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RELAXANTES MUSCULARES

PEDRO CARDOSO FILHO
Minas Gerais

A mtroducao do curare em anestesia, veip resolver, definitiva-
mente, o problema do relaxamento muscular com anestesia super-
ficial.

Mas, logo se verificou que o curare nao era um produto indcuo,
que pudesse ser indicado em qualquer caso.  Assim é que, apre-
senta um grande sinergismo com o éter. (1)

() curare, em grandes doses, pode produzir modificacoes irre-
versivels (2) que nao sao vencidas por qualgquer antagonista pre-
sentemente conhecido. A hiberacao de histamina leva o doente a
broncoespasmo e hipotensdo acentuada, tornando o produto contra-
mdicado para os asmaticos.

() curare nao possul acao seletiva, também afeta a transmissao
pre-ganglionar. Em doses mais elevadas, tem uma acio ganglioplé-
olca acentuada; esta ganglioplegia é, para uns, uma propriedade
desejavel e para outros, um defeito.

() uso deste veneno em operacoes curtas, ou nas gque se progra-
mavam longas mas que por qualquer raziao nao puderam ser reali-
zadas, assim como o emprego de erandes doses, levam o doente a
uma depressao  respiratoria  pos-operatoria. O tratamento  desta
depressao é feito com os antagonistas do curare, sendo gque a pros-
tigmine é o mais eficaz que conhecemos presentemente. () uso desta
droga acarreta uma série de meonvenientes. Acidentes mortais sao
citados na lhiteratura, durante e apos a descurarizacdo: bradicardias
acentuadas e perigosas, hipotensao, secrecio abundante sio comuns,
quando se usa a prostigmine, mesmo quando a descurarizacao é
feita com a prévia atropinizacao do doente.

Sempre que se descurariza um doente, ha o perigo da recura-
rizacao; dai, a necessidade de uma supervisao prolongada no pos-
operatorio: se se deixa o doente sem supervisao, o perigo do uso
dos anticurares supera a sua vantagcem. (3)

['m diagndstico diferencial deve ser feito entre depressio res-
piratoria, pelo curare, e depressio central, produzida velos diversos
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agentes anestésicos; no caso de ser central a prostigmine poderia
plorar a situac¢ao, produzindo uma despolarizacio persistente e, por-
tanto, agindo como um relaxante tipo Decametonio. A prostigmine,
em grandes doses, pode aumentar a paralisia produzida pelo curare.
Além da acao anticolinesterasica, a prostigmine tem uma acao di-
reta semelhante ao Decametonio. (4)

Um outro antidoto é o Ro 2-3198 — Tensilon — que tem muito
menos acoes colaterais do que a prostigmine; mas a sua eficiéncia,
mesmo em grandes doses, é limitada pelo sen curto periodo de acéo.
O mecanismo exato de acioe do Tensilon & deseconhecido; ndo parece
inibir a colinesterase.

Verificando que o curare ndo era uma droga ideal, os pesqui-
sadores comecaram a lancar méaoc de produtos sintéticos com ac¢ao
curarizante. o

Estes produtos tinham, de comum, um ou mais grupos amo-
niacals quaternarios.

Pelo seu mecanismo de agfo, €sses relaxantes sintéticos foram
divididos, por Paton (1953) (4) em trés grupos:

1.2) Semelhantes a d-tubo-curarina. Bloguelam a transmissio
neuromuscular por competicio com a acetileolina, impe-
dindo que esta produza a despolarizagao da membrana pos-
juncional .

2.°) Blogueio por despolarizacio. Produzem a despolarizacio
persistente da placa motora e, portanto, evitam a seqiiéncia
— despolarizacdo e repolarizacao fisiologicas — causadas
pelo sistema acetileolina-colinesterase aue é necessario a
transmissdo neuromuscular. |

3.2) Blogqueio mixto ou intermediario (5) — Um blogueio feito
parcialmente por competicdo e parcialmente por despola-
rizacio,

Entre os relaxantes de sintese, o0 Flaxedil é o que melhor se
enquadra no 1.° grupo, sendo sen mecanismo de acfo igual ao do
curare. Sua poténcia, comparada com a dos outros relaxantes,
é baixa.

A principal caracteristica & a taguicardia que produz. (4)

Esta torna o uso déste produto perigoso, nos pacientes com doencas

cardio-vasculares. O Flaxedil tem sido por nés usado em grande
nimero de casos de cirurgia abdominal e toracica. A nossa 1m-
pressao € a melhor possivel, concordando com os diversos autores
que afirmam ser a taquicardia destituida de perigo, com excecao
dos doentes portadores de afeccdoes cardio-vasculares, ja citados.

O Laudolissin, é o produte de acdo mixta, tipico, agindo —
ora como bloquelador — ora comgo despolarizante.

Uma acao mixta, de outra espécie, apresenta o produtoc My-
tolon (6), no qual a agao de competicio € combinada com uma
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significante poténcia anticolinesterasica. Isto, aparentemente, da-

lhe umas pouecas caracteristicas do Demmetnum e diminui, pésto
que nao anule, sua sensibilidade aos antidotos antmnllnesterasmﬂs

O blﬂun]D por despolarizagdo persistente, é melhor represen-
tado pelo Decametdnio e p[—‘lﬂ Suceinileolina,
Nao temos experiéncia com o Decametdénio. K, entretanto,

apresentado como um bom relaxante, com a desvantagem de nfo
ter antagonista.

A succinileolina é, a nosso ver, o melhor relaxante muscular de
(ue dispomos, atualmente, e, por isso, vamos estuda-la com malores

detaihes.
Historico — Foi sintetizada por Hunt em 1906; mas sua acdo

curarizante s0 fol observada em 1949, por Bovet. (7)
Farmacologue — A suceinileolina pertence ao grupo de blo-

gueadores por despolarizacio persistente da placa motora, seme-

lhante, portanto, ao Decameténio. Foi, entretanto, sugerido que
sua acao seria Indireta, através da inativacdo da colinesterase: o
que, absolutamente, nao se confirma experimentalmente.

A 1njecdo endovenosa de succinileolina produz, inicialmente,
contracoes musculares, fasciculacoes, segnidas de paralisia.

Sua acao & intensa, rapida e reproduzivel. (2)

A curta duracao de sua agao é atribuida & hidrélise enzimatica

rapida pela colinesterase do plasma.

A hidrélise se processa em duas fases, a primeira rapidamente

e a segunda lentamente.

1.2 fase: Succinileolina = succinilmonoeolina 4 colina.

2.2 fase: Succinilmonocolina = colina + Aacido suceinico. (8)

Esta hidrolise rapida explica a auséncia de depressdo respira-
toria pés-operatéria que acompanha os outros relaxantes e que leva

a0 uso das drogas anticurarizantes, com as suas desvantagens ja

citadas.
A curta duracido de acio da succinileolina leva a sua principal

vantagem que é a controlabilidade., Nenhum outrp agente usado

em anestesia tem essa controlabilidade. (9)
Acima de certa concentracdo critica, a gquantidade de suceinil-

-¢olina hidrolisada seria independente de sua concentracio; por isso,

acima desta concentracio, qualquer guantidade injetada produziria
um relaxamente mais profundo.

A Injecdo de novocaina endovenosa prolonga a acdo da sucei-
nilcolina e aprofunda o relaxamento. E que a novoecaina (10)
hidrolisada pela colinesterase néao especifica, dai, a competicio de

sutbstrato pelo mesmo enzima,

A succinileolina é solivel na agua e é destruida rapidamente
pelos alcalis (1):; é portanto, Incompativel com o tionembutal.

Nédo liberta histamina e tem efeitog colaterals minimos sobre
0 sistema cardio-vascular.
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A baixa toxidez da succinileolina foi bem demonstrada em
caes. Eles toleram uma dose 450 vézes malor do que a paralisante,
a0 passo que morrem com doses 15 vézes maiores do gque a para-
lisante, de d-tubo-curarina.

Aplicacdes clintcas — Pode ser usada nos doentes portadores
de Myastenia gravis. (11) |

A suceinileolina é superior a gualquer outro relaxante mus-
cular, para facilitar a entubacao tragueal. Promove um relaxa-
mento e nma paralisia do laringe, melhor do que a produzida pelos
outros relaxantes, em doses equipotentes. (12)

A nossa experiéncia com o uso de succinileolina, para a entu-
bacio de criancas, é das mais animadoras. Casos dificeis tornam-se
faceis, dadas as excelentes condigbes proporcionadas por éste rela-
xante. Usamos a dose de 0,5 mg por quilo de péso.

Os recém-nascidos comportam-se ¢omo os mlasténicos, em re-
lacio a d-tubo-curarina, e toleram doses relativamente grandes de
suceinileolina .

A suceinileolina é, sem favor algum, o relaxante muscular de
escolha para a anestesia pedidtrica. (13)

A sueccinileolina nao é contra-indicada nos asmaticos, pelo coil-
trario, parece melhorar as condicoes bronquicas desses doentes. (12)

A curta duracao de sua acdo faz com que éste produto seja
indicado para og procedimentos rapidos, tais como: arteriografias
cerebrais, angic-cardiografias, broncografias, reducoes de fraturas,
luxacdes, mobilizacado de articulacdes e eletrochoques.

A controlabilidade da sucecinileolina permite usa-la gota a gota,
em solucdo de 0,1 7%, técnica muito empregada para as operagoes
longas.

Com. esta técnica, podemos controlar com precisio, a profun-
didade do relaxamento, fazendo-o variar, de acdérdo com 0 mimero
de gotas por minuto. Mas esta técnica, porgque permite que grandes
doses de sueccinilcolina sejam injetadas, forca a reconsideracao da
farmacologia, em doig pontos:

|

1.2) £ possivel que os produtos de hidrdlise sejam ativos, prin-
cipalmente a succinilmonocolina.

2.9) G@randes doses produzem efeitos colaterais, os quals sao
negligiveis com uma simples dose de succinileolina. Estes
efeitos sao:

a) Acio semelhante A acdo musecarinica da acetileolina.

b) Se a atropina fér injetadsa, essa acio musearinica &
“abolida; h4 um estimulo vasomotor, resultando em ele-
vacdo de pressio.

¢} Em grandes doses, pode liberar histamina, se bem que
menos, do. que o eurare. (4)
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Temos empregado esta téenica, em casos de eirurgia cardio-vas-
cular e pulmonar, com excelentes resultados.

E, entretanto, uma técnica trabalhosa, exigindo um contréle
constante do gota a gota, e uma atencdo muito grande do aneste-
sista . |

Stephen (14) afirma que “ Para procedimentos nos quais
breves periodos de relaxamento sio requeridos, a succinileolina nao
tem. 1gual. DPara as operacdes de longa duracdoc, nas méos de um
anestesista experimentado, esta droga & uma maravilha’ .

Desvaniagens — Varios casos de apnéias prolongadas sio men-
clonados na literatura, sendo que David A. Davis et al. apresentam
um caso de morte em gue a apnéia durou trinta horas.

Atribui-se esta sensibilidade a baixa de colinesterase no
sangue. (24) Por 1sso essa droga deveria ser usada com cuidado,
em pacientes mal nutridos, com (4) doencas hepéticas e outras
condigoes que podem diminuir a colinesterase do plasma. Entre-
tanto, nao se demonstra, experimentalmente, ser esta a verdadeira
causa da apnéia (Stephen et al. — 18). David A, Davis (17) nao
acredita ser esta a causa; julga que outros fatores tais como hipo-
ventilacio e acidose sanguinea seriam mais importantes,

Além das apnéias prolongadas, podemos ainda mencionar as
seguintes desvantagens da suceinilcolina :

— Nao tem antidoto.

— Requer uma grande atencdo do anestesista, para regular o
oota a gota.

— Parece atravessar (13) a barreira -placentaria; dai, se con-
tra-indicar o seu uso, nos partos e.cesarianas.

— Pode causar hipotensao (12) pela acdo muscarinica, seme-
lhante a da acetileolina.

Finalizando, temos a dizer que o nosso entusiasmo (19) vem
de resultados eclinicos, por ndés e por outros observados.

Mas a droga é potencialmente perigosa, por ser tremendamente

‘potente. Por outro lado, enquanto niao forem devidamente esclare-

cidas as causas de apnéia, nio devemos usi-la em grandeg doses;
deve-se também evitar a respiracdoc controlada prolongada, ou se
esta for feita, deixar o doente respirar de vez em quando, para se
ter uma i1déia do efeito da dosagem usada.
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Reglonal onde reside o propcsto. Se &gte ndo ¢btiver uma unanimidade de
votos dog membros da Diretoria, o Presidente submeteria o cago 4 Assembléia dos
Representantes, que resolveri como entender, em escrutinio secreto.

Art. 11. — Os membros associados e estrangeiros seric admitidos por
propostas agsinadas por dois membrog ativos e devermn: declarar a natureza de
suas atividades cientiflcas.

Art. 12. — Oz membhros aspirantes, serdo admitideos por propostas assi-
nadas por dois membros ativos, responsiaveis pelo treinamento do candidato.
Art, 13. — As propostas para qualgquer categoria de membros devem ser

enviadas A Secretaria acompanhadas da importincia correspondente A primeira
gnuidade., No caso do candidato ser aceito em categoria diferente daquela
reguerida, a diferenca do valor remetido serd devolvida pela Tesouraria.

Art. 14, — 0Os membros ativos, associados ou estrangeiros, gue guiserem
passar & categoria de remido, terdo de pagar a diferenca, entre a soma ja pagsa
e o total correspondentie a vinte anuidades.

Art, 15. — Todo membro deixarid de fazer parte da Sociedade e perderi
seus titulos: | :

1.2) Por demissac a pedido;

2.2) Por atraso ho pagamento de suas anuldades;

3.2) FPor exclusfio motivada por crime infamante, por atos profissional-
mente indecoroses on por guebra dos principios éticos gue regem a profissiao:
neste” caso uma comissio especial, designada pela Diretcria, apurard oz fatos.

Art. 16. — Todo o membro gue e atrasar no pagamento de uma annidade,
nioc poderd votar nem ser votado, sendo 2 &le susjensa i remesza de tdda e
gualguer publicacio da Socliedade, '

Art. 17, — A readmissio de um membro eliminade por atrasc de paga-
mento, 80 podera ser feita medianle pagamentoe dos atrasados.
Art, 18, — As anuidades sei1ap de Cr§ 600,00 (=feisceniog cruzeiros) para

membrog ativos; de Crd 300,00 (trezentos cruzeires) para membros associados:
de Cr$ 250,00 (duzentos e cingiienta cruzeircg) pala os membros aspirantes e
de TUS$ 16,00 {dez ddlares) para membros estrangeilos.

Art, 19, — S50 direitos dos membros ativos:

a) assinar ocu subscrever propostas para admissiao de membros nas diversas
categorias ;

h) apresentar indicacdes, requerimentos, sugesides e representacdes, na
conformidade dos fing da Sociedade;

¢) Ler ou discutir comunicagbes e trabalhos de matéria cientifica perti-
nente aoy fing da Sociedade;

d) publicar trabalhos seus nos Orgios oficiais de publicidade da Sociedade,
deade gue aceitos pela Direcdo;

e) votar e ser votado;

) receber as publiraches da Sociedade;

g) fregiientar a sé&de da Sociedade, usar da biblicteca e assistir a con-
gressos, cursos & conferéncias, promovidos pela Sociedade;

h} ser indicado oun nomeado para fazer parte de comissoes. :

Art. 20. - s direitos dos membros associados, egtrangeirog e aspirantes
sA0 08 designados no artigo anterior, coem exclusfio dagueles gue se referem
nos itens “a”, “e” & “"h". :

Art., 21. — Bio deveres doz membros da Socledade;

1.2) Concorrer para o cabal cumprimento dos fins da Sociedade;

%.9) Pagar asz anuidades:

3.%) Cumprir rigorvosamente, asg disposicdes estatutiarias,



