crianças
maiores24. Por outro lado, a dose necessária
durante anestesia balanceada foi discre-
tamente maior nos lactentes (aproximadamente
9 µg/kg/min), ao passo que nos recém-nascidos
foi caracteristicamente cerca de 25% menor do
que nos lactentes e nas crianças de mais
idade25.

Experiências clínicas com atracúrio na
população pediátrica permitiram estabelecer
guias de conduta clínica gerais semelhantes
para todos os grupos de pacientes, sendo as
diferenças individuais geralmente pequenas
(não mais do que aproximadamente 25%)25 o
que é significante na maioria das operações.
Para fins práticos a mesma dose (µg/kg) de
atracúrio pode ser administrada com segurança
tanto em lactentes como em crianças de mais
idade, apresentando efeito clínico e duração de
ação previsíveis dentro da variação clínica nor-
mal. É interessante notar que nos pacientes de
tenra idade - recém-nascidos de 3 dias ou mais
- o atracúrio parece possuir a mais curta
duração de ação clínica (dose que permite fácil
controle da ventilação e bom relaxamento cirúr-
gico). Nesses pacientes a dose padrão de 500
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µg/kg tem uma duração aproximada de apenas
23 minutos enquanto em recém-nascidos nor-
motérmicos com menos de 48 horas de vida a
duração é de cerca de 32 minutos e em recém-
nascidos discretamente hipotérmicos (tempera-
tura central inferior a 36oC) a duração é de 47
minutos26. Resta determinar se esse prolon-
gamento de ação é especificamente devido à
hipotermia ou se os débeis recém-nascidos de
baixo peso, que f icam hipotérmicos por
qualquer motivo, são inerentemente mais sen-
síveis aos efeitos da droga. Seria prudente, sob
quaisquer circunstâncias, administrar atracúrio
em doses incrementais menores para op-
erações curtas nos pequenos recém-nascidos
no período perinatal imediato, parecendo ra-
zoável uma dose de 330 µg/kg 26.

Os efeitos colaterais  do atracúrio são
mínimos. Doses de até 600 µg/kg em crianças
não alteram a freqüência cardíaca ou a pressão
arterial. Ocasionalmente observam-se no ado-
lescente discretas reações cutâneas sob forma
de hiperemia cervical ou facial27. Foram re-
latados casos extremamente raros de reações
anafilactóides ou de broncoespasmo sendo que
em todos esses casos a administração de
atracúrio foi precedida pela de tiopental28,29.
Um trabalho visando avaliar as possíveis pro-
priedades histaminérgicas do atracúrio revelou
que a liberação de histamina em crianças é
muito menos freqüente do que em adultos e que
mesmo na vigência de altos níveis plasmáticos
de histamina as crianças não manifestavam
efeitos cardiovasculares acentuados30. Exten-
sas avaliações feitas após o lançamento comer-
cial do atracúrio não identificaram maior número
de efeitos colaterais e/ou de respostas his-
tamino-símiles com o atracúrio do que com ou-
tros bloqueadores neuromusculares31,32.

Embora a liberação de histamina após
administração de atracúrio em lactentes não
tenha sido formalmente investigada inexistem
evidências que ela ocorra em grau significativo.
Foi relatada uma única reação anafilactóide em
um recém-nascido resultando em edema palpe-
bral e epiglótico33. Porém, esse raro tipo de

reação pode ser esperado com qualquer droga
incluindo o vecurônio34. Pelo fato de cada
molécula de atracúrio desdobrar-se em duas
moléculas de laudanosina, e por saber-se que
níveis plasmáticos elevados (17 µg/ml) de
laudanosina causam convulsões em animais
tem sido argumentado que tal risco poderia ex-
is t i r  no homem, após admin is t ração de
atracúrio. Todavia, é praticamente impossível
atingir níveis elevados de laudanosina com
atracúrio em situações clínicas. Mesmo se um
nível suficientemente preocupante fosse at-
ingido, a barreira hemato-encefálica para a
laudanosina é mais eficaz no homem do que no
cão36.

Devido a seu modo ímpar de eliminação
independente de biotransformação visceral, o
atracúrio oferece um aspecto de segurança -
rápido término do bloqueio neuromuscular
mesmo após dose grande inadvertida - não en-
contrado em outros bloqueadores neuromuscu-
lares adespolarizantes. Diversos relatos na
literatura documentam esse fato. Um recém-
nascido de 3,9 kg após receber 5,1 mg/kg de
atracúrio por via venosa central apresentou
h iperemia  cu tânea,  h ipo tensão e  bron-
coespasmo moderados que responderam ao
tratamento consistindo na administração de
líquidos e pequena dose de efedrina (os efeitos
foram tidos como devidos à liberação de his-
tamina). O aspecto interessante é que esse
paciente removeu seu tubo traqueal espon-
taneamente dentro de duas horas37. Em outro
relato um lactente de 2,75 kg; após receber 37
mg de atracúrio em 75 minutos, devido a um
erro de cálculo na velocidade da bomba de
infusão, também manifestou hiperemia cutânea
mais não ficou hipotenso nem apresentou bron-
coespasmo. Em menos de três horas após ces-
sar  a  in fusão reapareceram resp i ração
espontânea e movimentos dos membros e em
quatro horas o paciente removeu o tubo
traqueal espontaneamente38.

Ainda não se investigou sistemati-
camente em lactentes os níveis plasmáticos de
laudanosina embora determinações ocasionais
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tenham sido tentadas após administração inad-
vertida de grandes doses de atracúrio. Por ex-
emplo, no segundo dos dois casos relatados
acima o nível plasmático mais alto de laudanos-
ina foi 0,59 µg/ml 38. Em outra situação um lac-
tente de 6 meses foi mantido paralisado com
atracúrio durante 7 dias mediante infusão de até
30  µg/kg/min sendo o nível mais alto de
laudanosina medido nessas circunstâncias ex-
tremas de 1,5 µg/ml 39. Tais níveis são muito
inferiores aos níveis convulsivantes determi-
nados em animais, de cerca de 17 µg/ml.

Levando em consideração o padrão
muito favorável e previsível de recuperação de-
monstrado em lactentes e mesmo em recém-
nascidos40, os autores preferem o atracúrio
para a maioria das operações curtas, muitas
das quais são realizadas em regime ambulato-
rial. De modo geral usamos a dose padrão de
400-600 µg/kg esperando uma duração de 20-
50 minutos. Além do mais, a degradação pre-
visível e órgão-independente do atracúrio
oferece uma vantagem óbvia quando existe dis-
função visceral. De fato esse bloqueador
neuromuscular tem sido usado com sucesso em
lactentes com atresia biliar nos quais, obser-
vando cuidadosamente os tempos de adminis-
tração de doses adicionais, foi  possível
restringir a necessidade de antagonismo farma-
cológico do bloqueio neuromuscular apenas a
10% dos lactentes41.

Vecurônio

O vecurônio é um homólogo mono-
quaternário do pancurônio desprovido do grupo
metil no átomo de nitrogênio em 2-β(Figura 3).
Apesar dessa pequena diferença na estrutura
química, as propriedades farmacológicas do
vecurônio diferem acentuadamente das do pan-
curônio. Sua clearance plasmática, por exem-
plo, é 2-3 vezes mais rápida do que a do
pancurônio. O vecurônio é excretado principal-
mente pela bile constituindo os rins uma via
secundária de eliminação42. É biotransformado

em derivados 3-OH, 17-OH e 3,17-OH. O deri-
vado 3-desacetil-vecurônio (3-OH) apresenta
aproximadamente 50% da potência de bloqueio
neuromuscular do vecurônio.

O vecurônio é discretamente mais po-
tente do que o pancurônio. Sua dose eficaz em
crianças é maior do que em adolescentes e
adultos43-45. As crianças geralmente recu-
peram-se mais rapidamente do bloqueio
neuromuscular provocado pelo vecurônio do
que os adolescentes nos quais as doses ne-
cessárias, assim como os tempos de recu-
peração, são mais próximas das do adulto.
Doses de vecurônio de 70-120 µg/kg geral-
mente proporcionam condições de satisfatórias
a excelentes para intubação traqueal. Nessas
doses a paralisia completa ocorre em 2,2-3 mi-
nutos e a recuperação completa em 30-45 mi-
nutos sendo o efeito das doses maiores um
pouco mais prolongado46.

Um estudo farmacocinético revelou vol-
ume de distribuição menor e clearance plas-
mática mais rápida em crianças do que em
adultos, fato que poderia explicar a menor
duração do efeito nas crianças do que nos adul-
tos47. Outro estudo sugeriu que a curta duração
de ação do vecurônio na população pediátrica
pode ser devida a seu menor tempo médio de
residência plasmática48.

A ausência de efei tos colaterais,

O

Fig 3 - Fórmulas estruturais do pancurônio e do vecurônio. Observar
que o vecurônio é o análogo monoquaternário do pancurônio
desprovido do grupo terciário metil no nitrogênio 2  β.
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mesmo em doses altas, levou ao uso de
vecurônio para intubação rápida em circunstân-
cias nas quais a succinilcolina esteja contra-in-
dicada. O aumento da dose de vecurônio de 100
para até 400 µg/kg diminui o tempo de latência
(para depressão de 95% da contração simples)
de 83 para 39 segundos, sendo esse tempo
próximo dos 24 segundos de latência geral-
mente observados com succinilcolina na dose
de 2 mg/kg. As doses mais altas de vecurônio,
todavia, prolongam significativamente sua
duração de ação aumentando o tempo de recu-
peração a 25% do controle, de 25 para 75 mi-
nutos. O tempo comparável de recuperação
com 2 mg/kg de succinilcolina é de aproximada-
mente 6 minutos49. Como os bloqueadores
neuromusculares adespolarizantes possuem
efeitos mínimos (se é que algum) na pressão
intra-ocular, uma dose alta de vecurônio (300-
400 µg/kg) seria uma boa opção quando fosse
necessária intubação rápida em situações de
lesão ocular perfurante.

Muitos bloqueadores neuromusculares
demonstram propriedades cumulativas (dose
necessária diminuindo progressivamente com a
freqüência de repetição). Tal efeito cumulativo
não é muito evidente quando se emprega
vecurônio em crianças anestesiadas com
N2O/narcótico ou em terapia intensiva50. To-
davia, após aproximadamente 30 minutos de
infusão contínua na presença de halotano ou,
mais acentuadamente, de isoflurano observa-
se diminuição da dose necessária51. De um
modo geral, tanto o halotano como o isoflurano
potencializam os efeitos neuromusculares do
vecurônio mas com a peculiaridade que o isoflu-
rano prolonga sua ação em aproximadamente
25%, enquanto o halotano não afeta sua
duração de ação52.

A dose de atracúrio em lactentes e em
crianças é grosseiramente comparável, mas
com vecurônio os lactentes mostram uma sen-
sibilidade muito mais evidente. Durante anest-
esia balanceada a DE95 de vecurônio foi de 47
µg/kg em lactentes e de 81 µg/kg em crianças
de 3 a 10 anos de idade (Tabela I)53. Foi obser-

vada tendência idêntica mas de forma menos
intensa durante anestesia com halotano54. É
importante notar que esse tipo de sensibilidade
é observado com praticamente todos os blo-
queadores neuromusculares de longa duração,
mas que a diferença notada consiste em que a
sensibilidade ao vecurônio estende-se até
aproximadamente 1 ano de idade, ao passo que
a sensibilidade aos demais relaxantes é geral-
mente restrita ao período neonatal imediato.

As doses em lactentes não apenas são
menores mas sua duração é mais prolongada,
na realidade quase duas vezes mais prolon-
gada, do que em pacientes de mais idade. Após
70 µg/kg de vecurônio durante anestesia com
halotano foi observada recuperação a 90% em
73 minutos nos lactentes e em 35 minutos em
crianças maiores. O índice de recuperação (25-
75% da contração simples controle) também foi
prolongado (18 minutos em lactentes e 10 mi-
nutos em crianças maiores)54,55. Durante anest-
esia balanceada em lactentes, 100 µg/kg de
vecurônio determinam 42 minutos de relax-
amento cirúrgico (10% do controle), sendo o
índice de recuperação de 21 minutos e a recu-
peração a 90% do controle de 55 minutos. Tais
intervalos de tempo representam 1,7-2,9 vezes
os que foram observados em pacientes de mais
idade56. Observações semelhantes também
foram feitas em trabalhos empregando técnicas
de infusão contínua. A velocidade de infusão
necessária para manter bloqueio neuromuscu-
lar de 90-95% durante anestesia balanceada foi
de 62 µg/kg/h em lactentes e neonatos e de 89
µg/kg/h em crianças de mais idade. Tais obser-
vações foram recentemente confirmadas pela
administração de doses eqüipotentes de
vecurônio em lactentes e crianças de mais
idade tendo sido constatado que mesmo com
essas doses os índices de recuperação foram
aproximadamente 90% mais prolongados nos
lactentes do que nas demais crianças57. Tal fato
levou alguns investigadores a concluir que o
vecurônio deve mais corretamente ser consid-
erado como um bloqueador de longa duração
em pacientes com menos de 1 ano de idade58.
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Esse efeito de longa duração poderia ser presu-
mido como ainda mais pronunciado nos neona-
tos.

O perfil farmacocinético do vecurônio
nos lactentes apresenta alguma semelhança ao
dos bloqueadores neuromusculares adespolari-
zantes de longa duração. Por exemplo, nessa
faixa etária a concentração plasmática ne-
cessária para causar depressão de 50% da con-
tração simples é aproximadamente metade do
que em crianças de mais idade (57 e 110 ng/ml
respectivamente), ao passo que o volume de
distribuição, em condições estáveis, é maior do
que nas crianças de mais idade (357 e 204
ml/kg respectivamente). Esses fatores possivel-
mente se contrabalançam parcialmente no que
diz respeito à determinação das doses em bolus
necessárias. A menor concentração plasmática
de vecurônio em combinação com o maior vol-
ume de distribuição determina diminuição rela-
t i vamen te  ma is  l en ta  da  concen t ração
plasmática durante a recuperação, o que se
expressa como um tempo médio de residência
plasmática prolongado nos pacientes de muito
tenra idade (66 e 34 minutos)48. Conseqüente-
mente, a dose de vecurônio e, especialmente,
as doses adicionais devem ser mais cui-
dadosamente tituladas nos lactentes do que nas
demais crianças.

Episódios ocasionais de efeito prolon-
gado com vecurônio têm sido relatados em lac-
tentes com função renal comprometida59. Tal
circunstância é atribuída ao fato da droga apre-
sentar duração de ação caracteristicamente
maior no neonato e de sofrer biotransformação,
especialmente no fígado, com eliminação par-
cial pelos rins.

Como seu perfil cardiovascular é ex-
traordinariamente estável o vecurônio pode ser
usado como relaxante muscular de escolha
para intubação traqueal, especialmente nas op-
erações que terão mais de uma hora de
duração. Nesses casos uma dose de 70-100
µg/kg pode ser empregada com segurança. Nos
lactentes existe a vantagem adicional do rápido
início de ação com relaxamento muscular com-

pleto em aproximadamente 1,2 min contra 2,5
min nas crianças maiores55,56. O motivo pode
ser o maior débito cardíaco nos lactentes que
leva o vecurônio mais rapidamente a seu local
de ação.

Tanto o atracúrio quanto o vecurônio
são compostos ácidos (pH 3-4) que podem ser
facilmente desativados em meios alcalinos.
Quando se injeta atracúrio ou vecurônio ime-
diatamente após tiopental (pH 10-11) em equipo
para administração de soluções intravenosas
com gotejamento lento, pode ocorrer precipi-
tação e perda de potência do relaxante muscu-
la r .  O anestes io log is ta ,  por tan to ,  deve
assegurar-se que o tiopental foi completamente
removido do equipo de infusão antes de admin-
istrar esses relaxantes. Cumpre mencionar a
inconveniência da administração intramuscular
desses agentes pelo fato de suas soluções
serem ácidas. Assim, a succinilcolina per-
manece como o único relaxante muscular de
duração curta-intermediária passível de admin-
istração por via intramuscular.

Os relaxantes musculares de duração
curta e intermediária vêm desempenhando um
papel preferencial aos de longa duração na
prática rotineira, provavelmente porque a
duração de ação mais curta confere um ele-
mento adicional de segurança ao final da op-
eração. A criança que apresenta ‘‘discreta’’
fraqueza muscular ao término da cirurgia geral-
mente a supera em curto intervalo de tempo.
Mesmo na ausência de reversão uma criança
que de início é quase incapaz de levantar seus
braços, dentro de apenas dois a três minutos
consegue movê-los com mais desenvoltura.
Esse efeito é observado mais comumente com
o atracúrio do que com o vecurônio porque sua
via singular de degradação proporciona uma
recuperação mais previsível.

Um dos tópicos mais freqüentemente
discutidos é a questão de saber se os efeitos
neuromusculares dos relaxantes musculares
adespolarizantes devem ser revertidos em to-
dos os casos, mesmo se a monitorização do
bloqueio neuromuscular e as condições clínicas
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do paciente indicarem ausência de fraqueza
muscular. O argumento a favor da reversão rot-
ineira procede do conhecimento teórico de que
o bloqueio neuromuscular somente se mani-
festa pela diminuição da contração simples
após ocupação de mais de 70% dos receptores.
Tal raciocínio teria valor há uma década quando
os únicos agentes adespolarizantes disponíveis
eram os de longa duração e as técnicas de
avaliação da função neuromuscular não eram
tão sofisticadas como atualmente. Hoje em dia
o emprego de monitores neuromusculares con-
fiáveis associado à observação clínica e às
medidas da suficiência respiratória permite ad-
mitir que a reversão nem sempre será ne-
cessária. Isso é particularmente verídico no que
diz respeito aos relaxantes musculares de ação
curta e intermediária recentemente desenvolvi-
dos. De fato, quando decorre um intervalo sufi-
ciente entre a última dose do relaxante e o final
da cirurgia, e quando todos os sinais indicarem
que a criança está devidamente recuperada, é
permissível não usar antecipadamente agentes
farmacológicos para a reversão e continuar ob-
servando cuidadosamente o paciente. Havendo
qualquer dúvida o anestesiologista evidente-
mente deverá empregar todos os esforços para
antagonizar o mínimo efeito residual de
qualquer bloqueador neuromuscular.

Rocurônio

O brometo de rocurônio (ORG 9426) é
um novo relaxante muscular de ação inter-
mediária atualmente em fase de investigação
clínica (Figura 4). É um análogo 3-hidróxi do
vecurônio com duração de ação semelhante.
Todavia, devido a sua baixa potência, apresenta
início de ação mais rápido do que os demais
relaxantes adespolarizantes. Suas DE50 e DE95
em crianças durante anestesia com halotano
são respectivamente em torno de 175 e 400
µg/kg, valores mais altos do que os relatados
em adultos, da ordem de 110 e 350 µg/kg re-
spectivamente60,61. Em doses elevadas o ro-
cu rôn io  apresen ta  d isc re ta  tendênc ia

taquicardizante.

RELAXANTES MUSCULARES DE LONGA DURAÇÃO

Doxacúrio

O doxacúrio é o mais potente blo-
queador neuromuscular disponível. É um di-
éster benzil-isoquinolínico bis-quaternário
(Figura 5). Apresenta aproximadamente o do-
bro da potência do pancurônio e do pipecurônio
(Figura 2). Sua maior vantagem, assim como a
do pipecurônio, consiste na ausência de efeitos
colaterais. É eliminado principalmente in natura
pelos rins sendo secundariamente passível de
excreção biliar. A hidrólise éster pode igual-
mente ser importante no término de seu efeito.

A DE95 do doxacúrio em crianças é 30
µg/kg o que representa aproximadamente uma

Fig 4 - Estruturas químicas do pipecurônio e do rocurônio.

Fig 5 - Fórmula estrutural do doxacúrio. Observar sua estrutura di-éster
benzil-isoquinolínica bis-quaternária, semelhante às do mi -
vacúrio e do atracúrio.
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e meia vezes à do adulto62,63. Sua duração de
ação é semelhante à da D-tubocurarina e à da
metocurarina. Assim como a da maioria dos
relaxantes de longa duração, a dose eficaz de
doxacúrio é maior e sua duração de ação mais
curta nas crianças do que à relatada em adultos.

Pipecurônio

O pipecurônio é um análogo molecular
do pancurônio porém com os dois átomos de
nitrogênio quaternário em posição mais distante
(Figura 4). É isento de efeitos colaterais his-
taminérgicos e autonômicos com manifestações
cardiovasculares mesmo em doses 4 vezes su-
periores à DE95. Apresenta ligação de 75% com
a albumina plasmática e sua principal elimi-
nação é renal embora possa haver alguma
biotransformação hepática.

A DE95 do pipecurônio em crianças du-
rante anestesia com fentanil e N2O:O2 é aproxi-
madamente 80 µg/kg (em contraste com 60
µg/kg em adultos) e 50 µg/kg durante anestesia
com halotano64,65. O isoflurano potencializa
acentuadamente a ação do pipecurônio ao
passo que o efeito do halotano é menos pronun-
ciado66. Tanto com o pipecurônio como com os
outros relaxantes de longa duração, as crianças
parecem necessitar doses maiores do que os
adultos para alcançar graus comparáveis de
relaxamento e tendem a se recuperar mais rapi-
damente de seus efeitos. Após uma DE95 a
recuperação completa em crianças ocorre em
pouco mais de uma hora. As doses podem ser
repetidas, se necessário, a cada meia hora, em
valores correspondentes a um terço ou um
quarto da dose original. Nas crianças também
existe tendência para recuperação mais rápida
de seus efeitos.

Em lactentes as DE50 e DE95 com halo-
tano são respectivamente de 19 e 35 µg/kg e
com narcóticos de 24 e 47 µg/kg, valores
menores do que os mencionados acima para
crianças64,66. A recuperação dessas doses
equipotentes parece mais rápida nos lactentes
do que nas crianças de mais idade.

Goudsouzian NG, Parsloe CP - Os Novos
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