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RELAXANTES MUSCULARES (') 

' 'GIL SOARES BAIRÃO 

HDifficile é l 'opera di volere esporre una questione 
complessa già per se stessa, non ancora risolta e sulla quaJe 
si sono soffermati tanti spiritti illustri per piú de tre 
secoli. . . allora dali 'incontro di questi esperienzi innume
rovo li e cosi iliverse risulterá qualche 66mpiice conclu
sioni che si illu,minerá piu profondamoote S'UÍ fenomeni 
essenzialli della vita." - Bovet e Bovet-Nitti, II Cura.ro 
essenzialli della vita." 

Bovet e Bov-et-Nitti, 11 Curara (21). 

1 Introdução 

Poucas substâncias despertara.m tamanho interêsse em quase 
todos os ramos da Medicina como o curare. Em Aruestesiologia, 
particularmente, a rep-ercussão de seu emprêgo foi de tal ordem 
que dela decorreu verda:deira revolução na especialidade, contri
buindo sobremodo para que o anestesiolog.ista se firme mais e mais 
como reconhecido especialista. 

De substância misteriosa e depois confinada aos laboratórios de 
de pesquisa pura, introduziu-se repentinamente nos mais variados 
territórios médicos: em clínica médica (97, 160), em ginecologia 
(96, 146, 160), em obstetrícia (121, 162), em cirurgia geral (80, 
94, 160, 167), em oftalmologia (157), onde tem sido empregado 
mesmo sem anestesia, muitas vêzes por propriedades diversas do 
relaxamento muscular. Steu uso porém, está de fato co-nsagrado 
en1 ne11rologia e anestesiologia. 

(*) Re-latório Oficial ao III Congresso Argentino de Anestesiologla . 

• 
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l\Iuitos precursores já haviam te11tado aproveitar a capaci<la<le 
reJaxa11te do curare en1 terapêutica, mas só com a obte11ç:ão {l~ llm 
e:--:trato p11rificado foram possí,,eis os primeiros rest1ltaclos real
me11t.e con,·i11e~11tes, e, a difusão de seu emprêgo. Em 1940 Be11nett 
aprese11ta suas- observações coroadas de êxito, e desde e11tão a 11e11ro
logia ,·em se apro,·eitando de suas reais ,·a11tage11s, 110 tratam:!Ilto do 
téta110 (9, 181, 201, 239), da espasticidade (219, 239), ela, l1iper
cinesi3.s (16, 142). Também em J)Sil111iatria se11 11s0 clifunde-se 
rada ,rez mais (122), pri11cipal1ne11te 11a pr,e,~,:-11ção dos acide11tes 
ts·i:.un1áticos da co11vulsoterapia (18, 38, 68, 72, 129, 204, 239, 241). 

Em 1942 Griffth e ,Joh11so11 (109) i11troduzem o curarc em 
a11estesiologia, se bem que De Caux em 1930 já tivesse te11tado ~ua 
utilização (239). 

A literatura sôbre o curare é in1e11sa, e tor11a•se impossí,,el a 
cons11lta ele todos os trabalh·os publicados, mesmo dos n1ai~ :ri;>ce11tes. 
l'ropositadame11te excluimos do prese11te Relatório as JJ11blicações 
baseadas em curare brut<J cu em preparad~ não utilizaclos a.i11(la 
e1n clí11ica, bem como em a1limais que 11ãó 1n·àmíferos; demos prefe. 
rê11eia às obser,,ações com drog·as qulmicame11te pura·-;, <!llf' :-;ão 
I1oje as 11tilizada.s em A11estesiolo-gia, -be111 con10 às pe,;;;t1ui·,ac.; ,c.;ôbre 
os efeitos do ct1rare · 110 homern·. · · 

Não· podemos co11tudo'. deixar· de ·pr":>star horne11age111 ao . .; JJri• 
n1eiros pesquisadores; e e11tre ês.~es a ·Cia:ucle Bernar(l, e à(111eles que 
3,i11dã. l1oje 11J silê11eio dos· laboratórios ·extra1':'m da 11atureza, si11te• 
tizam 110,·o:;; composto8, estudam sua estrutura químiea, s11a fisio. 
]r,gia e sua farmacologia, co11struindo os alicerces em que se firman1 
as apl,icações clínicas. 

l\.Iuito l1á a ser feito em tais est11dos, como mostram a re,·isão de 
Craiit, 1948 (60) e F1erreira da escola de Mingoja, 1951 (90) sôbre 
a química do curare; de Fessard e Posternack, 1950 (91) r;ôbre a 
fisiologia da placa neuro-muscular; de Hu11t e Kuffler, 1950 (139) 
s&bre a farmacologia da sinapse neuro-ml1seular; de Pato11 e Zaimis, 
1949 (213) sôbre a farmacologia em grral do curare, e (le Berger, 
l:!49 (1_4) sôbre os depressores da medula 

li - Noção de relaxante muscular 
• • . . 

. 

() 11úmero .de:substâncias ditas curarizantes é basta11te elevado. 
P~rte11cein a -sériés· q1iímicas muito difen:-ntes, · e em muitos casos 
sua estr11tura ·ainda é, desconhecida (21). · As dificuldades de 
ol1tenção e .ae· ·purificação; a necessiCW.de de testificação biológica 
a11tes do emprêgo elí11ico; a prese11ça de efeitos sec11ndários dos pro• 
clrltos 11atur.ais, Ievaràm. à. pesquisa e a obte11ção de drogas semi.sin• 
tétieas e si11téticas, que possuam ,,a11tag,e11s sôbre as primeiras. E 
assim o arsenal clínico ,,em se e11ri<111ece11do de IlO"\-'OS c11rariza11t~.", 
os quais porém também aprese11tam as s11as des,•.antage11s. A exis. 
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té11cia de uma droga 1~laxante id,eal não é possível; a finalidade do 
emprêgo uma ,,ez obriga a prefe":rê11cia para uma substâ11cia, (lue 
de,rerá ser preterida em outra· i11dicação. 

A noção de curare está· intill1àµte11t.e ligada à de bloqueio dà 
sinapse neur-o-musc11lar estriada. - _ J;:>o · ponto de vista atual co11si
dera-se curariza11te a st1bstâ11cia qrié tein ação eleti,,a bloqu-~adora 
da placa motora. Para avaliar tal· elétivid_ade Bovet et ai. (22) 
aeham que se pode coi1siderar · cóllio cur3:riz~11te _um agente farma
cológico qu,e blo,()_11eia a si11apse 1leU .. fo-lllnscUJar e que aplicado ent 
dose 10 vêzes maior_ que a suficie1i'te para -11eV~r _à-_apnéia, é tJlera-da 
pelo coelho em reSpiraçãO artifiCial, ·auranft 8 ·hoi-~t"s .. : Um bom cu
rarizante · é aquê'le ciue leva à sí11C-0J)e ·cardíaca·_· co·m d!)Bes ba,stante 
~uperiories ·à dose ·apnéica (48). ·.- · · : ·.: · · · 

A par de drogas d"e ação verda·de.i;rainellte c.urârjz'.a11t"e •. l1á 
011tras sem j>ràticam•ente êsse efeito peri~êricO, c:apaze,s de: p~v·er 
relaxação muscular, por um mec_a11ismo di,ierso: é o caso dO mephe'.' 
11e~i11, que age por ação ce11tral, esta11do classificado er1tre os depres
sores ,da m-edula, além de agir sôbre outros territórioi• do· S. N. _ C. 
(14); o m·ephe11esi11 possui ai11da composição químic.a m11ito lli,•ersa 
dos ,r.erda.deiros curarizantes (90, 232). 

Por outro 1,ado há su bstâneias relaxantes de ação periférica, 
mas com c,ertas propriedade8 qu-e fazem sugerir um meca11i~mo (lf 

a~;ão diverso sôbre a sinapse 11euro-muscular; é, por exemplo, () 
caso ,lo diecame11tô11io, CIO (145, 212, 213). 

Tais diferenças entre substâ11cias capazes de _ produz:r Um 
ef~ito comum: a relaxação· muscular, fazem com qué seja preferí-,·el 
de11omi11á-las pela dt~signaÇão · {111iCa ·de 1Relaxantes Musculares . 

• ' 
Ili Escolha do asluiito 

• 
; • 

• 
• 

. . . 
De11tro do tema Relaxa11tés lVIusculai'.és · preferi]hos·. 1\ús ·res

tringir exclusivame11te ao títuló, próeuraíídd ·focã.lizat ·1ios · dias de 
hoje o que se conhe~e a respeito de· tais· d·i:-ogas, ·princip3.-lmente seus 
efeitos sôbre o orga11ismo humano, ·e a· !mPortâricia .q11e possam ter 
ria prática clínica anestésica; deixaremos· de lado as indicações 
gerais dessas drogas bem como as técnicas ·de seu emprêgo. 

IV Relaxantes muscúlares empregados em 
anestesiologia 

Dentre os i11úmeros relaxantes musculares (RM), poucos são 
utilizados em clínica. 

A procura de melhores Rl\:I_ "\'em sendo baseada em certos fatos 
ccnhiecidos; já em 1869 Cruw11-Bro\\·n e Fraser (61) haviam mos
trado a relação e11tre 11itrogênio quaternário e propriedade curari:. 
zante; estudos poste·riores re,·elaram que além da prese11ça de dois 
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11itrogênios quaternários é importa11tre a distância entre êsses 
átomos (11), que 11a d-tubocurarina é de 13-15 A (156). Entre os 
RM mais rece11tes está o Win 2747, cujos estudos farmacológicos 
são promis.sores para o homem (131), além da Dipropamina e da 
Diethamina (277), e de uma sérre de compostos potencia!mr,1,te cu
rarizantes, que podem ser consié\erados co-mo resultantes da conden
sação de 3 e 4 moléculas ·d,e acetilcolina (90). Para mais uma vez 
ressaltarmos a diversidade de composição química, citaremos o fato 
ele já terem sido· sintetizados compostos RM monoquartenários (43). 
P,,r outro lado, os alcalóides da Erythrina são presentemente os 
(111icos altamente ativos e que possuem apenas átomos de nitrogênio 
trivalente, cuja con\'·ersão para quaterná.rio diminui bastan.tie a po• 
tência c11rarizante (213). 

Os RlV[ empregados em a11estesiologia podem ser distribuídos, 
c1o ponto de vista de sua obtenção, em 3 grupos: I) Naturais; 
II) Semi-sintéticos e III) Sintéticos. 

I) NATURAIS - 1) Cloridrato de d-tubocurarina (Intocostrina 
'1', Tubarina, Tucurin) alcalóide puro, isolado do Chondrodendron 
tonientosum por King, que estabeleceu sua complexa estrutura quÍ· 
111ica, sendo considerado um derivado da bis.coclaurina (90). 

E' o RlV[ ,de maior ac.eitação atualmente. Apresentado em so
luções com 2,7 mg ou 3 mg ou 10 mg, por cm3 • 

Empregaremos a abreviação dTBC para êste relaxante, 

2)ln.tocostrin - extrato purificado do mesmo eh. tomentosum. 
Sua obtenção permitiu a introdução do curarie em clínica, mas hoje 
está caindo em desuso, dando lugar aos RM de composição química 
definida. Cada cm3 de Intocostrin contém 20 U H. D. que corres
pondem a 3 mg de d.tubocurarina Cl. Empregaremos a abre• 
,•jação I para êste curare. 

3) Bromidrato de curare (77, 202) - obtido da mistura de 
,·árias plantas, contém 10 mg/cm3 ; tem sido empregado c,om bons 
resultados (77). 

II) SEMI-SINTÉTICOS - 1) Di-metil éter da metil bebeerina Cl. 
(J(:ondrocurare) . Preparado alquilando a bebeeriná isolada do 
chondrodendron pkityphillum (28, 29, 176). Possui 2 N quater-
11ários ,em sua molécula, e segundo King é isômero do dimetil éter 
ela d-tubocurarina CI. (28). 

Empregado no Brasil, em n-eurologia desde 1945 ( 38) e em anes. 
siologia desde 1948 (114). Apresentado comercialmente em so
lttção a 0,25 %, contendo portanto 2,5 mg/cm3 • Empregaremos a 
abreviação K para êste curare. 
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2) Di-meti/ éter da d-tubocurarina - também co11l1ecido como 
!li!. curai'e, encontra-se no mercado sob a forma dte cloreto ( l\i1ecostrin) 
e de iodeto (Metubine) . Obtido a partir da d-tubocurari11a, e utili
zado em anestesiologia desde 1948 (252). Contém a solução comer
cial 1 ou meio mg/cm3 • Emprega:riemos a ab·reviação MC para êste 
rtJaxante. 

III) SINTÉTICOS - 1) 3697 R. P. - 2559 F., Flaxedil, Sy11ct1-
rarina. Sintetizado por Bovet et al. em 1947 (22), eterifica11do o 
pirogalol com dietilaminoeta.nol. Possui 3 N quater11ários. Apre
sc11tado sob a forma de iodeto. Foi o primeiro sintético, com proprie
d,1des semelhantes aos verdadeiros curares naturais, a ser empre
gado em clínica, por Huguenard (135). E' apresentado em solução 
a 2 % (20 mg/cm3 ) • Empregaremos a abreviação F para êste re
laxante. 

2) Deca-methoniuin - é o decametileno bis-trimetil-amônio, 
apresentado sob forma de iodeto ou de brometo. Em 1948 foram 
e,•iden,ciadas as propriedades relaxantes dos compostos do- m,etônio, 
sen·do o derivado decametônio provido de excelente poder, com efeitos 
seeundários mínimos ou ausentes (11, 207, 212). Co11hecido como 
s,,ncurin e C 10. Usaremos a abreviação C 10. 

3) 362 l. S. - também obtido e estudado pela escola de 
Bovet. E' o diiodoetilato do succinato de b-dimetilaminoetila. 
Empregado em clinica desde 1949. O 362 I. S. possui ação ext1·e
mamente fugaz, sem efeitos secundários (193, 262). 

4)436 l. S. - sintetizado e estudado da mesma forma pela es
cola de Bovet, é um RM de ação rápida, eleti"'º para a respi
ração (193); é o iodometilato de b-dimetil-aminoprop.io11ato de etile-
11oglicol (233). 

5) Mephenesin - é o orto-tolui,eter do glicerol. Não possui N 
eu1 sua. molécula; apontado desde 1946 por Berger e Bradley ( 90) 
como sucedâneo do curare em anestesiolo-gia. Essa de11omi11ação, 
l\Iephenesin, foi reconhecida como genérica pela British Pharma
oopéia Comissàon e pelo Council on Pharmacy and Chemistry Am. 
l\Ied. Ass. (147), rebendo ainda outros nomes: Mya11esin na Ingla
terra; Tolserol, Oranixon, Lissephen e Toloxyn nos Estados Unidos; 
Relaxar e 3602 R. P. na França e Glycresin nos países 11órdicos (14). 
Atualmente sem emprêgo em an,est,esio]ogia tem dimi11uído bastante. 
Empregaremos p,ara &te relaxante a abrieviação M. 

Outros RM já. foram experimentados em aiiestesiologia ta·is 
como: a) Derivruws d/1, eritroidina: a di-húlro-b-eritroidina foi empre
gada por Dripps -e Serg,ent; produz bom re]axame11to, n1as deter
mina hipotensão ace11t.l1ada em 86 o/o dos caso·-; (163). 

... 



, 

ló REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA 

b) C,,raryl - é um RIVI utilizado em laboratório. E' o mais 
a11tigo RM de síntese,; no homem sua administração foi aconpa
nJ1ada de ações secundárias devidas a efeitos neurovegetativos in
tensos. principalmente sialorréia e predominância vagal (138). 

e) 3381 R. P. - as ações secundárias não permitiram a intro
dl!Ção dêste RIVI em clínica (116. 162). 

V Relaxantes musculares e músculos esqueléticos 

A) AçÃo nos RM SÔBRE A SINAPSE NEURO-MUSCULAR - A ação 
rielaxanté dos curares: e substâncias com efeito curariforme, tem sido 
explicada modernamente pela teoria ,da transmis,são do influxo ner
voso à custa do mediador químico acetilcolina (Ac) nas termi11ações 
chamadas colinérgicas; haveria interferência dêsses RM sôbre a 
~ão da Ac. O mecanismo seria por r-edução da atividade· fisioló
gica da Ae por competição : ligação do curar-e com os receptores da 
placa motora à Ac (232) ; ou então por elevar o limiar dessa placa 
à Ac (282). Por outro lado se o curare não inibe a formação de Ac 
na placa moto·ra, imp,ede a Libertação die ions K, os quais desem
penham papel, importante no processo de transmissão neuro-mus
cular (132) . 

Na realidade o mecanismo íntimo ainda não está esclarecido. 
Por outro lado ocorrem na junção mioneural durante ag. ,·árias fases. 
ele curarização ce·rtos f.enômenos, que nos mamíferos são: inibição de 
v<ledensky, uma breve fase de facilitação, e 11m:i facilitação pós-te
tãnica, ob,;ervados <lOm dTBC e K (27). Também já foi surpre
er1dido efeito ,direto- da dTBC sôb~e a fibra muscular (145), e o 
quimismo íntimo do músculo parece -ser perturbado com a curari
zação (226) . 

C 10 - para êste relaxante o mecanismo deve ser difer:ente, 
porquanto -seu efeito não é antagonizado pela neostigmin·a, como su-
0tde com os verdadeiros curares (25, 39, 178, 240, 282), siendo 
:ro.esmo provável que ocorra uma potencialização (240); uma apli
cação prévia de dTBC impede ou dimjnui a ação do C 10 (212, 
240); o éter não aumenta seu efeito (212, 213); a dTBC depois do 
C 10 par~ce ter ação sinérgica no homem (240), fato êsse que •ti
vc,mos ocasião de observar; já foi relatado também 11m efeito apa
rente de ação prolongada (105, 117, 141). Parece que o C 10 blo
queia a placa motora por detenµinar despolarização persistente da. 
m<-mbrana muscular (282) . 

362 I. S e 436 I. S. - é interessante assinalar a respeito destrus 
drogas que elas também apresentam diferença de comportamento 
em relação a.os outros bloqueadores da sinapse neuro-muscular. 
As.sim já foi observado que o 362 I. S. é potenciado pela. 
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eserina (169), ao passo q11e a neostigmina não tem efeito evidente 
sôb1'e a :relaxação produzida pelo 436 I. S. ( 193) . 

Mephen.esin - apenas em doses extremamente grandes, muito 
além das !empregadas em clí11ica, apresenta em camo11do11gos algum 
ef,eito curariforme (14) . 

B) AçÃo DOS RM SÔBRE oS DIFERENTES 11,rúscuLOS - Não pa
d-ece dúvida quanto à diferença de sensibilidade das sina.pses dos 
,

1ários músculos, ou grupos musculares, à ação dos Rl\I. As pri
me-iras observações no homem com I, e depois com dTBC, já haviam 
f;$tabel,ecido que os pequenos músculos são os primeiros a serem atin
gj•dos : estapédio e tensor do tímpano, dando maior se11sibiliclade do 
i11di,·iduo co11ciente aos sons baixos (239); extrínsecos dos olhos, 
daí ptose palpebral e diplopia (157), e pequenos elos artelhos (239). 
Em g~ral sofrem a ação da droga d~pois, os músculos da face e pes
C(1ço, a seguir os ·do abdomem e m-embros, intereostais, e por último 
o diafragm·a. Tal ordem não é absolutamente co11stante, mas 
obedece na maioria das vêzes a uma certa sistematização ( 41, 106) . 
A maior resistência do diafragma obser,,ada clinicamente foi con
firmada exp•erimentalmente, relacionada a um músculo locomotor, 
cum a clTBC (102). 

No processo de descurarização a literatura consigna, com fre
{1üência, uma ord,em inversa de recuperação funcional dos mús
culos. Co11tudo já foi publicada a observação, confirmada diària
men'be, de que a regressão é irregular; mesmo em pacientes em 
ap11éia por cura·rização podem ser notados pequenos movime11tos dos 
cleclos, art.elhos, da face e m,esmo da cabeça (152) . Com a dTBC, 
em homem conscie11te, foi ,risto q11e a recu"íleração dos músculos 
oc11lares s paralela à da musculatura abdominal (260); para dTBC, 
F, 1\10 .e C 10 foi verificado que o relaxaroe11to abdominal mínimo 
pira i11terve11ção cirúrgica corresponde à perda da fôrça de 
preensão ele 95 % (260). 

Nas anestesias com respiração co11trolada, em que a apnéia é 
ma11tida pelos RM, êsses mo,rimentos assinalados acima co11stituem 
ur11 sinal importante dl~ an-estesia insuficiente. 

Kondrocurare e F'laxedil - Com o K (114) e o F (135, 137, 
163, 235, 259) a ordem de curarização é a mesma . 

..,lf. citrare - mesma seqüência dos músculos atingidos (261). 
sendo que na recuperação a dos músculos oculares prece~ ligeira-
mente a dos abdominais no homem cousciente (260). · 

C 10 - a depressão muscular processa-se na mesma ordem 
( 68, 117, 136, 208) . Contudo há referência à depressão respira
tória. sem relaxame11to abdominal satisfatório (78), e em nosso 
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8.e-rviço tivemos ocasião de observar, com c-erta freqüê11cia, casos de 
indivíduos em apnéia pela droga, mas c·om relaxame11to abdomi11al 
tão insuficiente a ponto de impedir a. intervenção cirúrgica, mesmo 
a11ós doses repetidas de C 10. Na fase de regressão do C 10 em 
homem consci,ente, a d·os músculos oculares processa-se m•esmo qua11do 
a1r1·da o ~lax·amento abdomi11al é o máximo obtido, com 95 % de 
diminuição da fôrça de preensão (260). 

O C 10 difere da ,dTBC, F e TuIC pelo fato do início da para
lisia em homem consciente, ser acompanhado de tremores musculares 
do tipo fascicu.lar (261), que observamos também com alguma fre
qi1ência no início de anestesia pelo ciclo e C 10. 

A paralisia dos· músculos d.a mandíbula parece mais acentuada 
com a dTBC do que com C 10, F ou MC (261); com o K temos a 
irapressão de que o r,elaxamento mandibular é tão bom como o 
obtido pela dTBC. Por outro lado pudemos verificar que com C 10, 
doses Capazes de prover bo·a relaxação. abdominal, e mesmo com 

· apnéia, há, na ausência de p.entotal, um estado de to11icidade bas
tante acentuado da musculatura mandibular, que, porém, não im
pede a introdução d,e Jaringoscópio e a intubação. 

362 I. S. - produz relaxamento na mesma ordem, e o 436 I. S. 
tem ação do mesmo tipo da dTBC (193). 

M ephenesin - não seria empregado em doses capazes die pro
duzir paralisia, mas doses que diminuem a hiperexcitabilida.de re-, 
fiexa da anes~esia superficial (14), ainda que se fale em relaxação 
muscular ( 84) . 

Na realidade, mesm,o com os Verdadeiros curares, nas doses clí
nicas habituais·, é bas.tante prová,,~l que exista apenas um estado de 
atonia muscular responsável ].)!elo relaxamento cirúrgico. 

Os estados de curarização co-mpreendem, confo-rme a dose : uma 
f&se de hipotonia; uma fase de atonia (de Bremer); uma fase de 
paralisia dte Vulpian, em qu,e o músculo responde a um estímulo 
elétrico sôbre o nervo motor, mas não se contrai em resposta às ex
citações 11ervo.sas; e uma rase final de paralisia total ( de Claude 
Bernard), em qu-e o músculo não responde nem ao estimulo elétrico 
sóbre o nervo motor (47). Huguenard (135) chama a atenção para 
êsse fato aehan,do que enquanto algu11s músculos estão em estado de 
pal'alisia total ( curarização verdadeira) outors não devtem ter sido 
atingidos p-ela droga, conforme maior ou meno,r sensibilidade. 

A lembrança dêste aspooto da questão é importante do ponto 
de vista prático. Intervenções cirúrgicas sôbre zonas altame·nte re
flexógenas, necessitarão maior dose .de RM ou de anestésico, por
q11.a11to o reflexo é cap·az de prov-ocar a co11tração muscular. 

E' admitida a hipótese d!e uma ação protetora contra reflexos 
pelo curare, tanto m,aior quanto mai,or (até ap11éia) a dose de RM. 
Dêss-e modo, empregando-se grarid,es doses· de RM, pro,,ê-se 11m bon1 
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re]axamento, ta11t-0 pela ação do Rl\I nas sinapses motoras, qua.nto 
pelo efeito bloqueador dos reflexos. As quantidades de RM não 
precisam ser excessivas, porquanto à certa dose- formar-se-ia um 
círculo ,,icioso: o R-M tra.Zendo relaxação e ao mesmo tempo impe
d]ndo ou dimi11uind'o reflexos, que presentes exigiram maior do,se 
de RM ou de anestésico. Na prátic·a diária tal argumento fala a 
fa,,or do emprêgo de RlVI em dose suficientemente grande, que cor-
1•e9ponde à apnéica, mesmo em intervenções abdominais. 

VI Relaxantes musculares e 
central (SNC) 

• sistema nervoso 

A) Rl\I DE AÇÃO PERIFÉRICA - a) Efeito excitante sôbre o SNC 
- A aplicação de dTBC experimentalmente em contacto com o, SNC, 
desde que ,em concentração suficiente, provoca 110 animal con,,ulsões 
àe ori&em ce11tral (3, 42, 46, 82). O mesmo sucede co1n o K (28), 
e o F ( 42) . O curar.e desenvolveria nos neurônios do SNC 11ma 
atividade semelhante à da Ac ( 42) . 

N·o homem a dTBC injetada por ,·ia ,·e11osa passa para o lí
q11ido céfalo-raquídoo (183). Há relatado caso a., co11vulsões em 
esquizofrênico após a aplicação. endovenosa de dTBC (183). A 
i11jeção de 2,5 mg de dTBC na veia umbelical de feto humano de 
19 semanas, detlerminou espasmo tetânico dos refl-exores dos membros 
até morte poucos minutos após (19). Em nos.-:,;o Serviço ti,·emos 
um caso d,e contrações generalizadas, mais nos membros, que se acen
tua,•am com a excitação do paciente, logo após a injeção venosa de 
I(. Hewer relata 4 casos de agitação após o emprêgo de C 10 ( 125) ; 
também com essa droga observamos caso de contrações intensas, 
principalmente do músculos dos m:embros superiores, logo após 
ac1ministração venosa de 3 mg de C 10, 110 início da anestesia. 

Admitindo-se que tais casos tenham ocorrido por efeito dêsse 
rtl1axante sôbre o SNC, a explicação seria pol' menor barreira hemo
liquórica, conforme explicação dada ao primeiro caso, em que se 
tr,1tava de SNC patológico ( 183) . 

Na r-ealidade, parece que êsse tipo de incidente é ba.-;ta11te raro. 

b) Efeito depressor sôbre o SNC - O I ou a dTBC no i11di
,•.!duo em plena consciên,cia, sem medicação alguma não produz 
e~eito depressor (223, 245, 260, 261), o mesmo tendo sido obscrvado 
e1n animais de laboratório com co11trôle do E. E. G. ( 82, 175, 245, 
256, 267). Observação idêntica foi feita com K (38), F, MC e 
(J 10 (260, 261) no homem consciente, se bem que seja imputado ao 
F produzir sonolê11cia (137). Para o C 10 há referência a leve 
,efeito narcótico, que seria dificil de dissoci1ar da paralisia motora, 
pela sensação de lassidão que esta produz (208). 

Contudo existiria uma ação depressora do centro respiratório 
ate apnéia pela i11jeção rápida ,,11 veia de dTBC (226). Tal de-

• 
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pressão seria pre(1edida de curta fase de excitação respiratória (87). 
Outros interpretam êsse efeito dep-ressur respiratório i11icial em 
cã.,es e gatos. com doses de um terço da paralítica, como conseqüência 
de ação primária nos músculos i11tercostais (168). 

Com dOS€S bastantes elevadas a dT'BC e o I em gatos produzem 
d-epressão irreversível do SNC, temporàriamente combatida pelo 
pentametiljenotetrazol (174). 

Há ainda trabalhos que concluem por depressão do SNC pela 
dTBC venosa em cães a11estesiados (120, 180). E·m gatos a dTBC 
i11travenosa produz um estado de curarização cerebral (188) . 

No homem há referências a uma pro"·ável ação de·pressora 
central e até analgésica periférica. mesmo com d-oses pequenas de 
1 mg de dTBC ou Me em Obstetrícia (121, 162), e em Oftalmo
logia (157), apenas com medicação pré-anestésica; e também a 
~reito central co·m anestesia cirúrgica (34, 70, 99). O C 10 teria 
esta ação no homem anestesiado ( 117) . 

E-m animais -de laboratório a dTBC apresentou efeito sinérgico 
com barbitúricos e éter (217). 

No homem há ação depressora do SNC com dTBC, 362 I. S. 
e 436 I. S., antes de iniciada a anest~ia geral; êsse efeito se mani
festa muito depressa para poder ser atribuído a anoxia cerebral, 
como tem sido sustentado pela maioria dos autores (193). 

No homem existem ob~en'ações de que os RM fazem diminuir 
bastante a dose d-e anestésico, em proporção além de um simples 
efeito relaxante (65, 70, 85, 99, 161), ainda que experiências em 
mamífjeros (214), e no próprio homem (106), mostrem que a dTBC 
não potencia a ação depressora central do pentotal. 

Uma hipótese da ação potencializadora dos verdadeiros curares 
a11onta um mecanismo periférico, por diminuição das combustões 
orgânicas e bloqtteio dos gânglios simpáticos ( 159) . 

Sem pre~endermos considerar os Rl\i por nós empregados como 
anestésicos nem analgésicos, somos de opinião de que nas condições 
clinicas, com medicação pré-anestésica e anestesia, se processa uma 
pote11ciação dos depressones empregados. O fato é melhor observado 
nos casos de respiração controlada com apnéia por curarização, em 
que são necessárias quantidades minri.mas de anestésico: ciclopro
pano até ao redor de 3 ';f, ~ ou protóxido de azoto ao redor de 50 o/o . 
Esta concentração de protóxido pode ser de 25 % e até menos ( 50) . 

B) RM DE AÇÃO CENTRAL - Mephimesin - a ação relaxante 
desta -droga faz-se através do SNC, estando o M classificado entre 
os depressores da medula (14). 

No ho-mem sua administração 11ão proc}uz alteração significati,,a 
ila fu11ção cortical, co11trolada pelo E. E. G. (95, 249). Não produz 
nem sonolê11cia (123), nem tem efeito analgésico central do tipo 
morfina (16). 



REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA 23 

Em camo1,dongos tem efeito pote11ciador do pe11tobarbital (15), 
mas em coelhos e cobaias tal ação 11ão foi observada com o 
pentotal (214). 

Pode-se concluir que o M não age nas células corticais, mas im
pede a transmissão através das vias efer!entes subcorticais (14). ' 
Age 11as células internunciais (123), sendo pact.icularme·nte maiS 
vulneráveis as vias mais complexas multissinápticas do SNC (147). 

E' i11teressante lembrar que esta droga tem efeito analgésico 
local, da mesma ordem da procaina, sem qualquier relação co,m a ação 
l-'€ntral, como possui também propriedades a11ti-bacteria11as (14). 
Tal efeito a11algésico 11ão deve ser esquecido quai.1do se empregar o 
::vr por ,,ia oral, pri11cipalmente no téta110, pois é possível que anule 
os·rieflexos de defesa do laringe (201). 

VII Relaxantes musculares e sistema nervoso 
autônomo (SNA) 

Dos mais interessantes é o estudo das relações e11tr,e SNA e 
anestesia, mõrmente quando se empre·ga um Rl\1. 

Em 1857 C. Bernard verificon qu~ o curare bruto em grandes 
doses·, pode suprimir o efeito inibidor da excitação elétrica da extre
midade periférica do vago, localizando o ponto de ação da droga noa 
gânglios intracardíaeos. Vulpian em 1864 obsen~ou o efeito blo
q11edor da midríase provocada pela excitação 110 pescoço. do tronco 
simpático, mostrando ação depresso-ra do curare nos gânglios sim
páticos (116). 

O curare bloqueia eletivamente as transmissões sinápticas, onde 
a Ac é o mediador, estando portanto excluídas apenas as termi-
11ações simpáticas pós-ganglio,naries (adrenérgicas) (116). O blo
queio das termi11ações pós-ganglionares parassimpáticas obtido com 
doses maiores de curare, é apenas parcial (116), sendo mesmo ne
g·ado (101, 115). O curare produziria insensibilidade do órgão 
afetar à Ac (226), bloqueando as ações nicotínicas da Ac (101). 

O estudo· da ação produzida pelo I em ,,árias funções influen
ciadas pelo SNA, em cães, mostrou que o efeito bloqueador sôbre 
o parassimpático se exerce com doses da ordem de 1.5 vêzes maiores 
(tue as paralizantes musculares; sôbre o ortossimpátíco de 5 a. 10 vêzes 
n1aiores que essas doses paralizantes (115). E' portanto bastante 
grande a difere11ça entre ·as doses capazes, de bloquear o para- e o 
ortossimpático. Se tal observação se aplicar ao homem dentro da 
mesma ovdem de grandeza. de doses, é provável que com alguma fre
qiiência, empregando-se quantidades maiores de curare do que 
aqujelas para simples relaxação abdominal, se estabeleça um certo 
grau de menor tonus par~ssimpático. Um tal efeito vagolítico leva 
iJ organismo a um estado de melhor defeza contra a probabilidade 
de reflexos ,rag-ais, que possam surgir pe]a própria a11estesia ou p~la 
i11ter,1 e11{:ão ('irúrg-iea. 
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Com relacão ao efeito <la dTBC sôbre os reflexos autô11omos, , 

ela exercr~·ria proteção no homem contra a estimulação ,ragal, o re
flexo do seio carotideo; o do plexo celía.co e os pélvicos, em doses que 
p1·oduzem paralisia costal temporária (36). Reflexos do hilo pul
ffiíJnar não foram observados em pacientes mantidos em anestesia con1 
rtspiração co11trolada, em que a ap11éia era ma11tida pelo Rl\I ( 1) . 
Uma ação prortetora cDntra o ,choque foi e,•idenciada pt>la injeção 
de dTBC no seio carotídeo do cão (191). 

A i11fluê11cia da dTBC no choque tem sido apo11tada como 
protetora, exerce11do efeito benéfico e mesmo terapêutico (37, 
94. 119, 134, 143, 165). Os Rlli sintéticos a éste respeito seria111 
r11elhore:-;, por terem menor efeito histamínico, (165). 

O F é a.pontada como tendo efe~to vagolítico, mesm-o 11as simples 
doses relaxa11tes (135, 235), inibindo a queda da pressão arterial às 
tra.ções (137). Na pr=11ça de pentotal o F faz com que o paciente 
tolere melhor uma cânula faríngea ou o éter (135), ou a i11tubação 
cndotraqueal, sem ou com menos reflexos; nos casos em que se quer 
e,•itar a todo tran~ espasmos na indução, como nos hip•erte11s()S e 
nas cra11iotomias, parece que o RM de escolha é o F. 

O C 10 teria algum e-feito vag·olítico ( 125) . Temos a impressão 
porém, que a proteção às trações "\'iscerais é me11or do que com a 
dTBC. E' basta11te prO"\'á~l que o MC exerça proteção menor do 
que a. dTBC. Com o K temOR para nós que exerce um efeito bené
fico 11esse se11tido, da mesma ordem da dTBC. 

A exp-eriê11cia clí11ica m(lStra o melhor comporta~11to circula
t0rio 'llos pacie11tes curariza.dos, con1 aii.estesia superficial, mesmo 
ql1ando subm,etidos a. ir1ter"Ter1ções altamente cho·cantes. Os resul
t«dos são m,elhorf2s ai11da quando são empregados d·o:ses apnéic-as. 

Dia a dia a I,iteratura avoluma-se com a preferência por com
binações anestésicas d,as qµais fazem parte os RM, em casos de sim~ 
patectomia po-r hipertensão ( 49, 151, 272), na cirurgia intratorácica 
(1, 38-A, 85, 118, 119, 120, 154, 172, 199, 210, 250, 258 275, 278) 
e do abdomem sup•erior (120, 182, 242, 278). Nas inter,-';,nções 
sôbre o reto, ·principalmente na amputação abdômino-peri11eal, bem 
com-0 nas sôbre as grandes articulações, mõrmente a c-0xo-femural, 
pC'dem-se observar também as vantagens do emprêgo do R.l\I. 

A fa,·or do estado circulatório mais favorável 110s casos de res
piração controlada com RM, há ainda a observação de que, quando 
Ol:urre hipote11.são, a aplica de pequenas doses de ,·eritol (paredrinol, 
pholedrirJe ou pl1oletone), da ordem de 4-5 mg, por via venosa, 
produz reação satisfatória (235). 

Ação muscarín·ica do c1J.ra,re - Laborit acha que os Rl\i em pe
quenas doses, não paralisantes, que chama de "infralimiares", pro
duzem efeito muscarínico. Essa propriedade explicaria a ação tera
pêutica dessas drogas nessas doses: moléstias vasculares, dismenor
réia, eertas dores neurovegetativas, etc. (160, 161). 
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E' possí,·el 411~ certos efeitos dos R::\I sôbre a circulação, i11tes
ti11os, brônquios, sialorréia, etc., se produzam p·elo me110R em parte 
clevido à ação sôbre o SN A. 

VIII - Ação dos RM sôbre o aparelho circulatório 
e o sangue 

a) dTBC e I - 1) Efeito sôbre o coração - As análises do 
E. C. G. no homem são concordantes no sentido de que o I (236) e 
a dTBC (106, 120, 260) 11ão trazem alterações cardíacas, pelo 
n1f:nos signifi-cativas, com as doses clínicas. 

Em animais há resultados idênticos (226), se bem que te11ham 
sido ,•erificadas em· cães alterações semelhantes às do e11venena
mento pelo potássio (120). 

A p·erfeita tolerâ11cia do coração à droga., mesmo em doses 
ap11éicas, é confirmada pelo se11 uso 11as inter,•enções sôbre o coração 
e grandes vasos (192, 258) ; obSl~rvamos êsse mesmo fato em nosso 
Strviço, inclusi,•e em casos de ferim-ento do coração e pacie11tes com 
insuficiência cardíaca irredutível, e submetidos a ligadura da ,reia 
cl'tva. Parece também qU!/3 os RM não alteram a incidê11cia ele al
tf:Tações cardíacas pelo ciclopropano. l\fenor freqüência e menor 
gravida.de de tais alterações qu,e se possam obser\·ar, devem ~":r de
vi,clas à menor coneentração do analgésico que se administra con1 
os RlVI. 

2) Efeito sôbre a pressão arterial - A injeção rápida de 
grandes doses de I (52) ou de dTBC (10, 113) em cães traz que<la 
da pressão arterial. A hipotensão experimentalm1':'nte obtida com 
a dTBC se atenua com a repetição de doses, apvesentando a droga 
cPrtas proprieda,des de taquifilaxia; no cO!~lho po,de-se obser,0ar até 
hipertensão (116). 

No homem, às vêzes, há queda transitória com a injeção 
rápida de tais doses (54, 120) 011 com doses apnéicas (1). Tal 
queda é ne.gada por outros (106). E' c-erto que se ocasional111e11te 
surge alguma queda da pressão arterial, é d,e tal ordem que não 
apresenta interêsse clínico maior. O emprêgo da dTBC em chocados 
por traum·atismo, ~orragia, obstrução intestinal, tem-se revelado 
benéf,ico, d,esde que se tenha o cuidado de empregar doses me11ore-s, 
diida a maior sensibilidade de tais casos, em que a relaxação mus
cular é gieral,mente obtida com quantidades bem inferiores às 
comuns. 

3) Injeçã-o intra-arterial - A dTBC por via intra-arterial no 
cãc traz queda da P. A. e vasodilatação no território correspo11-
dente (200), tendo ação de verdadeira gangliectomia química 
n1esmo no homem (80). A injeção intra-arterial iUe 15 mg- de dTBC 
no homem produz reação histamínica constante -e de _ certa impor-

' \ 
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tància., ação eletiva sôbre os mí1sculos irrigados, com ação geral 
muito menos intensa que por via ve11osa, St~11do porém a vasodila
tação desprovida de importâ11cia clí11ica (238) . 

4) Sa,ngramento - Tem si,do afirmado que a dTBC aumenta o 
sangramento ( 64, 198), daí a contrai11dicação de seu emprêgo em 
cirurgia em certos territórios qu(e habitualme11te apresentam durante 
a intervenção maior hemorragia, como sucede na amputação do 
reto (198). Êsse maior sangrame11to é contestado (216). lVla,, 
a1nda qu-e eDsta, a m.elhor reatividade circulatória com RM traz, 
relativamente, pouco, prejuízo para o pacie11te, fàcilme11te co-m,pensado 
com transfusão,. Na realidade parece que um provável maior san
gramento é devido antes às melhores co11dições circulatórias, em 
co·mparação por exemplo com a raquianestesia (266). 

5) Velocidade circulatória - Trabalhos experimentais em cães 
mostraram um nítido retardame11to da circulação pela dTBC, que 
é tru1to maior quanto maior a dose emprega.da. (115). E' provável 
que o mesmo sucede com outros RM. 

6) H emoconcentração - No homen1 já foi obser,·ada espleno
contração e hiperglobulia, de caráter duradouro, com a dTBC (98). 

E' admissível que no homem também ocorra. retardamento 
circulatório; êste, associado com a hiperglobulia, são fatôres a con
siderar na explicação da cianose que ocorre por vêzes quando utili
zamos RJ\i em doses mwiores, como na respiração control·ada, prin
cipalmente com protóxido, mesmo na presença de o-xigênio acima 
de 30 o/o. 

No cão foi observada cianose com o emprêgo de grandes doses 
de I, não afastada pela respiração artificial (52). 

b) M. curare - Clinicamente não foram observados efeitos 
cardiovasculares (251, 252, 260, 261, 275). Mesmo com gra11des 
doses, próximas à apnéia total, não observamos alterações significa
ti,Tas da pl'lessão arterial. 

E-m cães e gatos os efeitos sôbre a pressão, arterial não- foram 
unifirmes (253). 

c) Kondirocurare - Não produz alterações do E. C. G. no 
homem nas doses clínicas (38) e 11em hipote11são (38, 114). Ti
,remos ocasião d,e injetar por via venosa 27 cm3 ou sejam 71,5 mg, 
dose es.sa 8 vêzes ma.ior que a dose média capaz de produzir rela
xação abdominal, em 6D mi11utos; observamos ap,enas queda da P. A. 
de 130 x 80 para 100 x 70, mantendo-se o pulso•. ao redor do 
normal, 80; não houve complicações imediatas nem tatdi~. 

d) Flaxedil - Clinicamente não traz alterações circulatórias, 
ptJo menos siaP,ificativas; determina, às vêzes, p•equena elevação do 
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pulso (137, 163, 259). A i11jeção arterial 110 cão (200) e 110 
hc,mem ( 238) 11ão provoca alterações, 11em mesmo reações l1ista-- . m1rucas . 

e) DecaJ1ietônio - Tem sido relatado qu\:~ não altera as co11-
dições circulatórias, pelo menos de modo importante (117, 125, 208, 
260, 261) . Co,ntudo já foi observada hipotensão mesmo com doses 
pequenas (141). Observamos, que com êsst, RM freqüentemente há 
oscilação ela pressão arterial e do p11lso·, nas doses clínicas. 

O sa11gramento seria menor com o C 10 do qu-e com 
a dTBC (207). Foi notada também vasoco11strição transitória do 
leito ungueal (208). 

f) 362 I. S. (193, 262) e o 436 I. S. (193) - Não trazem alte
r,aç.ões do aparelho circulatório. 

' 

g) M ephenesin - Empregaclo sem anestesia produziu efeito 
dep·ressor eirculatório, a po11t-0 de dimi11t1ir a efieiênc-ia da contração 
cardíaca de quase a mietade ( 155) . liá descrito ,1m caso de falência 
.simultâ11ea d,a respiração e· da circulaçã.o, de origem ce11tral (142'). 
Também pode determinar bloqueio parcial do coração ( 59) . E' 
.capaz de produzir q·ueda da pressão arterial, mais acentuada nos 
indivíduos idosos (173). 

O !\[ não aumenta o sangramle11to (187). 
A injeção intra-arterial dêsse Rl\iI, aplicada acidentalmente, 

.levou à ga11gre11a do antebraço e da mão (206) . 

Trü»ibo9e venosa - E' uma complicação que ocorre com o em
prêgo do lVI, não h,avendo uniformidade dje opinião a respeito ela 
fr,eqüência e da causa do processo (75, 103, 108, 197, 249). 

Hemólise - Vários autores ,rerificaram que o M tem proprie
dade hemolisante in vitro (224) e i11 vivo (224, 274), havendo oca
sionalmente hemoglobinúria (95, 257), mesmo por via oral (16, 79). 
Segundo algu,ns autor,es a hemólise seria produzida pelo solvente : 
etanol, propileno-glieol (79, 122, 273). 

Tais propriedades e o fat-0 de não apresentar :r:eais vantagens 
sôbre os outros RM, torn,am seu us·o não recomendável em anes
tesia (110) . O valor e a segurança dêsse RM ainda estão para ser 
estabelecidos ,em anestesia (232), sendo seu uso restrito hoje pràti
,camente à 11eurologia, em concentrações menores, e menos perigosas. 

IX- Relaxantes musculares. Libertação de hiatamina. 
Broncoespasmo. Laringoespasmo. 

E 1m 1935 West desc,reveu a ocorrê11cia de broncoespasmo em 
-cães e 110 l1omem com eertas preparações de curare (232)); o fato 

. ...,. 
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foi confirmado post,eriormente, ao lado também de lari11go€spasmo, 
com I e dTBC (52, 63, 67, 157). Em 1939 Alam rt ai. (2) mos
traram que o. curarie é capaz de prom-over libertação de histamina 
dos músculos esqueléticos, fato confirmado depois (244); a hista
mina na corrente sanguíne·a determi11aria o br<Jncoespasmo (2) . 
A dTBC aplicada sob a pele ou por via artJ?rial provoca reações 
cutâneas semelhantes às da histamina ( 55, 125, 238) . As reações 
apontadas podem ser i11ibidas pela piribenzamina, um anti-hista
mínico, sendo que a injeção inrtramuscular traz no homem estimu
lação moderada da !~ereção gástrica; a injeção ve11osa 11ão desen
cadeia -efeito significativo (112) ; da.í c·o11t-raindicação para a via in
tramuscular (232) . A dTBC segundo l\faclntosh liberta também 
l1epari11a (207, 208). 

Além do bro110oespasmo, a libertação de histami11a. seria res
ponsável ainda por certas manifestações clín,icas que pod-em ser 
olJser,•adas com o uso de dTBC: hipoiten•são, cefaléia, l1rticária, la
ringoespasmo (113). 

O I provoca espas,mo brô11quico com maior freqüência 110s i11di
vi(luos não a.11-estesiad'Os ou com a11cstesia local (271) . .,,_\ mesma 
ol1sier"\"ação foi f:eita para os curares em geral, em pacie11tes 11ão a11es
tesiados ou com a11estesia superficial, se111(1o que a i11cillê11cia de bron
coespasm-o deve ser maior do que se te1n notícia (117). 

I\Ta ocorrê11cia de bro11c·oespa.-;mo tloses adicionais de I comba
ticm-110 (63). Por outro lado a dTBC teria efeito pre"\'entivo contra 
o espasmo da g-lote (243), e mesmo efeito curativo das crises de asma 
brt111quica, em p,eque11as doses (97). 

O broncoespasmo poderia também ter por origem um estado de 
vngoto11ia determi11ado pelo curare (72, 133). 

Já assinalamos que os curares em doses i11fralimiares teriam 
eftito muscarí11ic,o. Conforme a dose e a sensibilidade indi"·idual 
poderia l1aver produção de broncoe,spasmo por tal meca11ism<), além 
-da li~ertação d,e histamina. Já assinalamos também que em doses 
maiores possuem efeit,o vago1ítico, que até certo ponto explicaria a 
ação curativa de doses adicionais. 

,l!C - E' tido como capaz de libertar menos histamina e pro
c111zir menos broncoespasmo que a dT.BC (54, 251). Não observamos 
broncoespasmo com êsse R~-f. 

F - Não produziria libertação de histami11a (135, 137, 163) 
ou libertaria em qua11tidade me11or que a dTBC, de 1/2 ou 1/3 (200). 
Não obser"\'amos bro11coespasmo com o F. 

K - Não foram 11otados fenômenos secu11dários imputá,,eis a 
libertacão de histami11a co·m o K (28, 38). Em nossa exp-eriência , 

nl111ca obS~r"\'amos tais alterações com o K. 
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362 I. S. e 436 I. S. - Não dese11cadeiam ação histamínica 
(193, 262). 

C 10 - Êste relaxante liberta menos histami11a e me11os hepa
rina qu,e a d T BC, não tendo sido 11otados clinricame11te fe11ômenos 
!1istami11óic]l,,s com o mesmo (117, 125, 207, 208, 260, 261); tais alte
rações parece que de fato são menos freqüentes, havendo porém 
referê11cia a um caso de broncoesp·asmo (136). 

M - O mephenesin não produz tais efeitos (14, 152, 187). 

Procaina no trataniento e prevenção do broncoespasmo -
Dentre as múltiplas indicações da procaina e11dovenosa, lembraremos 
o seu uso para pre~nir e tratar o espasmo brônquico produzido pelos 
Rl\:1; agiria e11tão pela sua ação ai1ti-estamínica e anti-Ac (164). 
Contudo 11ão devemos esquecer que a procaina também tem ação ao 
nível da si11apse n-euro-muscu1'ar (232), a ponto de exp1erimental
m€11te determinar até paralisia do diafragma (6). E' provável que 
nas doses e condições clínicas, não haja qualquer i11ter-ação, pro
caina-RM. mas existe a probabilidad)3; o assu11to ainda não está su
ficientemente estudado. 

Anti-h-ista,mímico, e RM - A administração de anti-histamínicos 
com RIVI justifica.-se plenamente baseada nos seguintes fatos : 
a) ação pro,tetora dessas drogas contra possívieL desprendimento. de 
l1istam.ina, reduzindo assim os efeitos colaterais do RM (221); b) a 
histamina é co11Siderada como provável mediador químico de certos 
ti1,os de dor (45, 276), exercendo os anti-histamínicos efeito a11al
gésico (161) e pojjenciador de a.i1algésicos gerais (161, 276); e) os 
anti-histamí11icos exercem ação depressora sôbre o SNC, com efeito 
sedativo e mesmo hipnótico ( 88) ; d) a potencialização anestésica que 
se obtém estaria sob a dep~ndência da associação Rl\:'C-anti-histan1í
nico (276); e) os anti-histamínicos possuem ação atropínica (88). 

Com o uso de anti-histamínico seriam evitados e 0ombatidos 
além d-o espasmo brônqu,ico, a hipersecreção e o maior sangrame11to 
capilar (221). 

A ação de tais drogas com a finalidade ~e efeito a11ti-choque 
da dTBC, em cães, seria limitada, pois m·anifesta-se ape11as sob 
certas condições (10). 

Tivemos ocasião de empregar u.m anti-hisitamínico, o 3277 R. P. 
(Phenergan), na medicação pré-anestésica, obs,ervando que a quan
tidade de a11estésico torn'a-se absolutamente insignificante e a a11es
tesia mais sua,·e. 

X Relaxantes musculares 'e tracto digestivo 

1) lntesfin.o ~ lTm dos po11tos mais clisc11tidos dos efe.itos (los 
R}i-:1 é a a<;ão sôbre o i11testino. 



30 REVIGTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA 

A ll1.'BC, pelo estudo radiológico do peristaltismo (los colo·ns, 
produz no homem 11ão a11estesia,do uma ação hiperci11ética em doses 
de 6-9 mg no músculo, não co11stante e transiitória; a obser,·ação foi 
feita em indivíd.uos com intestino normal e anormal (73). No que 
se refere ao intestino delgado: no homem an€Stesiado foi 11otada. 
i1nobilidade i11testi11al, e no cão p,erda do· rt:011us e do peristaltismo,.. 
efeito êst~ afastado pela morfina e pelo ciclopropa110 (63, 113). 
Essa queda do tonus 110 cão, às vêzes, é seguida de l1iperto-nia e hi-
perperistaltismo, algumas ,·êzes de longa duração; o efeito far-se-ia 
cJ.iretamen,te sôbre a fibra lisa ou através da i11;erv·acão i11trí11-, 

seca (93). Nesse animal a queda do tonus ten1 sido obser,·ada pOT· 
outros (52), have11do referências a 11m efeito opost-0, hiperco11tra
tilidacle (223); ou ainda o hiperperistaltismo ou nenhuma alteração
(74). Em uma alça isolada do cão há estimulação transitória (82). 

No homem o estado de contração durante a operação tem sido
notado (106, 209), não sendo a interve11ção perturbada pelas alças 
ir,testinais (67). 

A importância clínica é óbvia, pois um estado de (liste11são de· 
al~:as i11testinais prejudica sobren1odo o silê11cio abdo,mi11al. K a prá
t]ca, con1 medicação pré-anestésica, e a11estésico, l1á com a llTBC um 
estaclo intesti11al qu•e facilita basta11te a operaçã·o, hiperperistaltismo· 
e hiperto11ia na maioria das ,,êzes. 

Há referência a,o perigo- lle íleo pós-operatório in111utá,·el à 
dTBC (71), que porém é negado (106). 'femos a impressão de que 
com o emprêgo de Rl\I a i11cidê11cia de íleo é até m,e11or, certamente 
por n1elhores co11d.ições op,eratórias e me11or tra1rmatismo. 

No cão foi obsenrada hemorragia i11testinal ciom gra11(les doses, 
deI(52). 

11f.. c1J.rare - Não produz alterações do intestino 110 cão (253) .. 
Com êste R.M observamos que as alças intestinais mantêm-se disten
didas, prejudicando com certa freqüência o silêncio abdominal,. 
mesmo com doses próximas da a.pnéia. 

Flaxe<Iil - Não tem ação sôbre o intestino no homem (13i) . 
Sôbr/e o intestin-o, isolado do coelho em doses relati,·ame-11te grru.1des· 
esti1nula-o ligeiram•ente, ou não age ( 200) . Clinicamente co,ns.ta
tamos que se as alças não se mostram contraí,das como com a dTBC, 
11&0 se aptjesentam distendi,das, de tal modo que não há prejuízo 
para o silêncio abdominal. 

J( 011,drocitrare - ~ste Rl\1 provê um bom estado das alças para
a cir11rgia, parecen•dio que ta.mbém contrai o i11t,estino durante a anes-
tesia, tal,rez 11ão ta11to quanto a dTBC. 

Decanietônio----:: Não produz íleo pós-operatório (125), ou a sua 
iueidência é me11or que a usual 8i?n1 R)..f (207). Notamos com o 
e1nprêgo d-0 C 10 que as alças n1a11têm-s.e disten,didas, mesm-o co·m_ 
doses ap11éicas, pertu·rba11,rl-::::i con1 freqüê11eia a interv·erição. 
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J.lfephl/mesin - No homem a11estesiado não traz alteração do 
tonus ou pro,duz ligeira hipot.011ia (185, 190). sucedenclo o mesmo 110 
i11testino isolado do "°"lho (14). 

2) Sôbre o estômago o curare exerce depressão do to nus ( 13) . 
3) Sôbre o esfíncter anal mesmo em doses pequenas os Rl\I pro

duzem relaxação: dTBC e J\I·C (121), F (137), I (222), 111 
(187) e K. _ 

4) Sôbre as vias biliares: o curare ctimiiiuiria a pressão, daí co11-

traindicação ao seu emprêgo qua11do se prete11,der realizar a mano
metria (237) . Contudo em trabalho de nosso Serviço e de cirurgiões 
ele nosso Hospital, foi constatado ql1e com respiração controlada e 
apnéia por RM (dTBC) 11ão há alteração da pressão elas vias 

• 
biiiares ·(20). 

XI- Relaxantes musculares e olhos 

Além da ação sôbre a ml1sculatura extrínseca dos 01110s, tê111 
sido notados alg·uns outros efeitos: com dTBC foi observada dimi
nuição da tensão intra-ocular, em média de 3 mm Hg, se11do porém 
muito pequeno seu efeito sôbre o glaucoma (157). Outro.s obser
vadores constataram que é i11significa11te a alteração dessa te11são .. 
bem como no exoftalmo, com dTBC, l\IC e C 10 em homem co11s
ci,ente (260) . Há algum·a paralisia residual dos músculos ocular e.:; 
a11ós o uso de dTBC, que dura alguns d-ias e desaparooe completa
m<>nte (126). O C 10 Rm dose suficiente para depressão respira
tória traz midríase no homem ( 141) . 

XII Relaxantes m.usculares e secreção salivar 

O aum-ento da secreção saliv ... a.r é um fato comum no emprêgv (1~ 
RM, umas vêzes mais, outras menos, e mais freqüentemente de gra,1 
d!esprezível. Chega-se a ficar 11a dúvida se a secreção co,rre11 por 
conta do anestésico, da técnica de anestesia ou mesmo até se l1ou,·•2 
a11m·ento. .Além disso há também a interferência da medicação pré
anestésica. Há contudo um tipo de secr:eção que parece *r típica 
do emprêgo do RM: trruta-se ·da saliva alta.mente viscosa, algumas 
v&zes difícil de ser aspirada. mas que também pode surgir na ausência 
de RM. Com todos os RM por nós empa:legados surgiu salivação, e 
confessamos ser difícil nas condições clínicas dizer qual produz sali
,·at;ão em maior quantidade e co,m maior freqüência; é provável que 
seja a dTBC e o I. 

Com I há salivação aumentada (133, 270), que será maior sem 
an~sté.sico ou com anestesia local (262) . Com dTBC, também 110 
homem, tem sido referida tal sialorréia abundante ( 18, 85, 116, 152, 
153, 262, 266). A secreção seria maior com os curares naturais 
(181). Co·m o K a sali,·ação é fe11ôme110 constante em cães (28). 
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O F 11ão produz sialorréia abundante, a nã·o ser quando a regr,essão 
é aoolerada pela coramina (137). A ocorrência é expljcada p,elo 
fi1to de que a co,ramina provoca 110 cão e no, rato salivação intensa 
(56). No cãio o F traz secreção muito aumentada (86), o mesmo 
s11cedendo no hom,em na pre,'enção dos acidentes eletrochoques (18). 

O C 10 no homem não traz maior secreção, sendo mesmo talvez 
111,enor que o narmal em indi,ríduos conscie.ntes (208), ou deitermi-
11ari·a sialorréia pouco ab11ndante durant,e anestesia (136). 

Com o 362 I. S. a salivação é da mesma ordem da dTBC (262). 
O M 11ão au·menta a sialorréia no homem ( 186), ma.;; em gra11des 

<loses tem êsse efeito em coelhos e gatos (14). 

XIII - Relaxantes musculares e função renal e hepática 

O volume urinário apresenta-se dimi11uido com o uso de dT\B·C 
em doses moderadas e grandes (23, 226) havendo diminuição do 
efeito dos diuréticos (232), além da uri11a ser de baixa densi
<lade (226) . Tais ~feitos podem oorrer por conta de libertação au
n1entada de hormônio anti-diurético da 11eurohipófise (232). 

A dTBC n,o cão em doses 20 vêzes superiores à ap11éica leva a 
grave lesão renal. até mesmo à nefrose de eliminação, não obser
,·adas co,m F, C 10 e 362 I. S. (170). 

Ü' MC mesmo em uso prolongado em coelho 11ão. le,,a à lesão dos 
rins e outros órgãos ,ritais (253). 

Qua11to ao J\I produz uma ação, a11ti-diurêtica transitória (14). 
Seu emprêgo- por ,,ia ,,en-osa offerece o perigo de bloqueio dos túbulos 
1~enais por cristais de hematina ácida, formada pela. hemoglobina de
vido à hemólise, com nrina ácida (224). Há casos referidos de 
a11úria fatal (75, 127, 128). 

Com o uso de diferentes RM tem no~o Serviço não tivemos 
ocasião de observar qualque·r complicação aparente para o lado da 
fl1nção renal ou hepática, m-esmo nos casos de respiração contro
lada com RM em doses apnéicas por várias horas, e em pac-ilentes já 
portadores de insuficiência renal ou _hepática. Não usamos o 1\1. 

XIV Relaxantes musculares. Alterações metabólicas 
e enzimáticas 

Os estud,os acêrca do, ,tópico acima são ainda es-cassos. Há tra
balhos mais antigos, mas realizados com curares impuros. 

A dTBC 11ão determina hiperglicemia, nem perturbaçõ,1,s glicê
micas em diabéticos (66, 106). Foram observadas experimental
mente várias alterações orgânicas com o emprêgo de grandes quan
tida~s de curare: hiperglicemia, modificações das frações protéicas, 
ela taxa de a,mônia, dos aminoácidos: plasmáticos, do cloro sanguíneo, 
<lêt :reser,ra alcalina e de· a.lgumas enzimas, com dimi11uição consta.11te 
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.(1a. temperatura i11ter11a (23). Parece hav'er aum·e11to do poder an1i
lásioo do sa11gu-e pela curarização inte11sa e prolongada com dTBC 
e F, em cães (24). Experim,enalmente a dTBC não possui efeito 
-es5en-cial sôbre oito sistemas enzimáticos: oxidase succínica, D-ami110-
áeido oxidase, urina~, colinesteras·e v-erdadeira, oxidase málica, 
-oxida.se lática, fum·arase e ATPase, representando um total de 14 
, e11zimas ( 144) . 

O M 11ão altera a glicemia nem a ur€mia do coel1ho ( 14) . 
Com os RM a abolição do tonus muscular tornaria m'e11ores as 

c1•mbustões orgânicas, diminuindo o mletabolis·mo basal, e facilitando 
,011 potencializa11d·o a ação dos anestésicos ( 159) . 

XV Relaxantes musculares: distribuição, 
destruição, eliminação. 

A êste propósito são particularme11te interessantes os resultados 
a;,resentados por 1\1:ahfouz (183), coelhos mortos a.pós 10 mi11utos 
de i11jeção ,,enosa d·e 1,17 mg/Kg de dTBC apriesenta,ram em mé-dia 
.ati,,idade curariforme nos músculos estriad!os de 41 o/o 110s rins de 
8,9 % , 110 fígado de 3,1 o/o e no encéfalo de 0,41 % da dose injetada, 
n1ostrando assim a gran·de fixação da droga ao ní,,el dos m{1sculos 
estriados. A quantidade ao nível do encéfalo é pois m'Í11ima e llo 
fíg-ado bastante pequena, relativamente aos m(LSculos. No homem 
,êsse mesmo autor· estudou o nível plasmático após a i11jeção de 
0,2 mg/Kg, de dTBC observando que depois de 3 mi11utos a ativi . 
. dade curariforme do plasma era equivalente a 4. µg/cm 3, have11do 
11esse momento parali.sia muscular cirúrgica; com 15 mi11utos de 
i11jeção encontrou equivalente a 2,6 1,1,g/cm3, quando os músculos 
já começavam a recuperar seu tonus; com 30 minutos o equiv,.alente 
,t'ra de 1,0 µg/cm 3, sendo então aparente a recuperação. No líq11ido 
•céfalo-raquídeo, após 33 min_utos dessa injeção, o equivalente era 
tle 2,5 µg/cm 3, portanto muito superior do que 3 mi11utos a11tes do 
plasma. Observou ainda que a dTBC não pe11etra 11as l1e
mácias (183). 

De -seus !'Rsultados êsse autor conclui que o fíga,do 11ão é, pro~ 
, .. .,),,elmente, O· local de inativação máxima, e que alguma destr11ição 
ocorreria nos músculos estriados. Constatou q11e a dT·BC é em 
gran,de parte eliminada pela urina., proc'essando-se tal elimi11ação 
:ainda após 4 horas. No homem e no, gato co11Statou elimi11ação 
t,,mbém pela saliva e pelo suoo gástrico, (183). 

Outros autores consideram que o fígado e os ri11s têm papel 
i,nportante na desintoxicação da dTBC (17, 149, 264). Co11tudo 
11ão há ~nsib,i1idade aumentada à dTBC em ratos 11efrectomizados 
e parcialmente hepatectomizados (82), e nesse mesmo a11imal sua 

,eliminação e de.sintoxieação pelo fígado e ri11s são menores compa
r,,,das com a eliminação total (263). Pat1ece possível que a droga 

·seja extensam•ente destruida pelos tecidoo, e que moléstias hepá~ 
·ticas e renais 11ã,o sejam contraindicação para seu uso (232. 264) . 

• 
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A elimi11ação do F (200), K (28), MC (253) e C 10 (207) 
faz-se em grande parte pela urina. Com o K a eliminação faz-se 110 

rato totalmente pela uri11a em 24 horas (28). 
Há relat,ado 11m caso em que foi empre-gado F, S'é'gui11do-se 

paralisia muito prolongada, em pacie11te po·rtaidor de lesão renal 
grave co,m si11tomas sugestivos de encefalopatia hipe_rtensi"·a (83), 
Em outro caso, c11jo, Rl\I não é especificado, surgiu bro11coespasmo, 
estando o acidente rela.cio,nado com a existência de i11suficiê11cia 
renal e hepática concomitantes (171). 

Em pacie11tes com i11sificiência hepática e re11al, até a11úria 
tóxica, 11ão co11statamos maio,r efeito d/e RM (dTBC, I. F. e !{), 
que pudesse ser surp·reendido clinicamente. 

ili ephe-nesi1i - E' ràpidamente transformado em un1 composto 
i11ativio no organis-mo (14). No homem apenas u·ma qua.ntidadf~ mí
nima ou nada. é 'excretada pela urina sem alteração (229). :N"o cão 
no máximo 2 o/o são excretados· pela urina sob forma li,·re, e 32-42 o/o 
scb forma conjugada (280). O metabólito eliminado em maior 
p1-opagação pela urina é o b- ( o-1loxoli )-ácido lático ( 14) . 

O M é largamente d-istribuido p~lo organismo, aproximada
me11te de acôrdo com o conteúdo d·e água em cada tecido, exceção 
notável feita para e11céfalo, em que a relação de qua11tidade de 
droga em teci,do/plasma é 2, em média (14). 

Em cães a concentração de 5 mg o/o no sangue correspo11de à 
paralisia flácida (280). No líquido céfale>-raquídeo e saliva a con
ocntração é menor que 110 plasma ( 195, 196, 231) . O armazena
n1ento 110s tecidos sob forma de ésteres de ácidos graxos 11ão é apre
ciável (229). 

Os mecanismos (le desintoxicação do l\f seriam duplos: a) sí11-
tese com áci,do glicurô11ico no fígado, sen-do êsse o processo mais 
in1portante 11as d~?s comuns; b) eliminação pelos rins, c1ue seria o 
meio mais util,iza·do 11as doses maiores (100). 

XVI - Relaxantes musculares em Obstetrícia 

No início do emprêgo dos RM em clínica, o seu uso no parto 
nc-rmal e ope,ratório era uma interrogação, que hoj-e se ,~ai desfa
zendo. Temia-se a probabilidade de algum efeito maJ/\fico sôbre o 
organismo materno alterado na gravidez, ou de ação sôbre o útero 
e o mecanismo do parto, como também, e certamente mais, pela 
poss:ível deptjessão sôbre- o nascituro. A literatura avoluma-se cada 
vez mais C-O•m publicações sôbre o emprêgo de RM em Obstetrícia. 

1) Ação dos RM sôbre o organisrrw materno en, geral - Não 
têm sido assinalados efeitos prejudiciais, apesar daa alteraçiíles or
gânicaa próprias da gravidez, com I ou dTBC (218, 220, 271), 
F' (137), ~fC (121), K (25) e C 10 (78, 207). Não foram obser-



REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA 35 

vadas alterações metabólicas ou bioquímicas, mesmo em diabét,icas 
e t-0xêmicas ( 66) . A mes-ma obser"\"ação foi feita com l\I, i11cluindo 
cardíacas e toxêmicas (187). 

Não são con.traindicaçõies. co,mo na raquianestesia, a anemia, a 
hemorragia, a hipotensão (66, 271), e as complicações pós-operatórias 
são em me11or 11úmero ( 66, 121, 218, 251, 266) . 

Na eclampsia estariam indicados os RM (dTBC, F, 111) como 
t1·atamenOO sintomático e mesmo patogênico; no tra.ta:roento da fle
bite pro<l11ziriam bons resultados em doses infralimiares (270) . 

2) Ação dos RM sôbre o útero - a) Com pequenas doses, infra
limiares, 1-2 mg de dTBC ou de IVIC, não há aumento das con
trações rítmicas senão raramente; a musculatura abdominal eon
ser,ra função ai11da capaz de ajudar o trabalho dle parto; produz-se 
relaxament-0 do peri11,eo, que não de,'e ser esquecido no momento 
da expulsão ( 121) ; o co11trôle do pt'ríneo a.pós 6 semanas mostrou 
qu\e: estava isento, de alterações (148). Segundo outros, mesmo com 
essas doses há aumento da co11tratilidade rítmica do útero, sem modi
fieação do tonus; ao mesmo tempo o colo a.p:r,ese11ta hipertonia, o que 
co,nduz à contraindicação de seu uso 110, período de dilatação (162). 
Com essa dose foi observada elevação, do limiar da dor (121, 162). 
Os RM aplicados em pequena quantidades foram empregados no 
parto 11ormal e em fórceps, principalmente (121, 162). 

O emprêgo de RM em obstetrícia em doses não curarizantes 
a1Lme11taria o número de partos normais; O· seu uso porém de,re st?r 
ce11trolado pelo obstetra, pois l1á casos em que está contraindicado, 
porquanto não corrige uma desproporção céfalo-pélvica, distócia 
cervical ou más posições, cujas correções no enta-11to pode faci
litar ( 121) . 

b) Em doses relaxa11tes, às ,,êzes, l1á um estado tô11ico do útero,. 
<1ue logo diminui e não perturba a extração do feto ( 66, 218) . A 
contração é boa ( 67) e por isso não se deve empregar RM para ,,ersão 
externa (266). P-or outro lado a h,emo·rragia. parece nã-0- ser maior 
{lo que a normil sem anestesia e sem l{,M, ou não há alteração pre
j11dicial (63, 67). Tais dos,es relaxa11tes têm sido empregadas prin
c:.palme11te em cesáreas. 

O C 10 não altera as contrações do músculo uterino (207, 240), 
estan·do indicado mesmo- na. versão externa (207) ; parece que êsse 
RIVI 11ão a11mienta o sangramento (240). 

3) Ação dos RM sôbre o feto - Na espécie h11mana os Rl\1 
parecem não produzir efeito sôbre o feto a.pós a cesárea, parecendo 
q11e não atra,,essam a barreira placentária, ou ~ o fazem é muito 
l€ntamente. Foram empregados I ou dTBC (66, 104, 148, 162, 218, 
220, 266), F (137, 162), 111 (162, 187) e K (25). Todavia já foi 
obser,·a,la depressão fetal, se bem que pequ,ena, com I (271) e dTBC 
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(78). A dificuldade dos RJ\I atravessarem a place11ta estaria, pelo 
m'enos em parte, relacionada ao fa,to d~ que os curares fixam-se 
ràpidamente nas sinapses n,euro-musculares maternas, sobrando 
apenas peque11a quantidade em circulação (220). Na realidade, 
está -~monstrado experimentalmente, que, doses várias vêzes m·til
tiplas da paralisante são fixadas após alguns ciclos circulatórios 
(]21, 230). 

O C 10 apesar do tamanho relativam,ente pequeno de sua mo
léeula, não produz alteração no feto (207) . Porém já foram obser
vadios nascituros mais flácidos e respirando c-om maior dificuldade 
após o emprêgo de C 10 em cesáreas ( 78) . 

No cão a placenta funciona como barreira para a dTBC da 
mãe para o fet,, (120). Em coelhos .e cobaias a barreira placen
tária impede a passitgem da dTBC do organismo materno para o 
feto, mas não en1 sentido oposto (33), ao passo que para o C 10 a 
barreira funciorui nos dois sentidos (283). 

Atualmente o emprêgo, de anes1)esias com RJ\I já vem sendo 
preferido por alguns (66, 220). 

Apesar de se 1'dmitir que, se há algum efeito dos R!VI sôbre o 
feto, êl-e deva ser mínimo, recomenda-se qu,e nas cesáreas a extração 
seja procedida com rapi,dez quan-do se empriega.r tais substâncias 
( 66, 218, 220) . 

XVII - Relaxantes musculares: doses, potência 
comparativa. 

Pad,r<n>izw;ão de medida - Nunziata, 1947 (205) chamou a 
at-enção para 'ª necessidade do anestesista saber o qlllEl é uni,dade e o 
qu-e é miligrama em curare, para que seja pôsto fim à co-nfusão 
entre os ,dois têrmos. Nieto, 1947 (202-) lembra a conveniência de 
se estabelecer um padrão ou medida internacional para os RM. D·os 
RM empregado em clinica, ape-nas o I é referido, comercialmente em 
u1,idades, correspondendo a uma concentração de 20 U H. D. por 
cm', equivalen,tes a 3 mg dje dTBC. Dado que êsse RM está pràti
camente em desuso. e que tôdas as oUJtras preparações clinicas de Rl\iI 
são constituí,das por drogas puras e de composição, química d,ef:inida, 
e apresentadas ,em mg/,cm3, não vemos mais n•ecffiSidade de nos er
ferirmos a unidades. A adoção da medida em peso é muito mais 
e~:ata e evitará sempre possíveis engano.s. Usaremos no presenOO 
Relatório a me·dida mg, ao nos referirmos às doses de RM. 

N eceswla<k de observações humanas - E' grande a }lariação 
tle potência de 11m RM para ,diferentes espécies. animais. e de u-m Rl\I 
pnra outr.o na mesma espécie (261). Não há teste animal satisfa
tório em que a p,otência e os efeitos musculares de um RM. sejam 
suficientemente semclhntes aos produzidos llo homem, para per
mi,tir co11clusões seguras quanto ao seu emprêgo terapêutico (261). 
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Neste capítulo sôb:rle doses deixaremos i11teiramente de lado- as 
obser\'ações realizadas em animais de Iab<J"ratório, encara11do· apenas 
os resultados obtidos· uo ho1nem .-

Existem p·esquisas em indivíduos voluntários, aos quais foi ap.Ji
cado apenas o R1:1, sem ne·m mesmo siquier medicação pré-anestésica 
(:JOO, 259, 260, 261), e outras em pacientes anestesiados e portanto 

11&s condições clínicas habituais (69, 124, 200). Os resultados di
ÍPrem um pouco- sob certos aspectos. Não há dúvida que as con
dições são outras, haven-do no segundo caso i11te·rferência de outras 
cir(1gas, desde a medicação pré-anestésica. 

V wriação de doses no homem - No próprio ho,mem para um 
m.esmo RM há certa variabilidade de dos·es de um i11.dividuo para 
o,itro, capazes de produzir um mesmo e:fleito. Nenhum dos índices: 
idade, peso, sexo, a]ltura, serve para pre"Ter uma dert::ermi11ada dose 
c1ual efeito produzirá (163). A mulher é mais sensí,,i,J em linhas 
g·crais qu,e o homem (248), e os indiví.duos com gra11d·es massas 
1nusculares mais resiste11tes, se11,do mais importante êsse dado que o 
peso (248). 

Natural~nte os extremos de idade e estado geral servem de 
í11dices, mas para doses também extvemas, não se11do possível esta
belecer uma escala de doses p 1a.ra tais casos. Aqui o que mais influi 
é a. experiência do anestesista. Para o 1\iC a sup\erfície corpórea foi 
a1,rese11tada como índice seguro (69). Na realidade a mel,hor di
retriz para a dosagem de RM são os. efeitos da primeira dose. 

As ,Tariaçõles de sensibilidade aos RM foram notadas ta11to no 
l1omem consciente (260). como, e com m-uito, maior freqüência, no 
paciente anestesiado (153, 210, 248, 272). Existem casos de indi
víduos muito sensíveis (260) e de outros muito resiste11!€S (254) 
a-os RM. 

A ,,ariabili.da~ de doses 110 hom,em entre 20 e 55 a11os miais 
011 menos, contudo, habitualmente não alcança índices elevados, ha
,·e11do uma dose média que serve de guia para o emprêgo dos R,M 
com segurança relativia. Tal dose média varia de· um para outro- Rl\l. 

Além dos fatôres acima, 1embrare•mos também a importância do 
ag·ente anestésico, p.rincipalmente do éter para os curares. 

No quadro incluso são comparados os efeitos musculares dos 
diferentes RM mais empn,gados em clinica atualmenti,. Reprodu
zimos os dados de Unna e,t ai., 1950 (261) obtidos em indivíduos 
não a11estesiados, comparando com resultados. obtidos por nós em 
pa.cientes anestesiados. Etmpregamos anestesia ao redo·r do primeiro 
plano com ciclo, em pacientes acima de 20 e abaixo de 55 anos de 
iclade; esta,do geral bom; medicação pré-ane.stésica C-O•m morfina
atropin'a; Iinterv-ençÕles sôbre o abdomen alte. Nos casos de apnéia, 
anestesia acima da margem superior do primeiro plaso, com N20 
pri11cipa]me11te, a 60-77 % ; em nenhum caso éter. Apresentamos 
também as doses capaz·es de levar o paciiente à apnéia ou à grande 
dc~pressão respiratória, quase apnéia. 
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RM 

Quadro comparativo de potência de diferentes RM 

HOMIJM CONSCIENTE 
Unna et al., 1950 (261) 

PAffiENTES ANESTESIADOS 
Bairão, G. li., 1951 

1 1 1 1 1 i 
1 1 Diminuição !Relaxamento 1 1 1 

1 G.D.95 (1) 1 Duração f capacidadi.e I abdominal j Du,ração li Ap•n.éia 1 Duração 
• 

11iin. 

O 1Jservações 

l

i mg li mi,,, 1 vital ')', 1 mg · min. m,a li 

______ l~ ___ l ____ ~l ___ -'c-1---+---+I _____ _ 
1 1 1 1 1 1 1 

i 9,45 1 26,8 i 31,3 i 1~;!~ !~:~ i ii;:6 1 

-----'-----'------'-------'--=.::..:__.'__::_:_r:_ __ _,__==---
25,7 
24,6 

2 produtos dife
rentes (6) 

__ _!_ __ __e::__ __ _ 

11 3,98 (2) li 22,2 li 16,2 1 I, 3,43 (4) 1 34,5 li 6,0 li 
.j CI, 3,30 (5) j 37,57 -

M(l 70 
-

1 aen1 apnéia total (7) 

1 

F !
I 

1
1 1 1 1 1 

1
1

1 

48,53 18,8 , 19,9 1 59,28 I 44,16 ! 95 

1 1 1 1 1 1 

55 /

1 

sen, apnéia. total (7) 

e 10 (3l 1 2,24 1 20,1 I 61,0 1 3,o li 20 1 3,0 13 apnéia 

K 
! 1 1 ,J 1 1 

1 - ,1 - 1 8,6 1 36,34 1 
1 . 1 . 1 '1 

- 15 22,5 
1 
j sen1 ap11éia total (7) 
1 

. 
(1) G.D.95: perda <le 95 % da fôrça de preensão, correspondendo a relaxameuto ab<lon1inal ni-ínimo para cirurgia. (2) MC 
iodeto. (3) No home1n não anestesiado foi empregado o bronieto e no anrc,stesia.do o iodeto de 010. (4) MC iodeto (' 
(5) ,rloreto. (6) OI. dTBC de dois laborat6rios iguaJmen,te idônPos. (7) D-C"pressão respiratória intensa, -mas sem paralisia 
total rlo diafragma eon10 foi obtida para o C 10 e a dTBC. 

• 
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dTBC - As doses relaxantes para ciru.rgia abdomi11al estã.o ao 
redor de 10 mg, com u,ma duração de 25 a 35 mi11utos. E' i11te
ressa11t,e assinalar q~ tivemos ocasião de empregar dTBC de vários 
laboraitórios, obtendo a impressão clínic,a de que havia por ,rêzes di
f<..~rença notá,rel de potência. Um estud,o ciompara.ti,ro, de 2 pro
d1ttoo come-reiais nesse sentido, mostrou que a potência podia variar 
1-,té ,d\e um t.erço, como vemos no quadro, sendo ambos d-e la~oraitórios 
i;ru·almente idôneos. 

1l!C - As doses eficien,tes parecem estar e11tre 3-4 mg, com du
rüção d,e 35-40 minutos, sendo menor êsse tempo no i11divíduo não 
ai,estesiad,o. Outros dão resultados de 2-5 mg (251). Há pequena 
cliferença de potência a favor do· clo,reto, já relatada na literatura 
e explica-da pelo• maior peso do ion iodeto (69, 124). Êsse RM, 
e<Jmo a dTBC, também é potencializado pelo éter (54). 

F' - Produz bom relaxamento &o- qedor de 50-60 mg, durando 
-i1ü indivíduo anestesiado 40-45 minutos; 110 in-di,•í.duo eo11sciente o 
resultado foi bem diverso, c.om duração de menos da metade. Outros, 
·rlle.smo com anestesia dãio du,ração de 25 minutos: (246). Tem sido 
recome11dada a dose de 1 mg/kg, ou de 40-80 mg Pª"ª obter bom 
relaxamento, sendo também potencializado pelo éter (137, 163, 200). 

K - A sua potência é semelhante à dTBC mais potente por 
IlÓS emprega,da, pro·duzindo· bom relamento com 8-9 mg. Com relação 
ao I sua potência é equivalente volume a volurne (114). 

C 10 - A d-ose relaxante no indiví.duo anestesiado é pouco su
l'erior à do não anestesiado-, sendo idêntica a duração: 3 mg no pri
ri1eiro caso e 2,24 mg no, segundo, com duração de 20 minutos. 

A dose recomendada tt,m sido: 4 mg durante 25 minutos (78); 
o-5 mg ou 1 mg/15 kg (125); 2-4 mg, com um total de 20 mg em 
fi horas (117). Oada mg corresponderia a 5 mg de dTBC (117, 
207), sendo que outros acham que é a 3 mg (136). 

Pode ser empregado com éter ser maiores cuidados, pois êsse 
a11estésico 11ão potencia sua propriedade relaxante (125, 207). Já 
foi mes1no referido até possível ligeiro antagonismo do éter sôbre o 
C 10 no gato (21). 

~sse Rl\í em dose não muito. superior à ap11éica, é capaz de 
p1•oyocar paralisia do segmento posterior, paralisia. essa irr~rersível 
011 de g·rancfu duração, no cão (193). 

Além disso seu efeito relaxante pode terminar abruptamenrt.e, 
e não de modo progressivo como sucede com outros RI\! (125, 150); 
-observamos tal f1ato mesmo em pa-éiientes em ap11éia. 

,._lfe1JlteJ-iesiJ-1 -
·7-28 mg-,/l{g' (183). 

A dose recomendada é ,!e 0,5-2,0 ~ 
~ 

E' 1,otencializado pel,, éter (84). 
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362 I. S. - lJtiliza,do em soluçã.o a 1 7'0. Na dose de 20-30 mg 
produz relaxam~11to, e 11a de 40-60 mg em 5 segu11dos lev·a à ap11éia; 
a res,piração ,··olta após 1 mi11uto e- em 2 minutos toclos os músculos 
:\-·oltam a fu11cio11ar; foram empregados até 140 mg sem efeitos pre-
jucliciais; é também potencializado pelo éter (193,262). 

436 I. S. - E' mais potente que a dTBC, correspo11de11clo 1 mg 
a 1,5 mg dr dTBC em potência e duração de efeito; o re-laxame11to
inicia-se após 6-10 segundos de injeção ve11osa; é basta11te potencia
lozado pelo éter (193). 

Efeitos de doses s·ucessivas - Tem sido co11stataclo -c1ue as doses 
11lteriores dr~ dTBC são menores que as anteriores, para procluzir o· 
ntesmo efeito, mostrando assim um efeito cumulati,,o da droga (209, 
215, 218, 259, 261). () mesmo acontece com o :llC (215, 251, 252, 
259, 261), K (114) e F (85, 259, 261). 

Pelo co11trá.rio o C 10 não possui tal efeito cumulati,00 (78, 125), 
sendo mesmo dotado da propriedade d~ taquifilaxia no homem (141, 
215, 261), fenômeno êsse não observado em animais com êsse 
Rl\f (141). 

Co·nibi·nação de diferentes rela,xantes 1'11 .. itscu,lares - Empre
gamos tem a11esrt:esias, após um ou outro, combinações ele dois dos 
seg·11intes Rl\-I: dTBC, K, F, MC. Não constatamos qualquer efeito
tltletério aparente, mas ap·enas sinergismo de um para outro. 

Quanto ao C 10: a administração de dTBC antes dêsse RI\I 
abole quase completamj<?11te o seu relaxante em indivíduos conscientes 
e anestesiados (178, 261). Se aplicada depois tem efeito si11érgico 
(240). Tivemos ,,casião cle aplicar dTiBC após C 10 em casos parac 
os quais êsse RM esta,,a sendo ineficilente, observando bbm resulW<lo
rclaxante e bom silêncio abdominal. 

Efe·itos d-os RM sóbre a r1espiração - Um estado de relaxa
n1e11to abdominal satisfatório co,m o emprêg·o de R::\I é ig'11al a de
pI'19Ssão respiratória (136), maior ou menor co11forn1e o Rl\i utili
zado. De acôrdo com os dados de l,T nna et al. reprod11z~dos 110 
quadro anexo, a relaxação abdominal pro,duzida por. 4 R-:\I acom
pa11ha-se de diminuição da capacidade vital; ,,erifica-se também 
por aí que doses equ-ipot.e11tes dêsses divi?rsos Rl\I, não o sã.o para 
depressão respiratória. Realmente a diferença e11tre a dos-e capaz 
de prO"\'er bom relaxamento abdominal e a dose apnéica, ,raria de 
um R:\i para outro. Tal diferença de doses ide11tific.a o que foi 
cha.mado de "margem de se·guranççt respiratória" (260); esta é 
maior qua.nto a diferença entre a dos·e capaz de prod11zir rr~laxação· 
abdominal e a que leva à apnéia. 

De acôrdo com os dadios do qua,dro podemos , 1.erficar c111e o C 101 

é o que ma.is cleprime a respiraçã.o. A literat11ra confirma êste 
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fato. São 11ece~sárias doses c111e dimi11uem a respiração até mes1110 
à apnéia., para que se obtenha boa relaxação abdomi11al (68, 78,.. 
117, 125, 208) . Pode-se m,ºSill{} ter depressão respiratória sem rela
xação satisfatória (78), se b-em que haja referência a bom restilta{lo 
re]a.xante sem depressão respiratória (207). Em 11ossas mãos enT 
q11ase todos os casos só ho11ve boa relaxação com apnéia. 

Em ~rtos pacientes ha,ria paralisia respiratória sem que os· 
nlÚsculos abdominais ap1•ese11tassem rutonia suficiente para a inter
' €11ção cirúrgica. A dose média capaz de d.eterminar bom estatlo• 
abdominal para a cirurgia. é igual à dose média que le,•a à apnéia,. 
3.0 mg. A sua marg-em de :-,egurança rr:ispiratória é porta11to prà-· 
tiramente 11ula. 

A dTBC me11os deprim-e a respiração que o C 10, mas em gra11 
rna.ior que os outros Rl\I. O que é dotado d-e menos potê11cia 11esse 
sentido é o l\f(: (251, 252). Co1n êsse RM p1ürém, como acontece 
com o C 10, o estado das alças intestinais d,istendi,das freqüente
me11Jte faz com que o a11estesi.sta seja levado a admi11istrar maior· 
q11antidade da droga. A conseqüência é o aparecime11to dr~ de
pressão respiratória tão inte11sa ou maior da que se obteria eion1 uma: 
<lose eficiente de dTBC, K ou F. E' evi1dente quie em tais circu11s
túncias a margem d.e segurança respiratória do MC to.rna-se fre
c1lie11temente n:venor na prática. 

O F deprime menos a respiração que a dT·BC, como já foi re
fr,rido por vários autores (137, 163, 200). O K taml:>ém deprim<, 
pouco a respiração (114), tendo-se a impressão que o faz e-in inte11-
sidade semelhante à do F. Como porém mesm-o com anestesia bas
tnnte super-f,icial o K provê bom silêncio abdominal, sua margem 
erspiratória é m11ito boa. 

Quanto a-0 362 I. S. (193, 262) e o 436 I. S. (193) possuem 
ação 11ltidame1T1:\':' depressora da respiração. 

() l\i pa.reee constituir a única exceção de Rl\-1 que não de-prime
ª res,piraçã-0· nas doses clínicas eficientes ( 14) . 

Escolha de RM para respira,ção co,nt-rol8da - A téc11ica de res
piração controlada .em que a ap11éia é mantida principalme11te pelo 
e111prêgo -de RM em doses apnéicas, tem e11contrado defe11sores, au
rnentando e.a-da v-ez mais o n(1mero de seus adeptos 1, 50, 154, 172r 
182, 192, 199, 210, 253, 250, 258, 262, 278, 38-A). O movimento 
justifica-se, principalmente em tórax aberto, pelas múltiplas van
tagens que ofe.rece, resumidas por Oria et ai. 1948 (210) ; a respi
ração eontrolada em si anula a respiração paradoxal e o balanceio 
ào mediastino; o uso d-e R~.f em respiração controlada ~vita a an.es
tesia. muito profunda e perigosa., ou a depressão do centro respira
tório por drogas; a anestesia pode ser muito superficial e o choque . ' e mais raro. 

Para o cirurgião é o método idl~al, pelo ótimo campo operatório 
011e ll1e é Oferecid,.o. 

' 
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rremos preferido a respiração co11tro,la:da para tórax aberto, 
~l)dome alto e para as grandes inter'\·enções do ab,dome baixo. 

Qua11to à escoliha do RM julgamos que ai11da a dTBC é o pre
ferível, pela facilidad·e com que leva o paciente· à apnéia. Esta 
m.antém-se por tempo razoàvelme11te bom, fazendo-se a regr,essão do 
e.feito curarizante aos poucos. Parece exercer boa proteção contra 
reflexos. Apresenta efeito cumulativo, e ass,im as doses sucessivas 
'E.ão me11ores ou aplicadas em inter,•alos maiores. Há evidência de 
que ,determi11a potenciação anestésica, e possui na Neostigmina um 
.antago11ista eficiente . 

• Julgamos que o C 10 11ão d'l?ve ser utilizado em respira.ção co11-
trolada, apesar de deprimir mais fàci.lme11te a respiração, pelos se
guintes fatos: o tempo, de apnéia é curto; a regressão do efeito po
c1e-se fazer repentinamente; na presença de trações fortes podem 
s11rgir mo,rimentos respiratórios, \'Oltando a apnéia c·essado o estí
mulo (141). Êste fato a favor d~ uma proteção precária contra 
reflexos, o que é confirmado pela observação. Não apresenta efeito 
rumulativo, possuindo mesmo a propriedade de taquifilaxia, como 
jli ,rimos. A potenciação anestésica parece s:~r menor do que com 
011tros Rl\I. As alç;as ap.resentam-se com freqüência distendidas. 
Não possui um antagonista eficiente e seguro. 

O lvIC pela maio,· dificuldade de levar à ap11éia p•all'ce que 
deve ser reser"·ado para relaxação sem apnéia. 

Com o F e o K, que p~u•em ,,árias d.as vantagens apontadas 
rara a dTBC, pode-se obter respiração co11tro,l'ada se não se· fizer 
c1t1estão da paralisia total do diafragma. Para o F há referência 
ao seu emprêgo com essa -técnica com bons resul,tados ( 85, 137) . 
J>rovàvelmente obtém-se apnéia total com êsses dois RM com maior 
f;1cilidade se forem utilizados depreg:;.;ores do q~ntro respiratório. 

Qua11to ao 362 I. S. seu efeito é muit-0 fugaz .. 
O 436 I. S. provàvelmente será tentado para respiração con

trola,da, mas os estudos a seu resp,eito ain,da estão muito no início. 

Dose total máxima - A quantidade de RM a injetar num pa
ciente dura11te t,empo determinado, varia de acôrdo com uma série 
ele fatôres. A srensibilidade i11dividual parece o- mais importante. 
Deve ser levado em conta o estado geral, bem como o anestésico em
rJregado e a téc11ica d-e anestesia, pois para a r,espiração controlada 
a. dose é sempre maior. Não devem ser esquecidas as idades ex
tremas, a região e naitureza da inter,,,enção cirúrgica. Outro fator 
que pode por vêzes influenciar é a perso11alidade do cirurgião,, mais 
Oll menos exi6rente. 

Dificilmente poder-se-á falar em dosle total máxima de RM. 
Tanto mais -demorada a intervenção, tanto maior a.dose de RM. O 
efeito cumulativo observado para a maioria. dos_ Rl\iI faz com que as 
c1oses sucessi,Tas tornem-se cada v~z me11ores em intenralos cada vez 
n1aiores. Não se deve admi11istrar um R,M a 11ão ser quando 11eces-
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sário, e em doses si,mplesmente efic~entes. O en1prêgo de doses de
n1.isiadas pod,e le,·ar no pós-operatório a. um estado de depressão 
principalme11te respiratória, (1ue facilita a incidência ru~ compli-

• caçoes. 
Em 11osso Serviço têm sido aplicadas quantidades de RM bas

tt.1nte e1e,,adas, em casos de respiração con1trolada para intervenções 
cle longa duração, acima de 5 l1oras. Em cirurgia menos demorada, 
já l1ou,·-e casos em que a dose total foi até maior do que nas gra11des 
intervenções; o fato é atribuído aos fatôres acim.a apontados. 

XVIII - Emprêgo de RM com anestesia local ou raquídéa 

1) Local - A a11estesia local 11ão eo11trai11dica o 1Tso de R::\f em 
peque11as closes, qU\e 11ão deprimam a respiração. Há referê11cia a 
essa associaçãlO até mesmo em oftalmologia. (157) e e,m obste
trícia ( 271) . 

T,ernos utilizado Rl\I com local preferindo os (lUe menos de
primem a respiração. A i11dicação é porém muito restrita e quase 
sempr·e acidental. 

2) Raq,,ulea - Cullen, um dos pioneiros do emprêgo de R~I 
-e1n anestesia e grande autori,da·de 110 assunto, relata a possibilidade 
do uso de I em peque11as doses para cornpleme·ntar a raquia11es
tesia (63). A combinação já foi empregada mesmo em obste
trícia (121), e por outro lado já foi referida como perigosa (140) . 

• Tá utilizamos em numerosos casos Rl\I 11a compleme11tação 
-Cla raquia11estesia. Em 3 casos a.pós a i11trodução do a11estésico 11-0 
~~paço subara.c11óideo foi obsenTa·da ap,enas analgesia, sem ou com 
mí11ima relaxação mu,scu1ar. Peque11as doses de Rl\I da ordem de 
.metade das habitualmente adminstradas, produziram ótimos resul
ta,d·os. Pre:tierimos ness·es casos utilizar R::\I que deprim•em menos a 
respiração, do que a dTBC; 11ão utilizamos o C 10. Não obser,,amos 
,efeitos prejudiciais pela asS<>eiação raquianestesia e R::\-I. 

XIX Outras indicações dos RM em aneatesiologia 

Freqüe11temente o anestesiologista é consultado para casos de 
-011tras especialidades, acêrca da probabilidade do emprêgo terapêu
tico dos Rl\lf, -e mesmo para administrá-los. Não-- trãtaremos aqui de 
tais i11dicações dos RM, mas llembraremos a-pe11as duas indicações, 
que não relaxação muscular, por estarem dentro da AnestesiolOgia. 

- O I já foi indicado, e utilizado no tratamento das oonvulsões 
,que ocorrem com o éter (107). Não temos nenhuma experiência a 
1•,espeito de tal emprêgo, e 11em notícia que te11ha se tor11a-do um 
.meio eficaz 110 tratame11to ele tal acid,e11te. 

' 

• 
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- No ,c,.:imbate as reações pós-tra11Sfusionais 11ão hemolíticas. 
t1J10 pirogê11io, foram empregadas pequenas doses de I ( 30-40 U 
JI. D.) ou K (2,25 mg) por via ve11osa, com bons resultados (166). 

O autor resposabiliza o. ef.eito muscular como ca.usa da efici-
ê11cia do métodl(J. E' provável que haja também qualquer interfe-
1·ência pela ação 11euro,·egetativ-a dêss:es Rl\iI, empregados em tais. 
doses mínimas. 

XX- Mistura de RM com soluções de pentatal andico 

E' sabido que as soluções de ,!TEC precipitam com as de pen
total sódico (152). As proporções de solução de dTBC e as de pen
to1al em que há precipitação, excedem muito as que po(lem ser usadas. 
em Anestesiologia ( 26) . 

Têm sido empregadas misturas de soluç~s de an1bas as dro,ga-s. 
c1n proporçõ·es e co11c-e11trações tais q11e não ocorre a precipitação,. 
como a Knight (152, 163) e a de Baird (8). 

A solução de MC também precipita com a de pentotal (251). 
Outros Rl\1: utilizados atuaJ>mente não precipitam com a so

lução de pe11total: K (26,248); F (163,235); C 10 (78, 117, 129, 
207); l\'.[ (84). 

XXI- Contra .. indicações ao emprêgo de RM 

Como se depree11de das ações farmacodinâmicas relatadas no
prese11te Rela.tório poucas são as co11train,dicações ao emprêgo de
Rl\I em Allf>sitesiologia. As ú11icas evide11tes sã,c} a miastenia grave
e a asma brônquica. 

l) Miastenia grave - Co11stitui co11traindicação obsoluta (40). 
Sôbre êste po<11to não há qualquer dí1vida. 

A se11sibilidade dos porta.dores de miastenia gra,,e aos R1\f é 
extrema. A administração de qua11tidad\es mi11imas, ele 1/15 a 1/& 
da dose média habitual, produz exager{> profundo- dos si11tomas, que
alcançam o máximo em 2 minutos; dessa forma tal a.clministração 
constitui um teste absoluto para o- diagnóstico da d'.Je11ça, mesmo 
quando o da neostigmi11a 11ão é satisfatório- ( 57) . 

Existe a probabilidade de casos frustos da miaste11ia grave, e 
p<)rtanto extre·mam-ente sensíveis aos RM nas doses habitualmente
lttilizadas. O fato justifica plenamente que a rigor em qualqlJllr
cuso, de rotina introduza-se no orga.nismo 11ma. q11antidade peque·na 
ele Rl\·f com o fim de· testar a sensibilidade de cada paciente ant,es. 
de injetar a primeira. dose relaxa11te. Para a dTBC e8sa dose é de-
5 mg (67, 232). 
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2) Asn,a br6nq1,ica - O emprêgo de RM em asmáticos traria a 
-possibilidad,e de crise durante a anestesia, o qlll8 já foi observado com 
a dTBC (76). A ocorrência parece contudo basta11te rara (106). 

J ul~amos que em asmáticos é preferível não empregar R:àf, 
.apesar de já -qer sid-0 até indicada, como vimos atrás, a dTBC no 
trat.ame11to de crises de asma brônquica. Ao empregar RM pare
ce-nos preferível. empr-egar RM que libertem menos histamina, e 
eom os quais tenha sido observada p·equena incid~ncia de espasmo 
brônquico (K, C 10, F). O F seria vantajoso em asmáticos por ser 
sintético f! porque possuiria ação vagolítica. Evitar pequenas doses 
-de Rl\f e anestesia muito superficial. Não empregar neostigmina. 

Desvantagens de RM com ion- 1:odeto - Foi cha.mada a atenção 
para a probabilida,de d,e que possam surgir sintomas de intolerância 
e1n pacie11tes s·e11síveis ao iodo, com a aplicação de iodetos de l\IC 
(275) e C 10 (240). Lembraremos que o F também possui io11s 

iodeto. 

XXII - Acidentes mortais pelos RM 

Já citamos casos de morte pelo M (75, 127, 128). Com a dTBC 
tlvera,m g·ra11de divulgação os casos de Foregger (92). ~sse autor 
relata 2 -casos pessoais com dTBC, e faz uma revisão da litrratura 
a respeito, aprese11tando 19 morrt:es que teriam ooorrido por efeitos 
secundários de dTBC ou I. 

Em 11osso Ser,,iço ocorre11 um caso de broncü(espasmo mortal 
com I e ciclopropana. Tratava-se de uma criança de 7 anos em 
-cl1oque, -con1 ferime11to do fígado, diafrR-e,O'Jlla e lobo· i11ferior elo 
pulmão D. 

Se co11siderarmos o 11úmero ime11so de a1~stesias em que tem 
s'ldo aplicado um RM, chegaremos à conclusão de que tais substân
,eias são pro,'à""elme11te as que por si só causam me11or mortalidade 

• 
,em an,estesia . 

Além d,os casos iem que a morte ocorreu imediatamente em 
,conseqüê11cia do- uso de RM, há aquêles em que simples acidentes ou 
incidentes de,,idos a essa droga contribuiram para o desfeeho letal. 
lvlas mesm·o assim é bastante provável q~ · a-s complicações devidas 
aos Rl\·f sejam em freqüência menor do que com muitas outras com
binações a11estésicas das quais nã-0 fazem parte. A observat;ão clí
nica confirma essa impressão. 

Não l1á dú,,ida que o conl1ecimento cada ~z melhor das ações 
<los R-M sôbre o orga.nismo, levará a uma incidência cada vez me11or 
de sua mortalidade e morbilidade. 

., 

. 
1 
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XXIII Antagonistas dos relaxantes musculares 

Julgamos q11-e seja i11teressante lembrar algo também sôbre ::ts 
drogas' die efeito a11tagônico ao dos R.].I, apontando o que pareça 
mais importante para a clí11ica. 

Anàlisaremos : 

1) antagonistas de ação anti-colinesterásica; 

2) análogos da 11eostigmina; 

3) ai1tagonistas do l\í; 

4) a11tagonistas do- C 10; 

_l) Antagonistas de ação anti-colinesterásica - Compreendem, 
eseri11a (ou fisostigmina), 11eostign1i11a (Prostigmina) e outras 
drogas, di-isopropil-fluorofosfato (D. F. P.), IIexaetil-tetrafos
fato (H. E. T. P.) e tetraetil-pirofosfato (T. E. P. P.). 

O a11tagonismo e11tre a eseri11a e o c11rare foi descoberto por 
Pai, 19()0 (211) e estt1dado por Rothberger, 1901 (234). Os efeitos 
â11ti-c11rarizante..-; da 11eostigmi11a foram in,1estigatlos p,or Briscoe~ 
1938 (30) e Cowa11, 1938 (58). 

O meca11ismo de ação das duas drogas em seu efeito aiticurari
zante faz-se Piela sua combinação com a colinesterase verdadeira. 
Parece que se ligam aos mesmos receptores da enzima, em que se 
fjxa a Ac antes de sua hidrólise. Dessa forma a Ae J'ib1~rtada, pela 
estimulação ner,,,osa, não é mais destruida ao nível da placa motora, 
torna11do-se pot-enciada a resposta muscular (232). 

Por outro lado também tem sido referid·a uma ação excitante 
direta da neostigmina sôbrre o músculo estriado, experimental
n1,•nte (227) . 

Dos R,M empregados em clínica, têm seu e.feito a11tagonizado 
pela 11eostigmina e eserina os segui11tes, I ou dTBC (177, 178), 
K (38, 114), MC (253), F (135, 200, 235, 277). 

A 1wos.tigmina tem toxicidade um ta11to menor q11e a eseri11a 
(247). Esta pa.re0e causar efeitos muscarínicos mais intensos, pro
duzi11(lo maior a.ção colateral' sôbre o coração e a pressão arterial, 
mas êsse ponto necessita de confirmação (101). 

A mistura eseri11a"'\efedrina-atropina está recomendada por 
1,fcl11tyre em sua mo11ografia, 1947 (180), mas posteriormente, 
1938 ( 35) com outros p-esquisadores, mostrou que em cães a neos
tig·n1ina é superior, em p,roprie<la(le a11ti-curarizante. à essa mistura 

' . e a. eser111a. 
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_.._i\. efedri11a po·r si só não a11tagoniza o curare, tendo si(lo <lemons
trado em trabalho experime11tal que eia potencia o efeito da eserina 
(J.58). Porém há quem afirme, também baseado em trabalho expe
rimental, que a efedrina, 1só ou com a ne\Ostigmina, é dotada de
peqU1~na ação antagônica ( 44) . 

O antag,onismo de tais droga.s expe·rimentalmente é li1nite,. 
se11do menor após grandes quantidades de curare (44, 52). Quando, 
empregadas acima de certa dose prolongam a curarização ( 31) . 

A eserina e a neostigmina administradas além de certa quanti-
dade produzem contrações fasciculares e mesmo tremores muscu
lones no homem e em animais de laboratório (44, 101, 247). 
Obser,ramos co11trações m11sculares, e mesmo tremores tipo reação, 
a. pirogênio, após emprêgo• de neostigmina para acelerar a descura-. -r1zaçao. 

A neostigmina é <lotada de ação depressora sôb11e o S.'ifC (47). 
Sem querermos ,dizer que essa droga tem ação analética no Sl\'C,. 
c1eixamos consignada a obser,•ação em nosso Serviço, de que freqü~n
temente após a neostigmina o despertar do paciente é mais rápido .. 

Outro efeito da 11eostigmi11a obs~r"·ado- cJinicamente é o aumento 
das muoosidades das ,·ias aéreas (172), mesmo em pacie11tes com 
n1edicação pré-anestésica . 

... '\ literatura consigna casos de acidentes fatais com 11eostign1ina 
R})ÓS curare (51, 179, 265), e os indivíduos com sistema 11euro-,reg·e
tati"·o mais lábil, são mais sensíveis (265) . O mecanismo de morte 
em tais casos tem sido invocado como esndo por ex-citabilidade ,•agal, 
daí ser indicada a asso,ciação de atropina com a 11eostigmi11a. 1\. 
atropina porém seria capaz de, em sua fase inicial de ação, tan1bém 
dEsen,·olver excitação ,·agal, q11e- se somará à da neostigmin·a se as 
d11as drogas fr0rem injetadas simu.Jtâneamente; a atropina pois,. 
de"·e s~r administrada antes da n-eostigmina (7). Encontramos na 
literatura referê11cia ao emprêgo simultân-eo _ de ambas a.5 drogas 
(279) ou eserina-atr,opi11a-efedrina (180). Tais acidentes ,le,·em, 
pois, ser bastante raros. Em nosso Sierviço ti,·emos um caso de 
ci~urgia do pescoço em qu-e havia sido administrado I; as manobras. 
cirí1rgicas devem ter sido r-esponsáveis por bradicardia e hipotensão 
que se manifestaram repentinamente, certamente por excitação 
va.gal; a injeção venosa de neostigmina 1,0 mg, aplicada intempes
ti,·amente. levou à mo,rte im•ediata. 

De ·alg11m tempo para cá vimos empregando a neostigmina em 
<l<,ses de 1,0 - 2,5 mg precedida de atropina 0,25 - 0,75 mg, 5-10 
n1inutos antes; variamos as doses da primeira com o grau de cura-
1-jzação, sendo qu·e as quantidades maiores são aplicadas fraciona
dam-ente. As doses de atropina são tanto ma.is eleva,das quanto ma
iores as de neostigmina que pensamos utilizar. 

Há contraindicação ao emprêgo de prostigmina e eserina nos· 
portadores de asma brônquica., pois nesse caso podlem ser dese11ca
clcadas crises (101). 

• 

• 

i 
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Adotamos a opinião- de que a 11eostig·mi11a de,·e ser reser,rada 
.aos casos de absoluta necessidade, e mesn10 e11tão seu uso dev·e ser 
Cltidadoso. 

Nos casos d-e respiração controlada, com ap11éia mantida pre
clominantemjente por curare, 11en1 sempre o pacie11te "\·olta a res

_p-i.rar após doses de neostigmina suficientes para a descurarização. 
-0 indivíduo apresenta-se descurarizado mas não tem respiração es
pontâ11ea. A volta da respiração nesses casos ~tá ligada a meca-
11ismo central, ao- lado do periférico de bloqueio da placa motora; 
.é como se durante a respiração controlada tivesse se estabelecido um 
-estado die disritmia do centro respiratório,. E' inútll ne~s casos 
i11jetar maiores doses de neostigmina, que só iriam preju-dic·a.r as 
,condições gerais. A volta da respiração é então obtida pela apli
caçãlo na veia de ooramina ou lobelina, ou pela expiração forç·ada 
l..iDr comp:rjessão do tórax; ou mesmo qua11do, o paciente já está sufi
cjentemente desperto, a ordem para que respire é seguida de movi-
111.entos respiratórios a.m,plos. Por qualquer dêsses três meios, en1 
11osso Serviço temos obtido, a ,,olta da respiração rítmica nomal es
I}Vntânea. 11-essa eventualidade. 

Out-ros anti-colinestlerásicos - D. F. P., H. E. T. P. e T. E. 
I>. P., a11tagonizam a curarização, mas teriam efeito menor que o 

-<la neostigmina, com ações colaterais i11desejá,r~is muito prol'Ongadas, 
pois agem através de inativação irre,·ersí,,el da colinesterase (232). 
Dos três o mais estudado é o D. F. l'. (44). 

Dos anti-colinesterásicos o que tem maior potência anticurari
zan-tje é a 11eostigmina; a comparação de efeito anti-dT!BC experi

_1nentalmente mostrou a seguinte proporção: 11eostigmina 1; 
eserina 1/2 e D. F. P. 1/8, baseado em concentração molar das três 
<!rogas ( 44) . 

2) Anál.ogos da (fl,eostigmina - De uma série interessante ~ 
;a11álogos da. neostigmina tém sido estudados para possível aplicação 
.clínica, três produtos sintéticos que receberam as siglas Ro 2-3198, 
Ro 2-2017 e Ro 2-2561 ( 4, 5, 225, 228, 268), estudos êsses real-izados 
.en1 1950. 

Aptesar de sua propriedade anti-curarizante, são pràticamente 
.desprovidos de atividade anti-colinesterásica (177, 228, 268). 

O Ro 2-3198 é o mais estável (268) e o menos tóxico (225). 
Já foram em,pregados no homem como antagonistas da dTBC, 

ta11to no in,divíduo conscie•nte como no anestesiado, na dose de 5 a 
15 mg (4, 177). Segundo os trabalhos citados, tais drogas caraete-
1•jzam-se por pos·suirem efeito bastante rápido, que se manifesta em 
-1-5 segu11dos; duração fugaz, de meno!- de 10 minutos, com conse

.qüências clí11icas de descurarização bastante longas. O mecanismo 

. ..(~,e sua ação tem sido apontado por tais pesquisadores como sendo 
Ilür deslocarem a dTBC da sinapse 11euro-muscular, deslocamento 
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-ê~se que dura pouco tempo. Durante êsse período porém, a d TBC 
.afastada é eliminada ou destruída. Passado o efeito. do anti-rela
xante ~ quantidade de dT·BC que volta a se fixar nas si11'apses é 
r.iuito menor, com e,feito também menor. 

Os efeitos oolaterais de tais drogas, segundo os mesmos autores, 
·s~lo mínimos, consistindo em hipotensão, geralmente peq~na, e 
b~_·adicardia. Na presenç'a de ciclo e grandes doses de anti-relaxa11tes 
podem surgir bracardias sérias. Em dois casos de asma brô11quica 
s11rgiu crise com ~ecreção brônquica excessiva. Todos os efeitos 
colinérgicos de tais subst.âncias são afastados pel'a atropina; ape11as 
persiste O· retardamento do coração, que mesmo assim torna-se des
provido ·de importância clínica. _..._4..i11da não empregamos tais a11á
logos da neostigmina. ( •> 

3) Antagonistas do Mephenesin - Com a possí,rel exceção da 
estricnina, não há droga conhecida qu-e tenha ação a11alétiica apre
ciável sôbre a paralisia do M (14). Na realidade parece que 11em 
.a estricnina tenha sido usada para tal fim no ho,mem, porqua11to a 
depressão respiratória 11unca é atingida com as doses c.tínieas (186). 

4) Antagonistas do C 10 - No estudo das propriedades far
ntaeológicas dos sais de polimetilênio-bistrimetilamô11io, foi verifi
cado que o composto- em. C 10 p-ossu,ía propriedades curarizantes 
antagonizadas pelos seus homólogos em C 5 e C 6 (212) . Daí o 
e111prêgo do C 5, pentamrtônio, e do C 6, hexametô11io, em clínica 
como antagonistas do C 10. As doses eficientes de C 5 ou C 6 para 
combater o efeito curariforme do C 10, são da. ordem de 10 vêzes 
ntaiores que a de C 10 empregado (125, 208). O C 5 foi preferido 

' por possuir efeito mais longo e por ser mais ativo ( 208) . O C 6 
j.-1 foi usado, produzindo hipotensão, que é preve·nida e co,mbatida 
por vasoconstritores, efedrina e metedrina ( 141) . O emprêgo de 
ta.is substâncias após o C 10 pode causar profunda depressão respi
ratória (12) e hipotensão até colapso circulatório alarma11te (125, 
208) . Também são capazes de determinar congestão da face e das 
mãos e ligeira snfusão conju11tival (208). 

Além disso tem si,do observado que seu efeito a11tagô11ico 11ão 
é satisfatório (125), podendo mesmo ser pràticame11te 11ulo (111, 
178). Por tais razões seu emprêgo em clínica. como droga anti C 10 
jít está pràticame·nte abandonado, preferindo-se a respiração arti
ficial nos casos de superdosagem dês,;,, Rl\i (117, 150). 

Outros antag(>Tl,i,sfas dos RM - Há vários trabalhos experi
mentais pondo em evidência efeitos antagô11icos de outras subs
tâncias em relação aos RM. 

O io·n potássio· possui ação anti-curarizante, posta em evidê11eia 
1,or Wilson e Wright (232). 

( •) Após o têrmino do presente rela.tório tivemos ocasião de estudar os 
efeitos do Ro 2-3198 (Tensilon "Hoffmam La Roche) velif!·cando sua ação 
antagônica à dTBC, ao K e ao F, no homem. 

1 
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Certos cora11ttes também possuem essa pripriedacle (89, 180). 
O anti-coagulante Germa11ina ou Bayer 205 antag·o11iza o 

efeito relaxante da dTBC e do F, ao passo que a hepari11a al1menta 
a atividade paralisa11te (89). 

Certas s11bstâ11cias fe11ólicas têm efeito, antagô11ico aos dos re
xa11tes dTBC, F e p<)uco do C 10, fato êsse importante se conside
rarmos que drogas dêsse grupo químico são utiJizadas como bacte
rjostáticas (194). E·' o que sucede con1 a solução co1nercial de
iodeto de l\IC, em que é empregado fenol a 0,5 o/o. 

Conclusões 

I) R-ELAXANTES :ri.1uscuLARES - As substância:-; capazes de 
pro,·êr relaxame11t{> muscular possuem composição fret1üe11teme11te 
ba.sta11te tli"\·ersa. 

Além disso seu mecanismo de ação também pode cliferir muito 
de uma para. outra. Por tais razQes é preferível agrupá-las sob a 
denomi11ação ú11ica de Relaxantes l\,fusculares (Rl\I) . O seu ní1-
mero é imenso, aumentando seja por substâncias extraídas da nat11-
reza, seja por outras sintetizadas ou semi-sintetizadas. 

Os RM empr:ega,dos em Anestesi,ologia podem ser cli,·ididos, (le 
acôrdo com a sua origem em 3 grupos: 1) naturais, elos quais tem 
maior emprêgo a d-Tubocarina, cloreto (dTBC); 2) semi-sintéticos, 
sendo uti,lizado em clínica o dimetil-éter da dTBC, iodeto, ou cloreto 
(iVI curare, :IIC) e o climetil-éter da meti! ~ebeeri11a, cloreto, conhe
cido como Kondrocurare (K). Estas drogas são isômeras. 3) Sin
téticos, te11do e11co11trado aplica~ão clínica o 3697 R. P., Flaxedil (F), 
o Mephenesi11 011 l\fyanesin (l\-1), o Decametônio, iodeto ou brometo
(8y11curin, C 10), o 362 I. S. e o 436 I. S. 

O meca11ismo de ação dêsses R,M é diverso. 
No que se refere à d'l1BC, ao K, ao lliC e ao F há evidê11cia 

de qu,e êles atuem ao 11ível da sinapse neuro-muscular, i11tierferindo 
n« mediação química da acetiloolina. 

O C 10 também age ao nível da sinapse neuro-muscular, pro
vàvelmente por determinar despolarização persistente da membrana 
muscular. 

O lVI produz relaxação muscular por efeito central, 11ão tendo 
ação sôbre a placa motora, nas do-ses clinicas. 

II) AçÃo SÔBRE os MÚSCULOS - Não há dúvida qua11to à dife
rença de sensibilidade dos vários músculos ou grupoiS musculares à 
ação dos R.M, sendo o diafragma o mais resistente. 

A regressão dos efeitos dos RM processa-se com maior freqüência 
de modo irregular; mesmo na presença de apnéia há a possibilidade 
de pequenos mo,,i:tr:l\'?ntos, que são índice importante de deficiência 
a11estésica. 

O C 10 apresenta diferença de resultados relaxantes, que se 
caracterizam p 1elo fato de que, com freqüência, mesmo em doses ca-
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pazes de le,,ar à apnéia, 11ão pro·vê relaxação abdominal satisfa
tória. Além disso, em gran•de incidên,cia de casos a mus,culatura da 
n1andíb11la mantém-se suficientemente tô11ica para manter a bôca 
fechada, o que porém 11ão impede a introdução de laringoscópio, e 
nPm dificulta a i11tubação e11dotraqueal. 

As doses de l\I utilizadas em clínica não produziram paralisia, 
mas apenas diminuição de hiperexcitabilidade reflexa da anestesia 
Slip<erficial. 

J\Iesmo com os R1\.I de ação periférica, 11as doses habitualmente 
utilizada-s, não ha,,eria paralisia muscular pa.ra a maior parte dos 
mí1sculos, m.as apenas um estado de diminuição ou perda do to,11.us 
m11sc11lar. 

Os efeitos dos RM sôbre a musculatura estriada fazem com que 
os si11ais clássicos cl1~ a11estesia sejam_ pràticamente destruídos. 

8(1me11te a. experiência do a.11estesista é que poderá a,·aliar a 
profu11didade da a11estesia, pri11cipalme11te nos casos de respiração 
co11trolada, com a ap11éia ma11tida quase que só po-r um RM. 

O de~'.:'ncadeame11to de reflexos em intervençÕe\5 sôbre certos 
t{~l'ritórios do organismo, po(le trazer excitações nenrosas motoras. 

Não ha,Tendo paralisia de certos grupos musculares, tais exci
tações_, é pro,,á,·e] que dese11-cade~em certo estado de co11tratura que 
exigiria maior dose de a11estésico ou de R::\I. Admite-se que os Rl\f 
também são capazes de exercer efeito bloqueador, pelo m.enos de 
certos reflexos autônomos. Por êsse fato parece preferí,~el o uso 
(le tais drogas em doses que prod11zam deprj~ssão respiratória acen
t11ada, pelo mc11os 11a cirurgia sôbre zonas altame11te reflexógenas. 

III) SISTEMA KER\'OSO CEI,TRAL - Rôbre o SNC os R:\1 quando 
a.plicados diretame11te agem produzi11do çxcitação. ComJo foi veri. 
ficada a passagem ela dTBC para o líquido céfalo-raquídeo, a exis
t€-11cia de contrações ml1sc11lares i11te11sas após a administração, de 
Rl\I, até co11vulsões, pode ser explicada, por um efeito C1entra1 em 
i11divídu-0s mais se11sí,·eis, 011 com barreira hemo-liquórica menos 
eficiente. 

T-rab:alhos experime-11tais, e a obs·ervação clínica, sugerem a 
gra11d·e possibilidade de· que os R-::\f exerçam potencialização sôbre 
o efeito depressor central dos anestésicos. 

I\T) SISTEMA NERVOSO AUTÔNOMO - Em pequenas doses os 
curares exerceriam efeito muscarínico no homem; tal fato expli. 
caria certas ações neurovegetativas vagais, que essas drogas podem 
até cierto pontlo desencadear. Em doses ao redor da apnéica há 
ação protetora contra reflexos vegetativos vagais. Nas doses clinicas, 
mesmo apnéicas, é pro,·ável que 11ão- haja ação dos RM sôbre o sim
pático. lla,•eria assim um estado de menor tonus vagal durante 
as anestesias co-m dioS{:'s ap11éicas íle RM. 

--·• 
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rrem ,sido constatada clinicamente a influência benéfica do em
prêgo de RM em pacientes chocados. Seu efeito em tais casos seria 
até mesmo terapêutico. 

Há evidência clínica de que o C 10 e o MC exe·rcem menor 
proteção contra os reflex,os autônomos. 

V) APARET,JIO CIRCULATÓRIO - Sôbre o aparelho circulatório 
as ações dos RM em c,1ínica são desprovidas de importância. 
Mt,smo as oscilações de pressão e de pulso, observadas com o C 10 
não são de gravidade maior. Contudo, em grandes doses é possível 
que tragam diminuiçâ-0 da velocidade circulatória, o que aliado à 
hiperglobulia poderia explicar certa cianose, que se observa, às vê~s. 
ccim doses apnéicas, mesmo na presença de oxigenação satisfatória. 

Contudo o M faz exceção a tais conclusões. Êle pode deprimir 
o coração, além d·e ser capaz de produzir hemólise, hemoglobinúria 
e até bloqueio renal. Além disso provoca efeitos locais na veia 
011d-e é introduzido. Como não apresenta reais vantagens sôbre os 
outros RM, e por ser possuidor dêsses efeitos colaterais, seu emprêgo 
e111 Anestesiologia está pràticamente abandonado. 

VI) R-M. LIBERTAÇÃO DE 111STAMINA. BRONCOESPASMO. - Não 
há dúvida quanto à capacidade dos Rl\I libertar:em histamina, prin
cipalmente quando introduzidos por via muscular, a qual, pois, deve 
ser evitada. 

Tal propriedade exp,lica.ria certos fenômenos, oomo o bronco
espasmo, que podem ocorrer piela administração dessas drogas. 

Os Rl\if sintéticos desencadeam menos efeitos histamínicos. 
Por êsse fato, e por possuirem outras ações interessantes à Anes*
siologia, ()S anti-histanúnicos parecem indicados na medicação pré. 
anestésica, principalmente quando se pretende empregar um RM. 

O uso de prooaina intravenosa com RM deve ser melhor estu
dado, pela probabilidade de algum efeito simultâneo junto à sinapse 
neuro.muscular. 

VII) RELAXANTES MUSCULARES E INTESTINO - Com os RlVI : 
dTBC, F e K. as alças intestinais mantém-se em estado que facilita 

• 
ou pelo me11os não prejudica o silêncio abdominal. O mesmo não 
parece acontecer com o C 10 e o MC, pois com freqüência as alças 
mostram-se distendidas com êsses RM. 

VIII) RM E TENSÃO OCULAR. S1ALORRÉIA. -_ A d'DBC e outros 
RM par.ecem não alte,rar a tensão do globo ocular, havendo mesmo 
a observação de que a dTBC produz queda dessa 1jensão. 

Os RM são capazes de produzir aumento da sialorréia, não es. 
tando o m-ecanismo de tal efeito ainda esclarecido. 

IX) RM. FUNÇÕES HEPÁTICAS E RENAIS. METABOLISMO E EN
ZIMAS. - As funções hepáticas e :renais parecem não ser alteradas 
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pelos Rl\1, pelo menos nas doses clínicas, mesmo 
duração de várias horas. 

53 

, . 
apne1cas e por 

O !\II pode- e1tereer efeitos prej1Wiciais sôhre a funçã{}-N'!nal. 
A existência de 11.esões hepáticas ou renais parece não constituir 

contraindicação para o uso de dTBC, K, F, C 10 e MC. 
Os estudos acêrca da ação dos RM sôbre alterações metabólicas 

e e11zimáticas, ainda estão no início. 

X) RM. DISTRIBUIÇÃO. DESTRUIÇÃO. ELIMINAÇÃO. - Os RM 
distribuem-se por todo organismo, fixando-se mais ao nível dos 
músculos estriados. 

Sua eliminação faz-se em maior parte pela urina. Com o M 
tnl meio de eliminaçã·o seria o maior nas grandes do~s. 

O fígado 11ão é o órgão de i11ativação máxima, parecendo que 
os músculos estriados destroem parte do R1\i1. A destruição seria 
maior nos tecidos em geral. 

XI) RELAXANTES MUSCULARES EM OBSTETRÍCIA - Os RM não 
produziem efeito del€tério sôbre a parturiente. Sôbre o útero, pa
r.ecem não au-mentar o sangramento. Os RM pro,,àvelmente pouco 
alteram a contração do corpo do útero, que se mantém boa. O colo 
do útero apresenta-se hipertônico-; daí contraindicação no período 
de dilatação e na versão externa. 

O C 10 estaria indicado mesmo na versão externa pois não al
tera as contrações uterinas. 

Os R.l\i não atravessam a barreira placentária, ou se o fazP,m 
é muito lentamente, daí não haver :r,eferências a ações sôbre o nas
cituro, pelo menos graves. No e11tanto- é recomendável que com o 
11so de RI\l em cesár,eas a extração seja proc,,edida com rapidez. 

XII) R:YI. DosEs. COMPARAÇÃO DE POTÊNCIA. - Ao nos refe
rirmos a doses de RM é preferível. empregar a medida em pêso, ou 
seja ~m miligramos, para evitar confusões. 

Há grande variabilidade de ação dos RM de uma espécie para 
outra; m·esmo no homem há diferença de sensibilidade de um indi
víduo para outro. Oontudo, para o adulto· em condições satisfit
tórias, há uma dose média qule orienta o anestesista no emprêgo de 
tais substâncias, com relativa segurança. 

A relaxação abdominal é obtida com as seguintes doses médias 
durante a anestesia: dTBC 10 mg; MC 3-4 mg; F 50-60 mg; K 
8-9 mg; C-10 3 mg. 

O C 10 é o único que apresenta fenômeno de taquifilaxia no 
hem em. Com os outros observa-sre efeito cumulativo. • 

Dos R.J\,'.[. assinalados podem ser empregados em combinação : 
dTBC, K, F e l\1C. A dTBC antes do C 10 anula seu efeito, e apli
cada depois parece ter ação sinérgica. 
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XIII) Rl\1. AÇÃO DEPRESSORA SÔBRE A RESPIRAÇ.\O. RESP. co" -
THOLADA. - A ação sôbre a capacida<l;e ,·ital varia de um Rl\I para 
011tro. O que deprime mais a respiração é o C 10, em seguida ~1 
dr11BC ; depois o F e o K; o que me·nos deprime é o M,C. O l\lI não 
p&r,ece ter efeito ~pressor respiratório. 

As v·antagens oferecidas pelo emprêgo de respiração co11tro
lada em apnéia por curarização, fazem com que seu uso se difunda 
cada ,·ez mais. Co-m êsse método de anestesia, paradoxalmente o 
R1\i torna-se o elemento mais importante da combinação anestésic.i:i. 

O Rllf mais indicado para respiração controlada é a dTBC. 
O C 10 11ão deve ser empre·gado; mesmo em doses apnéicas, muitas 
vêzes, não provê boa relaxação; a !'lespiração com freqüência volta 
ahruptame11te, e não aos poucos; não pcssui antagonista eficiente 
e seguro para o homem. 

A dose total máxima de um R~I em uma. anestesia é função 
de tempo, da sensibilidad,e indiv·idual, do a11estésico empregado. 

XIV) RM. U Sü EM ANESTESIA LOCAL E RAQUÍDEA, ÜUTRAS IN

DICAÇÕES DOS RM EM ANESTESIOLOOIA. - A anestesia local 11ão con
traindica o uso de RM, parecendo que o mesmo sucede com a ra
q11ídea. 

Já foram empregados RJ\1 para tratamento das convulsões pelo 
éter e das reações pós-transfusio11ais não h-emolíticas. 

XV) Rl\I. Co,,TRAINDICAÇÕES E ACIDENTES MORTAIS. - As 
contraindicações dos RI.VI são a miastenia grave, que é contraindi
cação absoluta, e a asma brônquica, que é relativa. 

O 11úmero de acidentes mortais publicados, em relação com o 
grande nú,mero de administrações de RM, fala a favor da segurança 
do emprêgo de tais drogas. 

O melhor conhecimento do anestesiologista quanto aos R~i faz 
com que o número de acidentes e i11ciden1tes seja 1·eduzido ao - . m1111mo. 

XVI) RM. DROOAs DE AÇÃO ANTAGÔNICA. - Dos RM empre
gados, são antago11izados pela neos:tigmina e pela eserina: dT·BC, 
I, MC, F e K. De todos os anti-colinesterásicos o mais potente anti
curarizante é a neostigmina. Seu emprêgo não é destituído de pe
rigos; já furam relatados incidentes e acidentes até mortais. A 
atropina deve ~r apli,cada antes da neostigmina para evitar fenô
rue110s indesejáveis dessa droga, que é a mais empregada como anti
relaxante. 

be u-ma série de análogos da 11eostigmina, três vêm sendo es
tudados, dos quais principalmente o Ro 2-3198 apresenta quaJ!idades 
promissoras para seu emprêgo em clínica como anti-curarizante. 
Essa substâ11cia já foi 11tilizada no homem. 
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A estricni11a é o possí,,el antagonista do 1\1. 

Qua11to ao C 5 e ao C 6, antagonistas aprese11tados para o C 10, 
seus efeitos secundários perigosos, e a dúvida qua11to a uma efici
ê11cia de a~ão a11tagô11ica, fi21eram com yue seu uso não se difu11disse. 

Resumo 

O A. len1bra alguns dos muitos pontos interessantes da química dos RM. 
Rtc,orda os agentes relaxantes, cujo e1nprêgo foi tentado en1 clínica, e estuda 
JJrincipaJmente a ação fa.rma.cológica dos R-~I atualn1ente e1n uso: dTBC, F, 
MC, K e CIO. Aponta outros RM, cujos estudos estão no inicio. 

Ao focalizar a.s ações dos RM ,sôbre o organismo, o A. refere-se quase 
-sflmpre ao hon1e1n, deixando d·e }adÓ obeerv.ações realizadas 1.'0m preparações 
de eonstituição quín1ica desco,nheeid.a, ou animai·s que não mamíferos. 

Procura a.plicar à prática diária as observações farn1aeológicas, -qu.e pos
sam ter interêsse clinico n1aior. 

Siio expostos os efeitos dos Rl\f sôbN' a n1usculatura estriada, sistema 
nervo.so eentra.I, sistema nervoso autônomo, apa,relho circulatório e sangue, 
funções hepáticas e, renais, t,ra-cto digestivo, olhos, metabolisn10 e enzimas, 
bem como a eap·acida.de, de libertar histamina, de J)roduzir bronC'oespamno, e 
sia1orréia. 

O A. focaliza depois a distribuição, destruição e eliminação dos R:M no 
organismo e enc.a.,ra o problema dos RM em Obstetrícia. 

Con.sidera depois a questão das doses e potência de cada RM empregado 
na clínica; faz consideraçõffl sôbre seu efeito na re,spiração e sôbre o seu uso 
na respiração controlada. 

Refere-se ao emprêgo de RM em anestesia loe.al e raquidea. 
Cita as indicações do uso de R.M em conVulsões pelo éter e reações não 

hemolíticas pós-transfusionais. Lembra quais os RM que precipitam ou não 
eom pentotal . 

Dá ainda as contra-indic.a.ções do empl'lêgo de RM, e lembra os casos de 
morte determinada por tais· substâncias. 

A eeguir s1.o estudad-0s os antagonistas doo RM: antagonistas de ação 
.ai1ti-c-olinesterásica, análogos da neostigmina, antagonistas do myanesin e anta,
gonist-as do CIO, mostrando o perigo e os cuidados que se devem ter com o 
emprêgo d·essa.s drogas. 

Finalmente o A. a1,resenta conclusões decorrentes do que ficou exposto 
nc texto. 

Resumen 

El A. r-ecuerda alguno de los muchos puntos interesantes de la química. 
de· lo.s R-M. Recuerda los .agentes rela.jantes, cuyo em.pleo, fué intentado en 
-clínica, y estudia principal-mente la acci6n farmacológica de los R-M aet.ual• 
rr1ente en uso,: dTBC, F, MC1 K, CIO. Sefial·a otros RM, cuyos estudios estân 
-en su faz inicial. 

AI sefial:a.r las a.cciones de },os R-M sobre el organiBmo, el A; se refiere 
.easi siempre al hombre, dejando de lado las observad·as con preparaeiones de 
-eoll8titueión química deseooocida o en anim-a}es, qu,e no sean ma.mifel'los. 

Procura aplicar a la prâctica dia,ria las observaeiones farmacológicas que 
pu-edan tener niayor interés clínico. 
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Sou expuestos los efee.tos de los RM sobre la n1.uscula.tu1·a estriada, sis
tem,a nervioso central, sisten1a autónomo, a.pa.rato circulatorio y -sangre, fun
ciones hepáticas y renales, tractus digestivo, ojos, metabolismo y enzimas, a®i. 
también 001no la capacidad de liberar histamina, de produeir broncoespasmo· 
:r eiaJorr-ea. 

El A. focaliza luego la distribución, destrucción y eliminaci6n de los R'M, 
en el organisn1,o y encara el problema de los R:M en1 Obstetr:ieia. Oonsideira 
después la-s dos-is y potencia de e.ada RM ·empleado en clinica; hace. c.oJUride
raeiones sobre su efecto, sobre la respiraeión y sobre su uso en la respiraeión 
controlada. 

Se refiere al empleo de los RM en anestesia local y raquídea. Cita. las: 
indi('ae,iones dei uso de los RM en oonvulsiones por el éter y reacciones no 
hemolítica-s post-transfu,siona.Jes. Reeu·erda cu.ales son los R,M que preeipitan o 
no e•on el PentotaJ. 

Da además las eontroindic.aeiones dei uso de 4os RM, y reeu-e·rda los casos 
de n1uerte detenninad3Js por tales sustiancia.s. 

Son estudiados los a,ntagonietas de los R"M: ant,agonista de aeeión anti
eo1inesterá,siea., análogo·s de la neostigmina., •antagonista dei myanesin y ant:a
gon.ista del ClO, m.ost(l'a.ndo el peligro y los cuidados qu•e se deben t,e,ner oon 
el uso de ta.Jes droga,s. 

Finalm·ente el A. presenta Ia,s eonclusion·es de su tr,abajo. 

Summary 

The a.uthor sho·\vs some of many interosting faets about the chemistry 
of d-rugs that eause 1nuscula.r relaxation. He en1phasizes the 1111191.',ular rela., 
xants "\Yhose use ha.s beein t.ried in m·edicin,e, studying 1nainly. the ph.annac,o
logical propertie,s of those ,vhich a,re employed presently: d-tubocurarine, 
3697 R. P. (Flaxedil*), Di-methyl ether of d-ttubocurarin·e, Di~merthyl either 
of methyl-bebeerine (Kondro-rurare•), Mephenesin, Deeamethoniun1. He points
out other l\IR ,vhie11 ha.ve been objeet of rooent studies. 

The author refer,s al1nost exelusiyely to the .influence of the MR on the 
human organism. He doesn 't care about experiments carried out ,vith com
pounds of unkno,;i,'n eompo-sit-ion or made on animals beside mamals. 

The phar1nacolo,gieal ,results ,11hich could be more interesting in medicine 
,vere tried o,ut in d·aily praeiice. 
· He explains the effectf:I of the :MR on the ,skeletal .muscle, outono1nous 

nervous . system, cest:ral nervous system, eircu1'atiori, blood, renal and hepatic 
fun«tions, diges.tive tract, eyes, meta.bolism enzymes. as ,1:ell as thelr capa.!'ity 
of fTeeing histamine and ,of producing bronchial spasm and sialorrhea. 

The author studies the distribution, destruetion and elimin·ation of the 
MR in the borly a.nd presents the problem of MR in obSll:etrics. 

He goes on bringing about the question of dosage and poten~y of each 
of the l\IR in daily medical use, explaining their effect on respiration and 
their use in controlled respira.tion. 

Then the author 's attention is turn,ed over to local and spin.al a.noothes.ia .. 
Ile a,lso enun1erates the uses of the MR in ether eonvultions and in som-e after· 
transfusion reactions ,vhich are not of hemolitic na,ture. He emphaBizes the 
fac,t that son1e MR precipitarte 1vhen added to sodium pentothal, and others 
don 't. 

He goes on giving the eontra.indication,s of th-e l\IR, pointing out cases 
of death ea.used by t-hose substances. · 

Antagonistic drugs a.re studied. Drugs whose aclion is anrticholinesteràsie· 
a~ those eompounds related to n·oostigmine; antagonists of :Myanesin :and De
eame-thonii.1.m. He 1varns :agairust the dangers of their use and insists on a 
careful administration. 

At Ia.st the author presents tlie ionrlusion-s of his \York. 
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