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RELAXANTES MUSCULARES USADOS EM PEDIATRIA

DR. NISHAN G. GOUDSOUZIAN (**)

E feiia uma revis@o do uso clinico de relaxantes musculares
em recéem-nascidos e criancas, sendo feila uma analise da po-
tencia relativa de cada um dos relaxantes ndo-despolarizantes.
Sdo descritos os efeitos colaterais e as complicacoes que podem
ocorrer com o uso de relaxanies musculares em crianc¢as, sendo
comentadas as causas que podem levar a uma apnéia prolon-
gada apos seu uso.

O comportamento do recém-nato em relacao aos relaxan-
tes musculares € assunto muito controvertido na literatura
mundial. Alguns autores consideram-no como um miasténico,
resistente aos agentes despolarizantes € mais sensivel aos
adespolarizantes como a d-tubocurarina € pancuronio. Neste
artigo, procurarei fazer uma revisao das discrepancias a luz
das observacoes mais recentes. Serao discutidos também os
efeitos colaterais e complica¢oes do uso de relaxantes mus-
culares em criancas.

SCCINILCOLINA

Stead (!) observou em 1955 que uma dose media de succi-
nilcolina (de 0,7 mg/kg peso) provoca uma apneéia de 50 se-
gundos em recém-natos, quando no adulto uma dose de ape-
nas 0,4 mg/kg é capaz de produzir apnéia de 2-3 minutos.

(*) Trabalho reallzado no “Anesthesla Laboratories, Harvard Medical School,
Maseachusetts General Hospital, Boston, Massachussetis’'.
(**) Assistant Professor of Anestheslology.
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Concluiu dai serem os recém-natos resistentes a succinilco-
lina, necessitando de doses maiores. Nightingale e col (), uti-
lizando-se da eletromiografia fizeram observacoes semelhan-
tes com a succinilcolina em criancas, mostrando nao sé que
a duracao do bloqueio era menor, mas também que a inten-
sidade do bloqueio e sua duracao diminuiam a medida que as
observacoes eram realizadas em criancas maiores (entre s
limites de 1 e 8 anos). Lim e col (®) chegaram a conclusao
diferente ao medirem o CO. de final de expiracao como indi-
cador do grau de paralisia respiratoria; encontraram uma
acao mais curta porém mais intensa da succinilcolina.

Mais recentemente, Cook e Fischer (*) registraram a res-
posta ao estimulo tinico em crianca e lactentes sob a acao de
1 mg/kg peso de succinilcolina observando que 1 mg/kg em
lactentes era equivalente a 0,5 mg/kg em criancas, 0 que
parece indicar que o lactente necessita de uma dose maior de
succinilcolina do que a crianca maior, se essa for calculada
com referéncia ao peso corporal. Quando, entretanto, se usa
como referéncia a superficie corporal da crianca, a correlacao
entre as doses é direta. Assim, esta maior necessidade de suc-
-cinilcolina do recém-nascido em relacao ao adulto pode ser
explicada pela diferenca que existe entre os compartimentos
de liquido extracelular, que no primeiro representa 39% de
seu peso corporal, enquanto que no adulto apenas 20%. A
succinilcolina possue uma molécula altamente ionizavel que
se distribui rapidamente no espaco extracelular. No lactente, a
distribuicao se faz em massa relativamente maior, dai a ne-
cessidade maior, Deve-se notar que a succinilcolina € a unica
droga utilizada pelo anestesista, cuja dose é calculada em
funcao da superficie corporal, isto €, do volume extracelular.

Baseados nestas observacoes podemos concluir que o
lactente necessita de doses maiores de succinilcolina e assim,
em criancas com menos de um ano recomendamos uma dose
de 2 mg/kg por via venosa, enquanto que na crianca maior
uma dose de 1mg/kg peso deve produzir um relaxamento sa-
tisfatéorio para a entubacao traqueal. A succinilcolina € ra-
pidamente absorvida por via intramuscular e tem sido usada
até mesmo por via intralingual (), podendo estas vias serem
utilizadas em casos de emergéncia.

Efeitos colaterais — Podem ocorrer arritmias apos a pri-
meira dose de succinileolina. Em doze criancas anestesiadas
pelo halotano registramos arritmias em cinco (%) apods succl-
nilcolina e entubacao traqueal. Foram arritmias benignas e
sem repercussac sobre a pressao arterial, geralmente de ori-
gem nodal, podendo porém ser também do tipo ventricular;
todas desaparecem expontaneamente. A administracao pre-
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via de 0,01mg/kg peso de atropina diminue a incidéncia des-
tas arritmias; entretanto, a administracao desta droga com
a medicac@o pré-anestésica aproximadamente uma hora antes.
da anestesia nao era capaz de prevenir os efeitos da succinil-
colina. Estas arritmias ocorrem tanto apés a administracao
venosa bem como a intralingual de succinilcolina, nao sendo,,
entretanto, observadas apos a injecao intramuscular. Basea-
do nesta observacido n&o administramos atropina por via in-
tramuscular na medicacio pré-operatéria rotineira de crian-
cas e sim por via venosa na dose de 0,01lmg/kg imediatamente
antes da administracdo venosa de succinilcolina,.

Em criancas normais pode-se observar ligeira hiperpotas-
semia apés succinileolina, porém de menor grau do que no
adulto. Em criancas com até 5 anos de idade observou-se um
aumento pequeno, porém significativo, de 0,23 mkq/1 (7).
Aloguns individuos apresentam alteragbes maiores e niveis.
anormais altos foram encontrados em criancas quelmadas.
(8) . Assim, recomenda-se maior cautela cu mesmo abstencao
de usar succinilcolina em criancas queimadas, bem como em
outras situacoes em que possa ocorrer hiperpotossemia, tais
como traumatismo extensos de tecidos moles ou massas mus-
culares.

Em criancas com menos de trés anos de idade nac se
observa o fenOmeno da fasciculacao apoés succinilcolina.
Também nao se observa o aumento de pressao intragastrica.
(?) . Assim, nestas criancas pequenas nao ha necessidade de
injetar-se previamente pequena dose de relaxante adespola-
risante. E de se notar ainda que a aplicacdo correta de uma
pressao sobre a cartilagem cricéide de criancas € capaz de
prevenir uma regurgita¢do, mesmo em presenca de sonda na-
sogastrica (1°).

A succinileolina aumenta a pressao intraocular; o uso
prévio de relaxante adespolarizante como a d-tubccurarina
(11) e o pancurdnio (12) atenua, porém nao abole completa-
mente, esse aumento de pressao.

A mioglobinemia, considerada como indice sensivel de
injuria muscular pode ser vista com freqiéncia apos a admi-
nistracao de succinilcolina em criancas, tendo sido observads
em 40% das criancas anestesiadas com halotano (1?). Esta
resposta diminue na puberdade sendo rara no adulto (39%).

D-TUBOCURARINA

Em seu trabalho inicial Stead (!) observou que uma pe-
quena dose de d-tubocurarina (0,08mg/kg) era capaz de cau-
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sar uma diminuicdo acentuada do volume corrente do recém-
nascido. Busch e Stead (14) determinaram ainda a ‘“quan-
tidade de d-tubocurarina necessaria para controlar a respira-
cao e produzir condi¢oes operatoérias satisfatorias” em lacten-
tes. Este, no primeiro dia de vida necessitou de apenas
0,32mg/kg, que aumentou para 0,34mg/kg ao segundo dia.
No nono dia ja havia necessidade de 0,44mg/kg e ao fim de
de um més 0,53mg/kg.

Churchill-Davidson e Wise em estudo eletromiografico
dos musculos hipotenares em trés lactentes encontraram re-
sultados algo diferentes (1%) . Assim, para obter o mesmo grau
de relaxamento que o adulto eram necessarias doses por kg
identicas que no adulto e no lactante. Fizeram, entretanto,
uma outra observacao muito sutil: enquanto que no lacten-
te a paresia hipotenar aparecia concomitantemente com uma
diminuicao do volume corrente, tal fato nao era observado
no adulto, no qual aparentemente nao havia nenhuma va-
riagdo ventilatoria. Também Long ¢ Backman (i%) nao en-
contraram diferenca significativa da depressao eletromiogra-
fica causada por doses fixas de d-tubocurarina em lactentes
de menos de 4 meses e criancas maiores. Observaram, entre-
tanto, que a recuperacido apos o relaxante era mais demorada
no lactente, o que pode ter sido causado pela menor tempera-
tura (retal) observada nestes pacientes.

Em 44 criancas, desde recém-nascidos a 7 ancs de idade,
determinamos as curvas de dose-resposta entre d-tubocura-
ring e forca de aducao do polegar ao estimulo elétrico. As
curvas das medias das doses nas diversas idades podiam ser
sobrepostas sem dificuldade. Comparando estes dados com
0os obtidos em adultos notamos que as criancas em geral ne-
cessitam de mailor quantidade de relaxante para um mesmo
grau de relaxamento no adulto. Observou-se também que o
efeito da d-tubocurarina nas criancas eram de menor dura-
cao que no adulto. Outro dado interessante neste estudo foi
a extrema variabilidade da respcsta da crianca menor a
d-tubocurarina. Assim, por exemplo a ED;, (ou seja a dose
que causa 95% da depressao da resposta ao estimulo) no
recéem-nado variou entre 0,15 e 0,62mg/kg, enquanto que em
criancas maiores g mesma resposta era obtida com doses en-
tre 0,26 e 0,38mg/kg — uma variacao duas vezes menor neste
grupo. Todavia a meédia de ambos os grupos era significati-
vamente igual.

A primelra vista pols, a pesquisa bibliografica parece
apresentar dadocs conflitantes sobre a maior ou menor sen-
sibilidade do lactente ao relaxante muscular adespolarizante.
Nota-se entretanto que o grupo de autores que estudaram a
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suficiéncia ventilatoria (13) ou as necessidades clinicas
(14-18) de lactentes apos d-tubocurarina descreveram-no como
mais sensivel do que o adulto, enquanto que os autores que
estudaram a resposta eletromiografica (151%) ou a resposta
muscular ao estimulo simples, nao encontraram diferencas
significativas entre as respostas obtidas com as mesmas doses
em lactentes, criancas e adultos. Ndo temos até o momento
nenhuma explicacdo satisfatoria para estas discrepancias,
porém deve-se frizar um aspecto importante que é o fato da
crianca ter uma reserva respiratoria muito menor do que o
adulto. Assim um ligeiro grau de relaxamento muscular no
adulto ndo causa muitas vezes nenhuma limitacao & sua ven-
tilagdo. Ja a crianca, que apresenta uma maior dissociagao
entre efeitos periféricos e funcao respiratéria, uma curarisa-
cao residual minima podera afetar gravemente a dinamica
respiratoria, produzindo hipoxemia e acidose que por sua vez
vao potencializar os efeitos dos relaxantes musculares ades-
polarisantes. Ainda, o consumo de oxigénio por kg peso é
maior na crianc¢a enquanto a relacao entre area alveolar e
peso-corporal é semelhante a do adulto. Como se vé, 0 apa-
relho respiratério da crianca tem que trabalhar com uma
demanda maior e reserva menor. Dal concluimos que na
pratica, o anestesiologista, ao terminar a anestesia deve ter
cuidados extremos com a crianca afim de asegurar-se de que
nao existe mais bloquelo neuromuscular residual. Se kouver
a minima duavida a crianca devera ser ventilada até que a sua
musculatura tenha se recuperado completamente. B reco-
mendavel ainda, antagonizar o blogueio neuromuscular ades-
polarisante em todos lactentes, mesmo quando os relaxantes
nao foram utilizados por tempo prolongado.

PANCURONIO

O brometce de pancuronio € um relaxante muscular do
grupo nitrogenado biguaternaria que produz um blogueio do
tipo competitivo (ou adespolarisante). No adulto parece ser
de b a 10 vezes mais potente (¥) do que a d-tubocurarina,
tendo uma duracao semelhante. A pressao arterial mantém-
se estavel podendo mesmo mostrar tendéncia a se elevar (29).
Em algumas criancas pode-se observar taquicardia apds seu
uso.

A resposta tipo histaminica, manifestada por vermelhi-
dao ao longo do trajeto da veia € bem mais rara do gue com
a d-tubocurarina, especialmente no grupo de criancas maio-
res (entre 10 e 15 anos) ().
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O pancurdnio também apresenta grande variacio de sen-
sibilidade individual em criancas, como ja fora observado em
adultos (??) Também na crianca sua poténcia € de 5 a 6 vezse
a da d-tubocurarina, porém a sua curva de dose-resposta é
um pouco mals ingreme do que a da d-tubo, possivelmente
devido a malilor combinacido com as proteinas plasmaticas. O
recém nascido é mais sensivel ao pancurdonio do que o adulto,
como ja fora observado clinicamente com a d-tubocurarina
(#2) ; entretanto, observando a relacao dose-efeito sobre g con-
tracao dos musculos hipotenares nao se nota diferenca signi-
flcativa nas diversas idades.

METOCURINA

Investigamos recentemente a acao clinica e efeitos neu-
romusculares usando doses relativamenfe grandes (0,5mg/kg
peso) de metocurina para entubacac traquael.

Com estas doses, ndo houve alteracio da pressao arterial,
aparecendo uma ligeira taquicardia (aumento da frequéncia
em 8 batimentos/minutos) sem arritmias; mostraram-se
tambeém suficientes para produzir boas condicoes clinicas
para a entubacgao, com relaxamento mandibular, apnéia e
relaxamento abdominal ,Estas criancas foram monitorizadas
com o estimulador neuromuscular (“Block Aid”) observan-
do-se o retorno de contracoes tetanicas com fadiga apds 38
minutos em anestesia com fluotano e em 19 minutos naque-
las anestesiadas apenas com tiopental sodico e 6xido nitroso/
oxigénio. A curva de resposta a dose cumulativa foi seme-
lhante a observada com a d-tubocurarina. Da mesma forma
como sSe observou com a d-tubocurarina, as criancas necessi-
tam de dose maior de metocurina por kg/peso do gque adultos
para obter-se o mesmo grau de relaxamento. O tempo de re-
cuperacao de doses equivalentes de d-tubocurarina e meto-
curinag é praticamente o mesmo.

IMPLICACOES CLINICAS

As necessidades clinicas de relaxamento muscular variam
de caso para caso. Alguns cirurgioes insistem no relaxamen-
to muscular absoluto, outros sdo menos exigentes. Tambem
o tipo de respiracao, os agentes anestésicos e a profundidade
da anestesia, modificam as necessidades da crianca.

Quanto as necessidades de succinilcclina, ficou conven-
cionado que o lactente realmente, precisa de doses maiores
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para se obter um bom relaxamento muscular. Assim, na cri-
anca de menos de um ano de idade utilisamos por via venosa
a dose de 2mg/kg, enquanto, na maior, a3 de 1mg/kg. Afim
de confrolar seus efeitos vagomiméticos, precedemos a admi-
nistracao da succinilcolina com 0,01mg/kg de airopina por
via venosa. Consideramos a ac¢ao da atropiha por via intra-
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Curvas dose-resposia do pancurdnio, rmetocuring, d-tubocuraring, na anestesia dos
lactentes e criancas. Os dados sio de nossos estudos prévios (17,22,24), Note a
curva ligeiramente ingrime de pancurdnio.

muscular imprevisivel, dai por que nao a utilisamos rotfinei-
ramente em medicacao pré-anestésica. Como a succinilcolina
é rapidamente absorvida quando administrada por intra-
muscular, ela também podera ser administrada por esta via,
em dose dupla do que se usaria por via venosa:. 4mg/kKg nos
lactentes e 2mg/kg nas criancas maiores. Em casos de emer-
géncia a dose total pode ser distribuida por dois locals, afim
de acelerar sua absorcao. Como é muito raro observar-se ar-
ritmias apés a sua administracdo intramuscular nao ha ne-
ccssidade de precede-la com atropina.
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Usamos uma dose de 0,6mg/kg de d-tubocurarina para a
entubacao traqueal. Na crianca ja anestesiada com anestésico
inalatdrio potente, quando se necessita de relaxamento abdo-
minal, usamos doses de 0,3 a 0,4mg/kg com o0 que se observa
uma depressao da contracdo ao estimulo de mais de 95%.
Normalmente a duraciao da acao desta dose é de em torno
de 20 minutos, nao se devendo, entretanto, repetir nova dose
a nao ser que se manifestem sinais indesejaveis de rigidez
abdominal ou movimentacao diafragmatica. A recuperacéo
-da for¢a apds o uso de relaxantes musculares adespolarisan-
tes é mais rapida na crianca do que no adulto, podendo se
dar a dose subsequente assim que se manifestem sinais de
recuperacao. Se isto néo for feito poderemos terminar com
uma crianca reagindo violentamente ao tubo. Devemos lem-
brar também que o enfluorano potencializa a acdo dos rela-
xantes musculares mais do que o halotano,

Preferimos realizar a entubacao acordada no recém-nas-
cido, apOs esvaziarmos seu estémago. A principal razao deste
procedimento é porque ele é facil, bem tolerado pela crianca
e nao produz laringoespasmo; desde que feito com delicadeza,
nao ha complicagbes. Uma vez entubada, e se necessario, po-
dera ser administrada uma dose de 0,25mg/kg de d-tubo-
curarina, usando 0,0lmg/kg nas doses subsequentes. Se
observarmos que o resultado destas doses nfdo se coadunam
com os efeitos clinicos, utilizo um Block-Aid para testar a
resposta aos estimulos elétricos. A monitoragem na crianca
€ tao facil como no adulfo. O pancurénio pode ser utilizado
da mesma maneira que a d-tubocurarina, lembrando apenas
que ele € cinco vezes mais potente que esta; assim, a dose re-
comendada de pancurdnio deverd ser de 1/5 da que seria
usada de d-tubocurarina. A durac¢io de sua acdo é entre-
tanto ligeiramente menor.

Considerando-se que a metocurina tem o dobro da PO-
téncla da d-tubocurarina, ela devera ser administrada na me
tade da dose desta. Para cirurgia que dure mais de uma hora,
uma dose de 0,5mg/kg de metocurina produzira condicoes
satisfatorias para a entubacio e cirurgia, sem alteracfes apre-
ciaveis da pressdo arterial, pequeno aumento da frequéncia
cardiaca e eletrocardiograma estéavel.

A tolerancia do prematuro ou do neonato em estado pra-
ve a qualquer droga é relativamente baixa. Assim, é razoavel
reduzir-se a dose 4 metade e dai por diante avaliar cs resul-
tados obtidos antes de novas doses de adespolarisantes. Ao
final da anestesia em que se usou relaxantes adespolarizan-
tes, sua acdo é sempre antagonizada com prostigmina
0,06mg/kg e atropina 0,02mg/kg, pois sabemos que o adulto
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pode tolerar bem uma curarisacdo residual, mas na crianca
ela representa um sério perigo para sua funcfo respiratéria..

NAO-REVERSAQ DO BLOQUEIO NEUROMUSCULAR.

Ocasionalmente 0 anestesiologista ao final da operacao
é incapaz de antagonizar o bloqueio neuromuscular com do-
ses apropriadas de atropina e prostigmina. Tal fato pode ser
devido a diversos fatores:

1 — Acidose — O pK da d-tubocurarina é 8,6 e a acidose
poderia favorecer a entrada de protons na amina terciaria,
deslocando o equilibrio a favor da forma bisquaternaria, que
é mais potente do que a monoquaternaria (#). A acidose
respiratoria € facilmente corrigida por ventilacdo adequada.
A Acidose metabolica pode ser tratada pela infusao de bicar-
bonato; deve-se ter em mente, entretanto, que esta acidose
pode ser devida a uma perfusao deficiente. O objetivo do
tratamento deve ser a correcac do disturbio primario, 0 que
pode exigir um tratamento prolongado. Assim, estas criancas.
poderao necessitar profilaticamente de supozte ventilatério
pds operatoério. |

2 — Hipolermiag — A hipotermia pode influenciar o blo-
queio neuromuscular de diversas maneiras. A intensidade do
blogueio aumenta com g galamina e o pancurdnio, sendo dis-
cutivel o efeito da hipotermia sobre a d-tubocurarina. Qutro
aspecto, e certamente mais importante, é que a hipotermia
diminue o metabolismo e a secre¢do renal das drogas. Em
nossa experiéncia nao tentamos reverter o paciente com tem-
peratura abaixo de 34,5°C, fazendo-se primeiro o seu reaques-
cimento.

3 — Hipocalcemia — Criancas e recém-nascidos grave-
mente enfermos e com sindrome de angustia respiratéria po-
dem apresentar hipocalcemia (*7). Como € sabido a hipocal-
cemia poténcia o bloqueio neuromuscular. Nestes casos a
administracao de algumas doses de cloreto de caleio
(10mg/kg) por via venosa pode ser recomendada.

4 — Anlibigticos — Alguns antibitticos podem induszir
uma paralisia neuromuscular, sendo o grupo dos aminogli-.
cosideos aparentemente o mais potente. Este grupo inclue a
neomicina, gentamicina, estreptomicina e kanamicina. O seu
efeito & semelhante ao do ion magnésio, podendo ser anata--
gonisado por calcio, mas nao por prostigmina (28).
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5 — O lactente pode ser um daqueles raros pacientes que
apresenta real hipersensibilidade a droga, tendo ocorrido uma
sobredose relativa.

6 — No lactente os diversos compartimentos do corpo
nio estdo tao bem definidos como no adulto pois, quase todos
os tecidos sdo igualmente bem perfundidos, mesmo o tecido
gorduroso (tecido adiposo marron). Assim, o continente rela-
tivamente grande é rapidamente preenchido, ndo havendo
local para redistribuicdo. A unica saida existente é a ex-
crecao.

7 — E possivel que o lactente esteja em insuficiéncia car-
diaca congestiva, e desgastando todas suas energlas para
vencer a resisténcia de seu pulmao pouco complacente.

Em todos os casos de apnéia prolongada, o tratamento
deve-se crientar para o tratamento da causa primaria, seja
a acidose, a hipotermia, a hipocalcemia para depois antago-
nizar novamente. Entretanto, o aspecto mais importante é
que nao se deve comprometer a seguranc¢a; em qualquer du-
vida, a crianca deve ser mantida entubada e ventilada en-
quanto necessario. A principal razao desta conduta & a pe-
quena reserva pulmonar, pois elas respiram dentro de seu
“volume de fechamento alveolar”. Portanto, qualquer res-
quicio ‘de paralisia muscular pode levar a mais hipoxia, aci-
dose e retencio de gas carbbnico, 0 que por sua vez potencia-
lisa o bloqueio neuromuscular. Assim, &€ muilto mais seguro
deixar o tubo endotraqueal e ventilar, do que extubar preco-
cemente.

Pode-se tomar diversas medidas afim de prevenir estas
complicacdes. A primeira seria a de titular cuidadosamente
a administracao dos relaxantes, de acordo com as necessida-
des. Se tivermos duvida quanto ao dado clinico devemos re-
correr a avaliacao da contracao com um monitor neuromus-
cular do tipo Block-Aid. As informacoes assim obtidas sao tao
validas com as feitas no adulto. Também nos casos em que
consideramos as necessidades de relaxante como excessivas,
serig preferivel aumentar a poténcia do agente anestésico ina-
lado, que suplementara o blogueio neuromuscular.

Em conclusao, afirmamos que todos os tipos de relaxan-
tes muscular podem ser usados nos lactentes e criancas, des-
de que o anestesiologista esteja familiarizado com as doses
necessarias, efeitos colaterais e ainda habilitado a observar
e avaliar o efeito destas drogas nestes pequenocs pacientes sub-
metidos a anestesia.
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SUMMARY

ROLE OF MUSCLE RELAXANTS IN PEDIATRIC ANESTHESIA

This revision on the clinical use of muscle relaxants in the newborn sasnd
infants analyses the relative potency of several drugs and in different age groups.
Clinical investigations and dilscrepancies are discussed, as well as side-actions and
complications. Non reversal of muscle relaxation, may be due to the use of
relaxants but may have other causes also,
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