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Foram estudadas as caracleristicas de um noévo blogqueador
neuro.muscular, o brometo de pancurénio em 140 doenles, de
idade, péso e afec¢des diversas submetidas a intervengdes de
duragdo variada, A droga mostrou-se wtil particularmente de-
vido a uma boa estabilidade de pressio arterial e da freqiién-
cia cardiaca, ao lado da auséncia de efeitos colalerais que
surgem com certa freqiiéncia com o uso de oulros compostos
curarizantes. A dose recomendada ¢ de 098 mglkg para a in-
ducio do bloqueio; de 0,1 mglkg quando se deseja proceder
a intubacdo tragueal com o auxilio da droga; as doses adcio-
nais devem ser de 0.8 a 1.6 mg para adulto e 04 a 0.8 mg para
criancas. A duracdo do bloqueio varia muito, porém estd ao
redor de 40 « 80 minutos, na maioria dos casos, tornando-se
mais prolongada com doses adicionais,

r

O brometo de pancurénio, ou “Pavulon®” & um esteroide
sintético com férmula diacetato dimetilbrometo de 2 beta,
16 beta-dipiperidino-5 alfa-androstano-3 alfa, 17 beta-diol.

Foi sintetizado em 1964 por Hewett & Savage, sendo
dotado de atividade blogueadora neuro-muscular do tipo com-
petitivo, de intensidade de cérca de cinco vézes maior que
a d-tubocurarina. Por cutro lado é praticamente desprovido

(*) Trabalho realizado no Servico de Anestesia do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de So Paulo, e apresentado no XVII
Congresso Brasileiro de Anestesiologia.
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de efeitos colaterais desencadeados por esta droga, como
hipotensdo arterial, liberacio de histamina e aumento da
secrecio salivar. N3o altera o ritmo e a freqiiéncia cardiacos
e nao desencadeia efeitos vagais. (129)

O objetivo do presente trabalho ¢ estudar os efeitos do
pancurénio na espécie humana, durante a realizacdo de

anestesias.

MATERIAL E METODO

Foram observados 140 doentes de ambos 0s sexos, com
idade entre 11 meses e 80 anos. O estado geral variou desde
doentes em excelentes condigbes até enfermos de grande
risco (Tabela I).

TABELA 1

DISTRIBU1ICAQ POR IDADE E TIPO DE OPERACAQ

Idade/Anos ! N.* de casos \ Total
11 meses ‘ 1 B
1 a 10 ! 15 %
1 a 20 16 ‘
21 a 40 : 44
41 a 60 52
-+ 60 12 140

Tipo de Operacao:

Laparotomia .
Toracotomia ,
Craniotomia :
Laminectomia
Simpatectomia

Cirurgia Urolégica

Outras

L2 o
=

@t

Jury
=]

140

jun
=

A medicacdo pré-anestésica foi variada. Em 77 doentes
utilizou-se como anestésico principal o protéxido de nitrogé-
nio-Inoval; em 8 casos foi empregada a associacdo tiopental
sodico-Inoval; em 3 pacientes foi administrado o metoxitluo-
rano e em 46 doentes utilizou-se como anestésico principsl
¢ halotano.

A entubacdo traqueal, praticada em todos os doentes.
foi realizada em 7 déles apenas com anestesia tépica do
laringe e do faringe, em 46 casos foi auxiliada com succinil-
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colina; nos demais utilizou-se o pancurénio para facilitar a
entubacio.

As doses de pancurdnio nio foram pré-estabeelcidas,
porém, oscilaram conforme a necessidade, tanto a inicial
como as adicionais, uma vez que era intencdo avaliar as doses
mais convenientes dessa droga.

A descurarizacido fol obtida pela associacdo atropina-
neostigmina,

Durante a anestesia foram anotados: facilidade para
entubacio traqueal (aparecimento de tosse, reagéo do doente
relaxamento das cordas vocais); aumento de secregdes salivar
e bronquica; grau de relaxamento muscular; doses de pan-
curénio e duracio do blogqueio neuro-muscular; alteragoes
da pressdo arterial e da freqiiéncia cardiaca; facilidade para
descurarizacdo; outros incidentes que pudessem ser atribui-
dos 20 pancurénio. Em cinco doentes foi feito eletrocardic-
grama antes e durante a acio do pancurdnio.

RESULTADOS

Doses de pancurénio — A relacdo das doses iniciais e
totais de pancurénio em mg; mg/kg e mg/kg/minuto de
cirurgia pode ser observada na Tabela V. Se forem calculadas
as doses iniciais para todos os doentes, verifica-se que elas
variaram de 0,4 a 12 mg, com média de 4,6 mg; em mg/kg
de péso a oscilacdo das doses iniciais foi de 0,03 a 0,2 mg/kg,
com média de 0,08 mg/kg. As doses totais atingiram de 0,8
a 19 mg, com média de 6,9 mg; essas doses calculadas em
mg/kg/minuto de cirurgia nos da os valdres de 0,0002 a
0,004 mg/kg/minuto, com média de ,0008 mg/kg/minuto.
As doses adicionais oscilaram entre 0,25 a 5,5 mg, com média
de 2.4 mg, conforme pode ser visto na Tabela IL.

TABELA II

DOSES ADICIONAIS DE PANCURONIO EM MG, (Média 2,4 mg)

dose em mg e ‘ dose em mg e

dose em mg e !
namero de casos ] nimero de casos | nimero de casos
\ _
0,25 — 2 l 12— 9 30— 5
04 — 17 i 1,6 — 34 33— 5
08 — I8 3,0 — 41 40 — 12

160 — 7 2,4 — 12 55 — 1
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Rsses valdres, entretanto, tém significado muito pequeno,
levando-se em consideragio a grande variacio de idade e de
péso dos doentes; ainda, infdimeras vézes a cirurgia ferminou
precocemente em relagio a 1iltima dose de pancurénio, o que
prejudicou uma, perfeita avaliacéo.

Todavia, verificadas as doses totais e iniciais em grupocs
de péso ou idade aproximadas, os resultados sio mais signi-
ficativos. Para tantc foram escolhidos dois grupos de doentes:
criancas de 2 a 11 anos (com pésoc entre 10 e 384 kg) e
adultos com péso entre 50 e 70 kg. A relacdc das doses
iniciais, adicionais e totais para ésses dois grupos, bem como
para todos os doentes pode ser vista na Tabela III.

TABELA III

DOSES INICIAIS, TOTAIS E-ADICIONAIS DPE PANCURONIO

Duses aduitos de criangas de todos os
‘ 50 a 70 kg 2 a 11 anos doentes

jniciais 002 — 0,12 0.04 — 016 803 — 0.2
cm mg/kg (.08) {0.08) (0.08)
(médias)
totais 0.0002 — 0,002 0.0004 — 0,001 0.0002 — 0,004
em mg/kg/min (0,0007) {0.0008) {0,0008)
(médias)
adicionais 0.8 — 4.0 03 — 24 .25 — §,5
em mg (1,8) (0.8 12,4)
{médiag)

N&o houve variagdo quanto as doses de pancuronio e ¢
tipo de anestésico utilizado; tanto para o halotano como para
o protéxido de nitrogénio e o Inoval, as doses totais foram do
0,0008 mg/kg/min quando considerados todos os doentes.

Duracdo do blogueio neuro-musculer — A duracéo do
ploqueio neurc-muscular relacionada com as doses iniciais
bem ecomo com cada uma das doses adicionais, variou de 20
a 180 minutos, com média de 62 minutos para o total dos
casos. Néo foi computada no cilculo a duracio do blogueio
induzidc pelas ultimas doses da droga, uma vez que a obser-
vacgdo fol prejudicada pelo término da cirurgia e conseqiiente
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descurarizacdo do doente por neostigmina. A avaliagio da
duracao do bloqueio ficou prejudicada pela diversidade muito
grande do pésc dos doentes e do tipo de cirurgia. Apesar
da maioria das doses manter um relaxamento muscular efi-
ciente por cérca de 40 a 80 minutos, em numerosos casos
o relaxamento muscular permaneceu bom por mais de 100
minutos, chegando até a 240 minutos.

Na Tabela 1V pode ser vista a duracao do blogueio neurn-
muscular induzide pelas doses iniciais e adicionais (exceto
os Ultimos) de pancurénio na totalidade dos doentes, nas
criangas e nos adultos de 50 a 70 kg.

TABELA IV

DURACAO DO BILOQUEIO NEURO-MUSCULAR INDUZIDO PELAS DOSES
INICIAIS E ADICIONAIS BPE PANCURONIO

duracio adultos criancas todos o8
o 50 — M kg 2 — 11 apos £aso0s
duracdo da dose ini- 25 — 180 20 - 90 20 — 180
cial em minutos (62) (40) {60}
(médias)
duracio das doses 30 — 150 30 — 80 20 — 210
adicicnais em mi- (80) (43) (85)
nutos {meédias)

Observa-se pela Tabela IV que existe uma duragé’.o de
bloqueio menor nas criancas; a duragio meédia é maior com
doses adicionais, mostrando que deve haver uma acumulacio
da droga no organismo.

Entubacdo traqueal — O relaxamento muscular necessa-
rio para uma entubacéo tragqueal facil e sem reacio do doenfe
somente é obtidc apdés 3 minutos da administracdo do curare;
a entubacdo precoce em geral desencadeia tosse fugaz e as
vézes reacdo do doente; as cordas vocais nio se mostram
relaxadas completamente. Entretanto. muitas vézes a entu-
bacdo foi facil, sem reacio e com relaxamenio das cordas
vocais 30 segundos apds a injecio de pancurdnio. Por outrc
lado, em 10 doentes houve tosse, reacio do doente e falta
de relaxamento das cordas vocais, mesmo 3 minutos apés a
injecio de pancurdnio, quando a dose foi inferior a 0,08
meg/kg.
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Descurarizacdo — A descurarizagao foi facil, na maioria
dos doentes exigindo doses de 0,5 a 1,75 mg de atropina a
0,8 a 3,0 mg de neostigmina. Em sete doentes a descurari-
zacdo foi espontinea no final da cirurgia. Todavia ocorre-
ram trés casos de descurarizacio retardada:

Caso 106 — tempo de inducdo de bloqueio muito peque-
no (30 segundos para uma dose de 0,1 mg/kg); a descura-
rizacio demorou 35 minutos, com uma dose de 2 mg de
neostigmina.. '

Caso 111 — doente com uremia e fibrilacio atrial; rece-
beu 0,09 mg/kg de pancurénio para uma cirurgia de 80 mi-
nutos; a descurarizacdo demorou 50 minutos, com dose de
neostigmina de 2 mg.

Caso 119 — portador de ulcera hemorrigica e anemia
aguda (Hb-37%); apdés uma dose de pancuronio de 0,09
mg/kg permaneceu curarizado durante 180 minutos de cirur-
gia, e depois do término da mesma, necessitando ventilagio
artificial no pos-operatorio, apesar de uma dose de neostig-
mina de 2,5 mg.

Por outro lado, doentes em muito mau estado, com desi-
dratacdo, alteracdes hidro-eletroliticas e caguexia, descurari-
zaram, espontaneamente; uma enferma, portadora de mias-
tenia grave compensada, recebeu 8 mg de pancurdnio (0.8
mg/kg) para uma cirurgia de 310 minutos de duragéo, tendo
sido descurarizada facil e rapidamente com uma dose de
1.5 mg de neostigmina,

Efeitos cardiovasculares — Nao foram observadas alte-
racoes da pressico arterial e da freqiiéneia cardiaca com a
injeciao do pancurdnio; oscilagoes que surgiram foram decor-
rentes de mancbras cirargicas e de anestesia superficial; é
possivel mesmo observar-se estabilidade cardiovascular muito
boa com ¢ pancuténio,

O eletrocardiograma ndo mostrou alteracdes relacionadas
com o pancurdnio. Deve ser salientado que muitos doentes
apresentavam alteracdes cardiacas pré-operatorias, inclusive
um caso com implantacio de marca-passo cardiaco.

Secrecdo salivar e bronguica — Trés doentes apresenta-
ram aumento da secrecio salivar e brénquica: dois por difi-
culdade na entubacgio traqueal e um por existéncia de infec-
¢cdo dag vias afreas pré-existente i anestesia.

Oulros efeitos indesejdveis — Nao foram observados com
0 pancurdnio, como liberacio de histamina, reacoes alérgicas,
efeitos vagalis, sinais de ganglioplegia, bronquioloconstricéo.
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Um enférmo faleceu por hemorragia aguda incontrolavel
ocasionada por traumatismos multiplos. Outro morreu por
faléncia do miocardio, irrecuperavel e conseqiiente a propria
enfermidade.

Ocarreu um caso de vémito durante as manobras de entu-
bagdo tragueal: tratava-se de um enférmo cuja entubagiio
foi dificil por relaxamento incompleto da musculatura da
mandibula e das cordas vocais, mesmo apds trés minutos da
administracic do pancurénio,

TABELA V

DISTRIBUICAQ DOS DOENTES DE ACOBRDO COM AS DOSES DE INDUCAO
(em mg e em mg/Kg) e totais (em mg ¢ mg/Kg/min de cirurgia)

NCMEROS DE CASOS
Dose de De acirdo De acirdo De acérde com | De acérdo com
Pancurdnio com a dose | com a dose a dose de as doses
de indugic total indugio totais

Em mg/kg Em mg Em mg Em mg B mg/kg/min

de cirurgia
até 0,9 4 2 003 — 1 00002 — 3
10 — 1,9 4 2 004 — 5 00003 — 6
2.6 — 2,9 13 7 0,06 — 2 80,0004 — 10
3.0 — 3.9 13 7 006 -— 10 0,0005 — 17
4,0 — 4.9 39 21 00 — 10 0,0006 — 17
50 — 59 16 17 0,08 — 44 00007 — 14
6,0 — 69 34 21 003 — 16 . 00008 — 13
70 — 79 3 8 ni1p — 42 00009 — 7
3.0 — B9 12 27 0,11 — 4 0,0010 - 47
90 — 9.9 0 4 012 — 2 04,0020 — 4
10,0 — 19,9 1 3 014 — 1 00030 — 1
11,0 — 11,9 0 6 015 — 1 0,0040 — 1
120 — 12,9 1 6 016 — 1 —_— —
14,0 0 1 020 — 1 — —
15,0 0 1 — —_ — —_
16,0 [} 2 —_ —_ — ——
18,0 0 2 — — — —
19,0 0 1 —_ — — —

COMENTARIOS

Apesar da variedade das doses de pancurénio, as médias
de todos os grupos se aproximam. Essa variagio é explicavel
pela prépria natureza da observagéo, que tem como uma, de
suas finalidade verificar qual a dose mais setlisfatoria de
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pancurénio para o relaxamento muscular. A dose inicial mais
atil, quando se deseja proceder a entubacio tragueal com o
auxilio da droga, & de 0,1 mg/kg; com essa dose, e aguar-
dando-se 3 minutos para a entubacio, esta se faz com faci-
lidade e sem reacio ou traumatismo do doente. Quando a
entubacio for obtida por outros meios, a dose inicial para
promover um relaxamento muscular satisfatorio ¢ de 0,08
mg/kg, que pode ser utilizada tanto para os adultos como
para as criancas; as doses adicionais recomendades devem
ser de 0,8 a 1,6 mg para o adulto e cérca de metade dessa
dose para criangas. Do ponto de vista pratico, é recomen-
davel a diluicio de duas ampolas de pancurénio (cada am-
pola contém, em 2 ml, 4 mg de produto) para 10 ml, prepa-
rando-se assim uma solucéo de 0,8 mg de pancurdnio por ml;
a dose inicial sera entio de 1 ml/10 kg; as doses adicionais
para adultos serdo de 1 a 2 ml, e para criancas de 0,5 mi.
Essas doses s8o semelhantes &s preconizadas por outros autc-
res que tém utilizado a droga. (**5)

A duracido do bloqueio foi muite variada, porém, é de
se esperar uma duracio de 40 a 80 minutos; talvez a droga
tenha tendéncia a se acumular no organismo, uma vez que
as doses sucessivas eram cada vez metnores e duravam mais
tempo; entretanto, ésse fato necessita de mais observacgtes
para ser confirmado,

Os incidentes que ocorreram com o uso do pancurénio,
como a dificuldade para entubacéo, o aparecimento de vémito
e 0 aumento de secrecdo que surgiram em poucos casos de-
correram da peqguena experiéncia com o produto; ésses incon-
venientes desapareceram com o aumento da experiéncia. O
retardo na descurarizacdo poderia ser devido & doenca que
os enfermos apresentavam e a uma dose insuficiente de
neostigmina,.

O fato que pareceu mais favoravel em relacio a droga
foi a auséncia de efeitos para o lado da pressio arterial e da
freqiiéncia cardiaca, que sfo alids ressaltados por todos
quantos ja usaram o pencurénio (*°).

CONCLUSOES

O pancurénio é um agente curarizante que apresenta
caracteristicas muito favoraveis, como a grande poténcia, a
auséncia de atividade para o lado do aparelho cardioyascular
e a facilidade para reversdo do bloqueio neuro-muscular com
a neostigmina,
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A dose inicial recomendada é de 0,08 mg/kg para adultcs
e criancas; as doses adicionais sdo de 0,8 a 1,6 mg para adul-
fos e metade dessa dose para criancas.

A duragio do blogqueio é variavel, porém, na maioria dos
casos estd entre 40 e 80 minutos, sendo maior nos adulios
que nas criancas; as doses adicionais dio um relaxamento
muscular mais duradouro, talvez por acimulo da droga no
organismo,

SUMMARY

PANCURONIUM BROMIDE-A NEW MUSCLE RELAXING AGENT

The clinical features of a new muscle relaxant — pancuronium bromide were
studied in 140 patients of different ages, submitted to variable surgical procedures,
This drug seemed very useful especially as blood pressure and pulse rate were
not affested, and no other sideeffects, seen with cother relaxants, were cobserved.
The recommended initial dose is 0,08 mg/kg. If intubating the patient with
pancuronium a dose of 0,1 mg/kg should be used. Aditional doses of 0,8 to
1,6 mg for adults and 0.4 to 0,8 mg in children, may be used. The duration of
muscular block is somewhere between 40 and 830 minutes, and will increase with
aditional doses.
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