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Ta1ito e1n a11.i1nal ••i11. situ.,, co1no eni preparação isolada 
Jrêr1.ico- diafrag11ia, a estimulação i11,direta, respectivamente, 
através do nervo ciático peypliteo exter11,o e frénico, o auniento 
da concentração hidroge1iiô1iica 11elo uso de HC1 a 5 por ce1ito 
produziu signijicarite redução da cor1.tração niuscular e ta1nbé11i 
redução da ação curarizante da SScc aunie1itando o sei1, te1n­
po de ditração. Outrossim, a di11ii1iuição da c01icentração hi­
drogeniôr1.ica pelo uso de NaHCO a 10 por cento i1iduziu sig-
11.ificante aumer1.to inicial e posterior di11iinuição da aniplitttde 
da co1itração 11iusc1.1,lar com o decorrer do tenipo, inte1isifi,cou 
a c11,rarização e 11.ão alterou de modo sigriificante o terripo de 
recuperação após a ação da SScc. 

Com o uso dos bloqueado1~es neuromusculares em aneste­
sia tem-se obse1~vado que o tempo de ação destas drogas po­
de ser controlado com a ven tilação do paciente (~) . Aciden­
tes pós-anestésicos podem result.a1· do uso destes bloqueado-
1·es na vigência de modificações de equilíbrio ácido-base 
( ,20) . 

O aumento da concentração hidrogeniônica pode influ­
e11ciar de ''per si .. a con t1·ação muscular resultante da esti­
mulação indireta at1·avés do nervo (1·'·!.(i). 

Vários autores, (1 .:~.s.s.7.8.9.10.1112.1G.1,.1s.2~.25) em jnvestiga-
ções quer em a11imais quer no próp1•io homem, têm obtido 
1·esultados nem sempre concordantes quanto à influência do 
pH e da tensão de co~ sangüí11eo sobre a ação de drogas blo­
queado1·as da junção neuron1usct11ar. 

( * ) TrabalhtJ realizadu no LalJ,H·alório da Disciplina de Farmacologia do D,'­
varlan1ento de Ciência.,;:; Fisiológicas du Fac ulria,1 P J,, Ciências M 6d icas .- Biológ-i<'a:-< 
tl l' Bolucalu. 

(**) Profe.sso r _o\ssistente D outor da Disci plina de Farmacologia. 
(***) Professor Titular da Disciplina de Farrnacologia e Vicc-D irf•tor t!u Fa­

cu ldaf.l ,, de Ciências ~Iéd1 cru, e Biológica~ rle Br,tucatu . . 
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O presente trabalho visa estudar a atividade neuromu.s­
cular da Succinilcolina (SSCC), na vigência da variação do 
equilíbrio ácido-base, tanto em animais ''in situ'' como em 
preparações isoladas. 

MATERIAL E 1\fETODO 

1 - Preparação ciático-t,bial anterior - Foram utiliza­
dos 41 cães de ambos os sexos, pesando entre 8 e 19 kg, 
anestesiados com pentobarbital sódico (30 mg.'kg) por via 
intravenosa e traqueotomizados. Todos os animais foram 
ventilados com bomba de rsespiração artificial tipo Palmer, a 
qual procurou-se ajustar a freqüência respiratória e o volu­
n1e corrente adequado para cada animal. 

Procedeu-se à cateterização da veia cefálica, para admi­
nistração de drogas e da arté1·ia femoral esquerda, para re­
tirada de amostras de sangue a fim de determinar-se os ga-

••• ses sangu1neos. 
A pata direita do animal foi imobilizada por meio de um 

pino cravado na tuberosidade da tíbia. O tendão do músculo 
tibial anterior foi seccionado e ligado ao transdutor de tensão 
do fisiógrafo E. & M. DPM-4A para registro das contrações 
111usculares. Em alguns animais utiliwu-se alavança semi­
isométrica para registro das contrações. O nervo ciático po­
pliteo anterior foi dissecado à altura do joelho, seccionado e 
o coto periférico foi colocado sobre eletrodo impolarizável de 
platina que fornecia estímulos supramaximais de pulso retan­
gular, com duração de i ms, com freqüência de 0,5 cps e 
com voltagem de 5 a 10 volts oriundo de um estimulador 
eletrónico AEL. 

O pH e a PCO, sangüíneos foram determinados, imedia­
tamente após a coleta sob vaselina líquida das amostras de 
sangue arterial, com o ,potenciómetro compensador de preci­
são Metrohm E388 acoplado ao eletrodo capilar EA 521 e o 
equilibrador de gases ''T'" da Mettler. A determinação do 
HCO" foi realizada com o auxílio do normograma de Si­
gaard-Andersen (''). 

Os animais foram estudados em 4 grupos experimentais, 
01 saber: 

1.1 Cinco cães foram utilizados apenas para o 1·egis­
tro das contraçoes musculares durante 180 minu­
tos e determinação do pH, da PCO, e do HCO-. 
sang·üíneos, de 60 em 60 minutos. 

1. 2 - Onze cães foram utilizados para o 1·egistro das 
oontrações muscula1·es. durante 180 minutos, e 
que receberam infusão de HCl a 5 por cento, por 
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via intravenosa, na dose de 1 a 2 mi; kg·. Tan1-
bém determinou-se o pH, o pCO, e o HCO:; san­
güíneos de 60 em 60 minutos. 

1. 3 - Sete cães foram utilizados para o registro das 
contraçoes musculares, durante 180 minutos, e 
que receberam infusão de NaHCO, a 10 por cen­
to, por via intravenosa, na dose de 2 a 5 mi/kg. 
Determinou-se ainda o pH, a PCO, e o HCO, san­
güíneos, de 60 em 60 minutos. 

1. 4 Dezoito cães preparados para o registro das con­
traçoes neuromusculares receberam por via intra­
venos_a a dose de 10 a 30 mcg/kg de SScc, sufi­
ciente para a curarização Jlarcial de 50 por cento 
em relação à contração nicial. Após a injeção 
desta droga, procedeu-se à acidificação do animal 
com infusão venosa de 1 a 2 mi de HCl a 5 por 
cento e repetiu-se a injeção de SScc. Esperou-se 
cerca de 20 minutos para a recuperaçao do ani­
mal e procedeu-se à alcalinização com infusao in­
travenosa de NaHCO:; a 10 por cento na dose de 
2 a 5 ml ·kg e repetiu-se a injeção de SScc. As 
determinações pH, de pCO, e de HCO:; sangüí­
neos foram feitas antes e após a injeção de ca­
da droga. 

2 - Preparação nervo frê1iico-diafragma de ,·ato - Fo­
ram empregados cerca de 90 ratos brancos, de ambos os se­
xos e de 200 a 300 g de peso. Após anestesia dos anin1ais 
com inalação de éter e secçao dos vasos do pescoço para san­
gria. procedeu-se à retirada e monta.gero do segmento hemi · 
diafragmático esquerdo ou direito, com uma porção corres­
pondente do nervo frênico ( 1). Como meio nutritivo usou-se 
solução de Tyrode a 37ºC e a preparação foi oxigenada con1 
borbulhamento de carbogênio (95 por cento de Q. e 5 por 
cento de CO,) no banho de 50 ml. O nervo frênico fo1 esti­
mulado com eletrodo de platina com estímulos supramaxi­
mais de pulso retangular, com duração de 0,1 a 0.5 ms. con1 
voltagem de 0,5 a 5 volts e com freqüência de 0,1 cps. As 
respostas contrácteis do diafragma em algumas experiências 
foram registradas no papel esfumaçado de um quimógrafo 
por meio de uma pena inscritora adaptada à alavanca de 
Starling e em outras foram registradas em um fisiógrafc 
E. & M. DPM-4A por meio de um transdutor de tensão. A de­
terminação do pH foi realizada com o auxíl'o do potenciô­
metro E 348 da Metrohm, cujo eletrodo foi mergulhado no 
banho da preparação. 
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As preparações frênico-diafragma foram estudadas en1 5 
grupos experimentais, a saber: 

2. 1 - Em oito preparações frênico-diafragma apenas o 
líquido nutritivo era trocado de 20 em 20 minu­
tos, ocasião em que era lido o pH, dura.nte 120 
minutos. 

2. 2 - Em quatorze preparações frénico-diafragma foi 
adicionado ao banho HCl a 5 por cento até ocor-
1·er uma variação de pH de 0.5 a 1,0 unidade. Es­
te grupo foi dividido em dois sub-grupos: 

2. 2. 1 - Em nove preparações, 30 minutos após a adição 
do ácido, o banho foi la,·ado e substituído po1· 
novo líquido no qual foi adicionado novamente 
o ácido. A operaçao foi repetida de 30 em 30 111i­
nutos, durante 120 minutos. 

2.2.2 - Em cinco preparaçoes. após a adição do ácido, foi 
medido o pH da solução nutritiva, de 20 em 20 
minutos, durante 120 minutos. 

2. 3 - Em nove preparações frênico-dia.fragma adicio­
nou-se ao banho NaHCO" a 10 por cento até ocor­
rer um decrésci1no de pH de 0,3 a 0,6 unidade. 
Este grupo foi subdividido em dois sub-gTupos: 

2. 3 .1 - Em cinco preparaçoes, 30 minutos após a adiçã.o 
da base o banho foi lavado e substituído por no­
vo líquido nutritivo no qual adicionou-se base. 
Repetia-se a operação de 30 em 30 minutos, du­
rante 120 minutos. 

2. 3. 2 - Em quatro preparações. após adição de NaHC.,, 
lia-se o pH da solução nutritiva de 20 em 20 mi­
nutos, durantes 120 minutos. 

2. 4 - Em vinte e cinco preparações frênico-diafragn1a 
foram adicio11adas ao banho cerca de 0,4 a 1 
mcg mi de SScc, quantidade esta suficiente pa-
1·a a curarização parcial de 50 por cento em re­
lação à contração inicial. Após a padronização 
da dose e efeito da SScc procedeu-se à acidifica­
ção do meio com adição de HCl a 5 por cento 
até ocorrer um decréscin10 do pH em cerca de 
0.5 a 1,0 unidade, após o que repetiu-se a dose 
de SScc. Aguardou-se a recuperação da prepara­
ção, esperou-se cerca de 20 minutos e repetiu-se 
o procedimento já descrito. Após cada operação 
foi medido o pH do líquido nutritivo. 

2. 5 - Em quinze preparações frênico-diafragma tan1-
bém se adicionou ao loanho nutritivo quantidacle 
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TABELA I 

V i1.l••res médios da a.mpiitude, de contratã-o du JD,kscalo tibial anterior (.em mm; 
in-duzida. pe-lo estimulo do ner\·o ciáti('o po1•Iiteo externo e ,·atores médios do pH, 
dü 1.CO,, (rnmUg) e, da conc.entra!:ão dt' HC(J., (mF;q/1) do sangue de càes anestt>-- .. 
11i>1.oJos oom, pentobarbital sódico (30 mg/kg) t- tratados ou não, com .ãcido clori-
drii:-JJ .a. 5 por oonto ou bic,a.rbonsto de s,)dio a 10 por cento, por via. intra~nosa.. 

TBATAMENTO 

Tempo 

Infusão de 
1 & 2 mi/kg de 

HCl a ó% 

Infusão de 
2 a 5 ml/kg de 
NaHCO.., a 10%, 

1 • 

. Somente &neste­

siado com pen­
tobarbital só­

·dico 

em mf. Parâmetro eii-ee 11 7 
aat;o9 ltl('>dla + l:,M. 

o 

• 

30 
1 -

&) 

1IO 
1 

1%1) 

uo 
1 

1 

' • 
l!O 

··-----------· - ---

Amplitude 
pH 

pCO'-" 
HCO < 

33,5 
7.38 

36,7 

20.2 

+ 1,53 + 

+ 0,33 ... 
+ 2,10 
+ 0,96 

·~3 ,.,. + 4,46 
"' ' 1 - 33,6 + 2,52 

7,43 + 0.04 7,33 + 0,03 
32,0 + 1,62 38,0 + 1,67 

20,5 -< 1,25 19.3 + 1.33 -
-- --------------- -------- --· . - ----

• 
Amplitud-e 28.6 + 1,86 

1 
36,1 + 4,93 32,6 + 2,42 

. --· ·- - - ----

Amplitu,I<>. 27,5 + -- 1,60 

0,2.'3 
2,44 
0,74 

36, 7 + 4,96 + 
1 

31,2 + 2,63 
pH 7,25 + - - 7,56 + 0,04 1 7,30 + 0,02 --
pCOo;, 43,0 --
HCO:::: 18,0 + -

35,0 - 1,08 
25,1 + 1,66 

1 44,0 + Z,75 

1 
21,0 -" 1,67 

- ·--·- - ---------- - ---------

~'Unplítude 26,2 + - 1_45 34,9 + 4,71 30,0 + 2,37 - .. . . ., --·\ 

Aroplit,-11 ~ 25.S + - 1,81 
0,00 
2.09 
0,78 

32 9 
' 

+ 4,68 29,0 + 2,51 
pH 7,30 -" - 7.47 - 0.03 7,30 + 0.01 -
pCO,, 40,5 + - 35,0 + 1.11 41,0 + 2,56 

I-ICO_~ 18,9 ~ - 35,8 + 1,64 19,2 + 1.36 -
--- --- ... - -

1 
Amplitu'1e- 25,5 + 

- 1.89 

2,12 

0,04 
1.~2 
1,17 

' 1 
31,9 + - 6 02 'Zl,2 + 2,63 

- . - ----·· - -- --- - --

A.rnplitu•i~ 25,4 + -- :10, 9 + 4,'.{2 26,4 + 2.73 

pH 7,30 + - 7.43 + o.o:~ 7,39 + 0,03 

pCO_, 40,2 + - 36,0 + 1.20 39.0 -- 2,87 

HCO:t 19,1 ± 23,4 + 1,92 - 18,4 ± 1,8< 

suficiente de SScc para a curarização pa1·cial de 
50 por cento em relação a cont1·ação inicial. Após 
a pad1·onização da dose e efeito da SScc proce­
deu-se à alcalinização do meio com adição de, 
NaHCO, a 10 por· cento até ocorrer um acrésci­
mo do pH em cerca de 0,5 a 0,8 unidade, a seguir 
1-epetiu-se a dose de SScc. Aguardou-se a 1·ecupe­
ração da preparação, esperou-se cerca de 20 mi­
nutos e repetiu-se o procedimento já descrito. 
Após cada operação foi medido o pH do líquido 
nutritivo. 
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A análise de variáncia foi escolhida para a.preciação dos 
resultados da variação das contrações musculares quanto aos 
valores ''entre tempos" e· ''entre cães'' ou "entre diafragma,'. 

O teste ''t'' (Student) com dados emparelhados foi uti­
lizado na apreciação das diferenças observadas entre os va­
lores do pH, do pCO,, do HC03 , antes e após os tempos pre­
conizados. 

RESULTADOS 

Resultados indicados na Tabela I - Nos animais que 
receberam somente o anestésico geral (pentobarbital sódico) 
observou-se redução significante de 21,5 po1· cento, aos 180 
minutos, na amplitude de contraçao muscular e ligeira aci­
dose não significante. Quando infundiu-se HCl em animais 
anestesiados ocorreu redução significante da amplitude de 
contraçao do músculo tibial anterior em cerca de 24,2 por 
cento e do pH sangüíneo de 0,13 unidade aos 60 minutos, e 
alteração não significante da análise de pCO, que acusou au­
mento de 6,3 mmHg e da concentração de HCO, que sofreu 
redução de 2,2 mEq/1. Após a infusão de NaHCO, em ani­
ma;s anestesiados, sobreveio de modo significante aumento 
de 8,8 por cento da força de contração muscular na primeira 
hora e posterior redução de 8,3 por cento após 3 horas de 
observação em relação ao valor inicial. Notou-se aos 60 mi­
nutos aumento significante do pH em 0,13 unidade e da con­
centração de HCOa em 4,8 mEq/1, porém não houve altera­
ção de pC02• 

Resultados indicados na Tabela II - A dose controle 
de SScc em animais anestesiados não alterou o pH, o pC02 e 
a concentração de HCO:i sangüíneos e esta dose foi repet.ida 
após infusão de ácido ou de base. Observou-se redução sig­
nificante de 10,2 por cento da contração muscular durante a 
ação da SScc, em relação ao controle, quando o animal ainda. 
encontrava-se em acidose, e redução significante da concen­
tração de HCOJ de 7,3 mEq 11 e nenhuma alteração signifi­
cante de pCO, após 20 a 30 minutos da SScc. Notou-se au­
mento significante de 5,3 por cento da contração muscular 
durante a ação da 88cc, em relacão ao controle, quando o 

• • 
animal ainda encontrava-se em alcalose e não foi signifi­
cante a alteração do pCO, e do HC03 após 20 a 30 minutos 
da SScc. As variações da contração muscular em relação ao 
controle e após a mesma dose de SScc quando o animal en­
contrava-se em acidose ou em alcalose estão representada8 
na FIGURAI. 

Resultados indicados na Tabela III O líquido nu-
tritivo das preparações f1·ênico-diafragma. utilizadas como 
controle, foi trocado de 20 em 20 minutos, ocasião em que 
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T . .\BELA II 

,-!lf,.re~ médios dJI Mnplitud.e de f'ontra.ção do nr,ksculo tibial anterior (em mm) 
índuida. peh) estimulo do neryo ciático popli.too externo e valores médios do pH, 
do 1>CO~ (mm.llg) e ·da eoncentra.~io de HCO:~ (mEq/1) do .sangue de cães &ne&'&e­

te;;iados oom pe.ntobarbital !ó'ódico (30 nlg/kg) e que receberam por 1ria intravenOfia 
primeiramente dose de 10 a 30 mg/kg de SScc como controle, depois infusão de 

1 11, 2 mlfkg de ,HCl a. 5 por cento e repetição da doffl oontrole de SSoo, e finei -
nteontl" in.musi.o de 2 a. 5 ml/kg de NaHCO a 10 por cento e repetiri.o da.' rf1<4se1 

' ('ontrole de S&c. 

1 }'&ri.metro 
Média + E.M. A..mplitudt>- pH 

----------- -··- ·--- ------- ---

"f t"lltt1.m,e,nto 

pC0-1 HCO:l 

N.• de cães 18 
--· ---------- --------------------------- -----------

Ante:;; 
o 33,2 - . "' 7.44 + - . -' - 0,11 36,0 + 3,93 23,5 + 5,43 

- ---- ---- . -- - - --------

SScc 1 Durante ; 

1 Controle 
' 5' 10' Ll, 1 - 2.13 - - --
' 

-

' 
-

' 
' ' Após, 

1 
1 

1 
,,,. 30' i 32,0 + 2,23 7,41 + 0,09 38,0 + 3,98 

1 
23,0 + 0,56 - ' - - --• 

• 

Antea ' 
' 29 3 2,01 7,30 + 0,09 o -- - ' 41,0 + 11,66 15,5 ± 5,35 • 

SScc - - -- - -- .. - - ---· -··- ---- -~ 

Durante 1 
1 

A,>02: i 
5' 10" 16,a ~ 1,73 ' - - -:ici,.to - ' ' - ' • 

~ - ---------

Após 
1 

1 

30' 30' '.!13' 1 1,73 7,34 + 0,07 ' :18,0 ~ 4,58 ""·º + 3.85 - + 
' - - • - -

• 
-- ·- . ··-- - ------ . ---- ---- - - . . . ···---

. .\ntes 1 
1 1 o :)),i + ""' 1 

- 4- + 0,11 . ,,. - - 6.14 2-1, ·5 + 6,70 -,,_, .. '' , ' <J, ';i -
SS,--c -------- -~ ----- --- - - ------ ---

• 

Durante 
_,\pó~ 

5' 1'1 1"" 1 ,.X - -base "•º . ' 
Após ~,· 30' 2-3,7 + 1,'.i6 7,43 + 0.11 36.'.! - 6,14 i 23,4 - 5,9".) - -

era lido o pH do mesmo. As contrações musculares sofreram 
di1ninuiçao significante de 5 por cento no decorrer do tempo 
e não se observou alteração do pH. No grupo em que se uti­
lizou HCl, constatou-se redução significante de 26,6 por cen­
to da amplitude de contração muscular no decorrer do tem­
po e do pH do meio nutritivo em cerca de 0,62 unidades aos 
20 111i11utos. No grupo em que se utilizou NaHO", após 80 mi-
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FIGURA 1 

sas 

·"\o-alores n1édios da amplituda de contração do músculo tibial anterior (em por• 
c1'ntage1n) induzida pelo estimulo do nervo ciático popliteo externo de cães anea• 
·tesiados com pentobarbital sódico (30 mg/kg) e que receberam por via intravenosa 
prin1eiramente dose de 10 a 30 n1g/kg de SScc como controle, depois infusão d9 
1 a .'.3 1nl/kg de ácido clorídrico a 5 por cento e repetição da dose controle de 
.$Ser. ,, finaln1ente infusão de 2 a 5 mi/kg de NaIICO:l a. 10 por cento e rf>petiçã.o 

pon::~nf,.,q!'_,n 
e<»'"" ~o(Oa 

! E. I'-/ 

2Q 

o 

da do::ie cont!'oit· de SScc. 

() \/ "\ A ,_ l > 
'} - , Cl 

0 AllllEl'-1',:,,_ - S:::,c.'-

~ CONTQQ,_f-~';;;:-,;;; 

"''\;alorcs n1,'dio.c1 da arnplitude de- contração do mUsculo diafragmática (em porcen• 
tagem) induzida pel0 estimulo do nervo frênico d<? preparações frênico~dlafragma.. 
Ad.i(ão ao n1rio nutriti;•o de SScc (0,4 a 1 n1cg/ml) antes e após ácido cloridrlco 
(1 :1. 2 n1J/50 n1l a 5 lXlr ce-nto) ou bicarbonato de só<llo (3 a 5 ml/50 mi a. 10 

P•-'r l'"nt:·. 
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T ABEI,..\ III 

\'alores mklios da a1nplitude de contra!;!ão do músculo diafragmático (em mm} 
induzida. pf']o f'stímulo do nt>n-o fri-nico e ,·alores do pH do meio nntritil"o de 
p:repa:rsçõf'S fri-ni<'o-diafragma, tratadas ou não com âcido clorídrie-0 a 5 por <:cnto 

ou com bicarbonato de sódio a 10 por cento. 

Tratamento 

'l'arãmetro 
TemPo • 

. )fedia + _1<;.i1. 
em m•-

nutos 

, ,-\n1plitud,~ 

o 

:S.'1 de 

exp. 1 

Somente trocado Aditão de 
líquido nutriti,·o 1 a 2 ml/50 ml 

de 20 em :!O mi- de HCl a 5% 
nntos 

• 
42,1 - 0,80 
7,60 + 0,09 

37,6 

• 
•• 

----'- O 72 - . 

Adi!'.:i..o de 
2 a. 5 ml/50 ml 

de NaHCO~ a 

lOo/o 

·• 

29.3 + 0,50 
7,42 + 0,06 l pJI 7,70 + 0,10 

32,6 
-- ----- ------,-- --

plI 

41,5 + 0,78 
7,61 + 0.08 0,78 

+ 0,74 ' : l4, 5 

+ 0.09 7,95 + l
i . .\n1plitude __ _._ _______ ---······ 

Amplitu<le 
pH 

--- ---· ---- --

100 

An1plitur1,, 

pH 

Amplitude 
pII 

},.mplitude 
pH 

40,8 
7,60 

+ 0,84 
...1... O 08 - . 

-------

40,6 + 0,78 

7,63 + 0,10 

32,6 + 0,72 
7,16 + 0,07 

31,6 ......._ 0,67 
7,30 + 0.05 

35.0 
7,90 

--

+ 0,58 
+ 0,06 

35,2 + 0.62 
7,88 + 0,05 

------'-·· - ----

40,6 + 0,85 
7.58 -+- 0,09 

30,6 + 0,69 
7.38 + 0,12 

40,8 _,_ 0,88 29,0 + 0,66 

7,64 + 0.08 7,44 + 0,15 

35,5 + 0,59 
7.85 + 0,06 

34,8 ± 0,55 
7,80 + 0,04 

-- -~-----~------ ----------------~-
' 

190 1 
Amplitude 

p!I 
40.0 ~- o,s:; Zl.6 + o,s2 

7.58 + 0.05 7,46 ± 0.15 

34.8 :+- 0.55 
7,78 ::: O.W 

nutos, notou-se aumento significante de 21 po1· cento da am­
plitude de contração muscular e de 0,53 unidade de pH já 
aos 20 minutos. 

Resultados indicados na Tabela IV - O líquido nutri­
tivo das preparações frênico-diafragma foi trocado de 30 e111 
30 minutos, ocasião em que foi lido o pH do mesmo e em que 
se adicionava HCl ou NaHCO,,. Após a adição de ácido veri­
ficou-se redução significante do pH em 0,60, unidade logo 
nos primeiros 30 minutos e deminuição de 5 a 6 por cento 
nas contrações musculares. Após adição de base ocorreu au­
mento significante de cerca de 0,47 unidade de pH e de 12 a 
16 por cento na amplitude das contrações musculares. 

Resultados indicados nas Tabelas V e VI - Acresce11-
tou-se ao meio nutritivo da preparação frênico-diafragn1a 
uma dose controle de SScc e esta foi repetida após infusão 
de ácido ou de base. Foi observada redução significante d2 
22,8 por cento do efeitos cura1·izante da SScc e de 0,52 uni-
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TABELA IV 

Valon--s m.édios da. amplitude de co,n:&:ra!:ão do músculo di&fragmá-1,i.eo (em mm) 
induzida. pelo estímulo do nervo frênico e valores médios do pH do meio nutritivo 
de pN>parM:ões frênico•dUlifragma. tratadas com ácido cloridrieo. a 5 po:r cento Go· 
com bicarbo.nato de sódio a 10 por cento. Após 30 minutos- da adicão de ácido 
ou de base o banho e-ra lavado f' rP})('tia-St' a op('r&!:i,o df' 30 f'm 30 minutos~ 

' ' Troca do líquido Troca do liquido . Tratamento 
Tt-mpo 1 • 1 nutritivo do 30 ,nutritivo do 30 Parametro ' 

' Média E,M. 1 em 30 min. após em 30 min. ,pó, ,m ' + ' -

' N . .., (le ' a.di!:.ÃO do ácido a.ditio de base 
minutos 

1 . - .. 

' exp. 
i 9 • ' - -- -- --

Amplitud0 c\5. 7 + 0.57 36,8 + 0,50 
Antes - -. 

pH 
' 7,64 + 0,09 7,48 + 0,07 - -

- . 

• • • 
Amplitudr; :1~J.6 + 0,56 40,4 + 0,53 

A.pó, 30' pH 7. 04 + 0,02 7.96 + 0.02 ----- ---- ---
Amplitud0 31.2 + 0,47 36,2 + 0,53 

Antes pH 7.68 + 0.09 7,46 ± 0,06 
-- ' -

• 
1 

• • 
-- --- ----~-----

Amplitude 29.8 + 0,45 40,0 + 0,58 
Após 80' pII 7.08 + 0,03 7,04 + 0,04 

----- -----··· -------

Amplitud,, 29, 7 + 0,44 34,8 ± 0,55 
Antes pH 7,73 + 0.07 7.-42 + 0,06 

• 
1 

• • 
.. -- - ---- --
Amplitude 1 26.9 + 0,37 39.4 ~ 0,59 

Após 30' pH 1 
7,13 + 0,03 7,04 + 0,06 

--
Amplitud1• 26,8 + 0.39 ~~.8 + 0,55 

Antes pH 7.74 + 0,07 7.46 + 0,66 
- ,• --

• • • 
-- -- - --- - -- ------

Amplitudt< 26.0 + 0,39 39.4 ~ 0,58 
Após 30' pff 7, 1,1 - 0,0:3 7.92 + 0.06 

• - Arlição ao 1ne10 nutritivo de 1 a 2 n11/50 ml de IlCl a 5o/'o 
•• - Atiicão ao mf'io nutritivo de 2 a 5 ml/50 ml de NaHCO~ a 10';,f, 

dade de pH, após infusão do ácido. O efeito curarizante da 
SScc foi aumentado de modo significante em 10 por cento 
e o pH em 0,53 unidade, após infusão de base. As variações 
da contração muscular antes, durante e após ação da SScc 
em meio ácido ou base em relação ao controle das prepara­
ções frênico-diafragma estão representadas na FIGURA II. 
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,·atores m-édios da. a.mplitude de contração do músculo diafragmático (em mm) 
induzida. pelo estimulo do ner,·o frf'n.ico e va.lores médi08 do pH do meio nutritivo 
de preparaç,ões frênico-diafragrna. Adição ao meio nutritivo de 0,4 a 1 mcg/mJ doe 
~&r como controle, 1 a 2 m1/50 ntl de âcido clorídrico a. 5 por oo.nto o novamente 

--· 

'Tratamento 

1 
1 

SScc 1 
Controle ' 

1 
' 
1 

• 

SScc 
Apó, ácido 

a dose controle de 88cc, 

Parâmetro 
Média'. + E,1'1. 

:N., de 

exp. 

Ante,-, 
o 

Durante 
5' - 10" 

Após 

20' - 3ff 

Ante3 

o 
·-

Dui-ante 
5' - 10' 

' Apos 
:,)' 3(1 

Amplitude 

32,7 + O 15 .. ' 

11,2 + 0,07 

29.4 + 0,12 

0,13 32.8 + -

18. 7 0,09 + -

' 

• - Tempo de recuperação - 10 a 20 1ninutos 

•• ., 
---· 

7, 71 0,01 --

1 7,71 + 0,04 

1 
' 

7,76 + O,í>l 

. 

7,12 0,()-j + -

7.19 + 0,05 -

' 
7.30 -'- 0.M 

Os resultados obtidos no presente trabalho mostram a 
influência da modificação da concentração hidrogeniônica 
sobre a acão curarizante da SScc . 

• 
A infusão de HCl, por via venosa, em cães, produ-

ziu diminuição do pH sangüíneo, aumento da pC'ü, e de­
pressão da cont1·ação muscular. A adição de HCl, ao líqui­
do nutri.tivo, em preparação frênico-diafragma, induziu dimi­
nuição do pH do meio nutritivo e diminuição da contração 
muscular. Por outro lado, o aumento da concentração hidro­
geniônica reduziu a atividade curarizante da SScc e aumen­
tou o tempo de ação da mesma na junção neuromuscular. 
Entretanto, a normalização da concentração hidrogeniônica 
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'l'A.BEL.-\. ''I 

Va.lore-s m.é,dios da amplitude de contra~ão do músculo diafragmático (em mm) 
induzida- pelo estímulo do nervo frênico e valore·s médios do pH do meio nutritivo 
de prepara1;ões frênico-diagragma. Adii.iiu ao meio nutritivo de 0,'1 a 1 mcg/ml de 
SSC<' como controle, 2 a 5 ml/50 ml de bicarbonato de- sô,dio a 10 por <'e.nto e 

noi1amentP a dose ('ontrole de, SScc. 

Parâmetro 
J.lfdia j- E.)I, 

Amplitud ... 

-------e-------------- -- ------

T t ,. t amen ,o 

! 
• 

ssc~ 
Controle 

• 

SScc 
Apó., ba,e 

N d .• e 

exp • 

Ante.e: 
o 

Durantf' 
5' - 10' 

-- --- . ---- -

Apó.-; 

20' - 3()' 

l'o.ntes 
o 

Dura?1te 
5' - 10' 

Apó.3 
20' - 30' 

- - -

28.0 + -

11,7 + -
-

26,0 + 

- ·---~--

10,1 -

29.1 + 

• - Ten1po de rrruperação - 10 a 20 n1inulo.-: 

• 
-- -

0,21 - "9 {,;:,. 0,06 + -

' 

0.08 7.62 0,06 + -
.... - . ~-

0,20 7,68 - 0,05 -

0,21 8,22 + 0,06 

0.06 8.15 + - 0.06 

- - - -- -~---

0.19 8,08 + º·"' -

não implicou no retor110 aos valores inciais da contração 
muscular e da atividade da SScc. 

A administração de NaHCO", por via intravenosa, em 
cães, levou aumento do pH sangüíneo, da PCO,, do HCO, e 
da contração muscular. A colocação de NaHCOci, ao l.íquido 
nutritivo, em preparação frênico-diafragma, aumentou o ,pH 
do meio nutritivo e a contração muscular. Ainda, a adiminui­
ção da concentração hidrogeniônica aumentou a atividade 
curarizante da SScc e não fcou bem caracterzada a modfca­
ção no tempo a duração do efeito da mesma na junção neu­
romuscular. 

Já vem sendo estudado há longo tempo o fato das dro­
gas neuromusculares terem sua atividade afetada por con­
dições físico-químicas diversas, entre elas o pH e a PCO,. 
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Verifica-se na literatura que tanto drogas despolarizan­
tes (SScc, decametônio), como drogas competitivas (d-tu­
bocurarina, dimetil-tubocurarina, galamina, toxiferina e pan­
curônio) e ainda os antibióticos (neomicina, kanamicina e 
estreptomicina) podem ter modificado sua ação bloqueadora 
na transmissão neuromuscular frente à acidose ou à alcalose 
( 1, 3,5, 6, 7. 8. 9.11, 12.17 .18.20,23,26) • 

A variação da concentração do dióxido de carbono pode 
alterar a resposta muscular pela estimulação nervosa, assim 
como a ação curarizante das drogas miorelaxantes. Sabe-se 
também que a hipercarbia leva ao aumento do limiar de ex­
citabilidade e da duração de potenciais e à diminuição da ve­
locidade e da freqüência de condução da fibra nervosa 
('" ,,.,.-,,,"). Por outro lado, o aumento ou a diminuição do 
teor de CO, sangüíneo induz variação na concentração hi­
drogeniônica, a qual poderia estar relacionada com as múl­
tiplas respostas obtidas com o uso de diferentes morelaxan­
tes e com a onização molecular destas substâncias (7•'º•1'•17-18 ). 

A variação do pH sangüíneo ou do meio nutritivo, quan­
do se trabalha com preparações isoladas, de algum modo po­
derá modificar o mecanismo da transmissão sináptica ou da 
contração muscular e conseqüentemente alterar a atividade 
de agentes neuromusculares, modificando a ionização mole­
cular dos mesmos. 

Entre outros fatores que poderiam influenciar a ação 
dos miorelaxantes está o grau de ionização da droga, o pK 
da substância e o pH do meio. A SScc contém em sua molé­
cula amónio quartenário, seu pK está em torno de 13 e quan­
do no pH sangüíneo acha-se ionizada (''). Entretanto, acido­
se e alcalose sangüíneas poderiam estar alterando a ioniza­
ção da SScc e sua passagem através das membranas celula­
res bem como sua combinação com as proteínas intracelu­
lares, aumentando ou diminuindo a concentração no plasma, 
e conseqüentemente intensificando ou não a curarização. Po­
rém não foram estes os resultados obtidos na prática, em­
bora fossem os esperados teoricamente. 

Portanto, as alterações induzi.das tanto pelo ácido, co­
mo pela base na contração muscular e nas respostas obtidas 
pelos miorelaxan tes poderão estai· relacionadas com a mu­
dança na estrutura e na permeabilidade da membrana, pois 
a natureza química das estruturas responsáveis pela inte­
ração da acetilcolina nos processos mioneurais ainda não é 
conhecida. Contudo a existência de uma camada bimolecular 

' 

constituída de lipídios e fosfolipídios sugere que as porções 
polares destas moléculas atuam como sítios de trocas iôni­
cas controladores do transporte iônico passivo (22). Entre­
tanto, os resultados obtidos confirmam fatos entre a interre-
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lação da atividade da SScc e o equilíbrio ácido-base, os quais 
ainda carecem de explicação, embora existam sugestões de 
que esse bloqueio se dê a altura da junção neuromuscula1·. 
No entanto, experiências com músculo desnervado e perfu­
são do músculo tibial anterior de cão serão levadas a efeito, 
para ,permitir melhor localização do fenômeno. 
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SU~IMARY 

ACID-BASIC INFLUENCE ON THE ACTION OF SUCCINILCHOLINE 

On the animal «in 'situ» as much as on tl1e isolated phz·enic nerve diaphragm 
,preparation, re.spectively, indirectly stimulated in the sciatic popliteal externa! 
nerve and phrenic nerve, the i11crease of the hydrogen-ion concentration by 
administration of 5 per cent hydrochloric acid solution induced a signitir.ant 
depression of muscle twitcl1 and also a d,ecrease neuromuscular bloc,k by suxa­
.methoni11m, rai.sing the time duration. Further, the decrease of the hydrogen-ion 
concentration by administration of 10 per cent sodium bicarbonate .solution cau.sed 
a significant raise initial and a 1·eduction of the an1plitude of 1nuscular/ contration 
·in course of time, enl1aced neuromuscular block and 110 significant change in 
time of recovery after the action of suxamethonium. 
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