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Uin estudo sobre reluvamento muscular fol readzado cin
316 pacientes nao selecionuados, ntilizando-se o brometo de pan-
curonio, potente bloqueador neuro-muscular ndo despolarizante.
i'rezentos e seis pacientes foram submetidos  anestesia geral,
conme halotano, metorifluoruno ¢ enfluorano; sta agdo miorre-
laxante ¢ facibinente reversivel espontaneamente ou com o usv
de neostigminag, I 10 pacienles a substancice ol usada para
se conseguir conlrole da ventilugao em terapéutica de insufi-
ciencia venlilutoria aguda,

Nao apresenta alteragoes pura o lado do aparclho cardio-
pascilar ¢ ¢ desprovido de qualquer efello colateral indesejavel,
tendo sido usado inclusive em 54 pacientes submelidas a parlo
cesario sem ncidentes oun repercussoes sobre os conceptos. A
dose para eniubacac lraqueal em adultos ¢ de 0,1 mg/ky; para
« manulencido do relavamento, 1/5 da dose inicial ¢ metade desla
para as demais, Quando a entubacdo traqueal foi facililada com
succinileoling, a dose inicial de pancuroitio pide ser reduzida
para 0,08 ng/kyg ou wmenos, sendo as repelicoes rnas mesnias
proporeoces. Para pacientes pediatricos, recomenda-se melade
das doses para adullos. A duracao do blogueio ¢ variavel, 60
minutos em média apos dose dnica ou inicial com a lécnica
de anestesin usada, sendo a inducdao barbitirica e empregan-
do-se anestésicos halogenados. Cada repeticao de dose do agenle
em estudo Joi capaz de reproduzir as miesmuas caracleristicas do
bloqueio inicial em inlensidade e duracao, o que para olgnns
autores pode ser indicio de acumulacao no organismo.

A auséncia de repercussoes sobre o aparelho cardiovascular
foi observada em todos os pacientes esludados, e registrados e
A anestesiados, e e 10 licidos en uso de praotese ventilalaor a,
todos montorados com osciloscopio registrador para elelrocar-

do
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o pancurénio de grande valia; permitiu colocar em ritmo a
venlilagfioc conltrolada, restituinde a normalidade o pulso, «a
I pressido arlerial e a gasometria.

| diograma (D, ). Neste allimo grupo de pacienles demonsirou-se I

O brometo de pancurénio é um composto bi-quaternario
de amdnio, esterdide sintético desprovido de atividade hor-
monal, dotado de potente agio bloqueadora neuro-muscular
do tipo ndo despolarizante (!} sendo cinco vezes mais poten-
te que a d-tubocurarina (?) e cuja férmula é o diacetato di-
metilbrometo de 2 6, 16 dipiperidino-5 :x-androstano-3 <, 17
f-diol, B um éster em solucdo aguosa a 2% e deve ser
conservado a 4°C. Cada ampola contém 2 ml com 2 mg de
pancurdnio por mililitro (71%).

Apos Baird e Reid (®) terem usado a substancia em seres
humanos, varios pesquisadores tém demonstrado a validade
de seu emprego como miorrelaxante em diversos eventos
anestesiclogicos.

DISTRIBUIGAD ETARIA
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TABELA I
DISTRIBUICAOQ ETARIA

O presente estudo tem por finalidade avaliar alguns as-
pectos do comportamentc da droga tais como: relagido dose-
tempo-facilidade para entubacdo traqueal, duracdo do blo-
queio apos a primeira e demais doses, possibilidade de efeito
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cumulativo, reversdo do blogueio neuro-muscular e possiveis
efeitos” colaterais. .

MATERIAL F METODO

Foram analisados 316 pacientes de ambos os sexos, con-
tando de 9 a 91 anos (Tabela I), sendo o estado fisico de
IalV (A.S.A.) (Tabela II).
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TABELA II
ESTAD( FISICO

Trezentos e seis pacientes foram submetidos & cirurgia
de diversos tipos (Tabela III), variando a dose de pancurdnio
de 0,06 a 0,15 mg/kg, com a finalidade de relaxamento para
facilitar o uso de prétese ventilatéria com ventiladores tipo
Bird M. 7, 8 e 9 e Bennett P R-2, monitorados (D.) tendo
sido medidos a pressdo arterial, o pulso, gasometria e pressio
endotraqueal.

Nos pacientes cirtrgicos a medicacao pré-anestésica foi
uma mistura de meperidina e prometazina nos pacientes com
estado fisico I e II (A.S.A.), e benzodiazepinicos nos graus
IIT e IV.

As anestesias foram mantidas com halotano, metoxifiuo-
rano e enfluoraho, em oxigénio puro ou em mistura com
protoxide de azoto (50 : 50).
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_ T_ABELA 101

o ©OTIPU DE CIRURGIA EXECUTADA

CIRURGIA GERAL — 42
Gastro intestinad
Viaz billares
Parcde
CIRURGIA
Cirurgia de  face
Dermolipectonna
Mastoplastia
Multiplas
CIRURGEA GINECUOLOGICA — o4
Laparotomia
Lapar. ¢ Colpoperin,
Colpoperincorrafia
CIRTRGIA OBSTETRIC'A — M

PLASTICA — 4

Cesareana

CIRURGIA VASCULAKR PERIFERICA — U
Simpatectomia lombar
Safenectomia

CIRURGIA ORTOVEDECA — 17
Osteossintese
CIRERGIA TORACICA — 1
Pulmonar
Cardiovascular
CIRURGIA TROLOGICA — ¥
Lombotomia
OUTRAS CIRURGIAS — 14
C. Proctologiva
C, Oftalmologica
. Otoldgica
C. Ncurolbgica

Fntubacaoe Entubacao
com com
Pancuronio specinileolina
1 T
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" 11
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D 20
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474
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A indugao consistiu de tiobarbiturato, entubacao tra-
gqueal facilitada com ¢ agente em estudo ou succinilcolina.
A dose de pancurdnic variou conforme consta da tabela IV,
com © objetivo de se procurar a mais apropriada:

O grau de relaxamento foi avaliado segundo métodos:

a)

Clinicos — i1 - facilidade para entubacdo traqueal;

ii - compressio manual de baldo reservatorio para a percep-
cao da complacéncia téraco-pulmonar.

b)

Mecdnicos — Com auxilio de manémetro observando-

se as alteracbes da pressdo endotraqueal,
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c) Elélricos — Estimulacdo do nervo ulnar (%).

A ventilacao foi de controle manual ou mecéanica, esta
com auxilio de ventiladores tipo mini-vent, Bennett BA-4 e
Takaoka Mod. 600.

- . IASEG
DURACAO MEDIA DO RELAXAMENTO MUSCULAR
APGS DOSE UNICA
100 r
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TABELA 1V

VARIACOES DA LURACAO MEDIA DO RELAXAMENTO MUSCULAR APOS
DOSE UNICA OU INICIAL DE PANCURONIO (DE 0,06 A 0,15 MG/KG)

Apos administracdo de pancuronio foram pesquisados:
relaxamento dos musculos da mandibula, abducdo das cordas
vocals, facilidade para entubacdo traqueal, reacdo do pacien-
te ao tubo (tosse), grau de relaxamento muscular, se pre-
sentes secrecoes brénquicas ou salivares, duracdo do efeito
bloqueador neuro-muscular, resposta a estimulacido elétrica
de nervos periféricos a freqiiéncia cardiaca e alteracoes da
pressdo arterial| Em 34 pacientes foram feitos registros ele-
trocardicgraficos durante o estudo do relaxante. A avaliacido
da reversao do bloqueio foi auxiliada em 30 casos com a

(*)  Foi usado um estimulador Mod, 92 de Takaoka (tipo «Block-Aid Moni-
tors) alimentado por uma fonte de corrente continua de 3 V (em substituicio
i pilhas) obtida atravéz de transformacio e retificacio da réde comum (110 V
de corrente alternada), a fim de =0 conseguir uniformidade de intensidade da
corrente de estimulacido,
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medida da “reserva de esfor¢o ventilatério” (*5¢). Foi ainda
observada a possibilidade de efeitos colaterais. ‘Os volumes
respiratérios foram medidos com ventilometro de Wright.

RESULTADOS

Os 206 pacientes entubados com succinileolina foramn
mantidos sob bloqueio neuro-muscular com 0,08 mg/kg de
pancurénio, cuja duragio variou de 30 a 90 minutos (média
de 60) apods dose unica ou inicial.

Qs pacientes entubados com o agente em estudo, foram
divididos segundo a dose crescente, partindo de 0,15 mg/kg,
sendo observado que o aumento da dose pouco altera o tempo
util para entubacdo, que ndo deve ser tentada antes de de-
corridos 3 minutos,

O relaxamento dos masseteres, a abducac das cordas
vocais e a duraciao do blogueio entretanto sdo diretamente
proporcionais 4 dose e permitem entubacio com serenidade;
22 pacientes apresentaram tosse, 43 outros ainda apresenta-
ram movimentos ventilatorios apos decorridos cerca de 15 a
200 minutcs. Foram os pacientes em que a entubacdo da
traguéia foi tentada ou efetuada antes de decorrides 3 mi-
nutos, com dose de relaxante infterior a 0,1 mg kg.

A necessidade de repeticic da dese variou conforme a
dose inicial, o anestésico utilizado (*%#), o local da cirurgia
e 0 grau de complacéncia para ventilacdo controlada, sendo
maiores as necessidades para esta ultima eventualidade, fato
esse peculiar, em que varios pacientes apresentaram alguma
atividade dos miusculos respiratérios, sem interferéncia no re-
laxamrento abdomnial. A dose para repeticio recomendada &
de 1/5 da inicial para a primeira, e a metade desta para as
demais. Cada repeticio de dose de pancurdnio foi suficiente
para produzir relaxamento de caracteristica e duragao seme-
lhantes ao obtido com a dose inicial, o que segundo alguns
autores (41%) pode ser indicio de acumulacdo no organismo.
Esse fato fol por nds também observado; entretanto. os anes-
tésicos por nds usados foram os halogenados.

SEQUENCIA DE CONTROLES

A — Com o auxilio de um estimulador de nervo perife-
rico observamos confratilidade muscular até 7T minutos em
meédia apds qualquer das doses iniciais de pancurénio usadas
para entubacdo. As tentativas para este ultimo procedimento
foram feitas apés 2 minutos, e repetidas a cada 30 segundos;



366 REVISTA BRASILEIRA DE ANESTESIOLOGIA

(ainda presente a resposta ao estimulo periférico). A entu-
bacao traqueal. ioi.consumada com certa facilidade sempre
entre 3 a 5 minutos, quando a dose do relaxante era igual
ou superior a 0,1 mg, kg.

Lurante a anestesia foram produzidas descargas teta-
nizantes de 30 ciclos por segundo, com fraca ou nenhuma
resposta. Apos trinta minutos em meédia, a resposta ao esti-
mulo simples (1 ciclo em cada 4 segundos) era maior, apre-
sentando facilitacao pos-tetdnica.

B — As variacoes da complacéncia pulmonar verifica-
das, foram dados clinicos complementares para se avaliar o
grau de relaxamento em funcdo do plano anestésico.

A compressaoc manual do balao reservator.o revelou faci-
lidade para ventilacdo controlada. Varios pacientes apresen-
taram meovimentos ventilatorios discretos precocemente com
relacdo ac tempo estimado para a necessidade do relaxamen-
to. A complementacdo por hiperventilacio ou assisténcia
ventilatéria foi praticada quando a brevidade da cirurgia néo
justificava a repeticdo da dose do relaxante em estudo.

C — As variacoes de pulso e da pressdo arterial foram
infericres a 20%, o que nos mostra a pequena influéncia do
pancurdnio na dinamica circulatoria.

D — Reversao do bloqueio neurc-muscular:

I — “Teste de reserva de esforgo ventilatoério” — além
dos sinais descritos e a observacdo do retorno a ventilacéo
esponténea efetiva (medida do volume minuto) ou reagao ao
tubo traqueal, achamos de grande valia a medida da “forca
inspiratéria” (') descrita ha varios anos por Bendixen e
Wescott, sendo que esses autores afirmam que é necessaria
uma reserva de esforgo ventilatério para uma inspiragio pro-
funda e tosse eficiente, *“Nos pacientes anestesiados, com um
manémetro adaptado ao tubo traqueal e sem vasamentos,
observa-se durante 10 a 20 segundos; se nesse periodo a
pressdo negativa nio atingir a 20 em H.O durante a inspi-
racdo, significa que, embora com volume minuto satisfatério,
a flacidez da musculatura do laringe e faringe e dos musculns
respiratorios néo serdo suficientes para permitir ao paciente
superar uma okstrucdo das vias aéreas apos extubacfo”. O
teste demenstrou-se positivo cerca de 3 minutos apoés descura-
rizacdo com 2 mg de neostigmine precedidos de 1 mg de sul-
fato de atropina. A maioria dos pacientes dispensou o teste
acima descrito, tao evidentes que foram os sinais clinicos de
auséncia de blogueio neuro-muscular. mesmo antes da des-
curarizacdao. Enfretanto, seis pacientes que foram entubades
com (.14 ou 0,15 mg/kg e cujas cirurgias ndo ultrapassaram
66 minutos em média. necessitaram segunda descurarizacio.
cinco minutos apos a primeira.
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II — Os pacientes foram observados na Sala de Recupe-
racdo pos-anestésica, sendo ainda considerados os seguintes
sinais de reversao de bloqueio:

1. a capacidade do paciente em abrir os olhos ¢ cen-
serva-los abertos;

2. o elevar da cabeca e membros;

3. gemido ou outro tipo de vocalizagdo, denotandc ex-
pulsio de ar inspirado e contratura de cordas vocais:

Em nenhum paciente foi cbservado fendmenoc de rever-
£do incompleta do efeito curarizante.

Cirurgia Obstétrica — Cingquenta e quatro pacientes suh-
metidas & operacdo cesariana foram anestesiadas com a téc-
nica tiobarbiturato-succinileolina — entubacao traqueal ——
pancurénic 0,08 m/kg-metoxifluorano, sendo a ventilacdo
controlada. Os indices de Apgar nunca foram inferiores a 7,
sendo iguais a 8 e 9 em sua maioria (prematuros inclusive).
Nao foram observados sinais clinicos que evidenciassem efeito
do agente em estudo sobre os conceptos. A composicio qui-
mica do pancurdnio parece assemelha-lo aos demais compns-
tos gquaternirios de aménio de efeito relaxante nao despola-
rizante. Em doses clinicas, se passam através da placenta.
o fazem em dose desprezivel, permitindo seu uso em obste-
tricia. Alguns autores () preconizam doses menores pars
cete tipo de cirurgia.

Insuficiéncia Ventilatdria — Pacientes graves, internados
no C.T.I. e que ndo foram submetidos & cirurgia, receberam
o agente em estudo para serem colocados em ritmo com pro-
tese ventilatéria (ventiladores Bird M. 7, 8 e 9 ¢ Bennett
PR-2) em diversas fases de ventilacido artificial prolongada,
ia tendo sido entubades por outros meios ou traqueostomi-
zados. Foram usadas doses de 0.06 a 0,08 mg/kg em dose
linica ou fracionada, em momentos que a pressao arterial e
a PaCO. elevadas contraindicavam o uso de sedativos ou
trangiiilizantes, Foram {feitos tracados eletrocardiograficos
(D.) antes e durante a acdo do relaxants, nio havendo alte-
racdes signhificativas do ritmo cardiaco.

Um paciente nido respondeu de maneira satisfatoria a
acdo do relaxante; os demais foram colocados em ritmo com
os ventiladores, havendo normalizacio da pressdo arterial
¢ gasomeftria.

Efeitos Colatergis — Nio observamos qualquer efeito co-
lateral indesejavel, sendo estaveis o pulso e a pressao arterial.
N#o produz alteragies no eletrocardiograma, néo libera his-
tamina e ndc aumenta as secrecbes bronguicas ou salivares.
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O pancurénio {oi sintetizado em 1964, resultante de uma
série de compostos bi-quaternarios de amoénio, a partir do
5 L-androstano, desprovido de atividade hormonial, cujas
caracteristicas bloqueadoras neuro-musculares sao do tipo
nic-despclarizante. A substdncia obedeceu a critérios os mais
rigorosos (') de experimentagdo & partir de “in vitro”, e
rermitiram cferecer ao anestesiologista, um agente dotado de
potente acdo miorrelaxante, de duragio meédia de 60 minu-
wcs, sendo c'neo vezes mais potente que a d-tubocurarina. O
blogqueio neuro-muscular se manifestou por auséncia de res-
vosla & estimulo tetanizante, com facilitacio pos-teténica,
sendes facilmente reversivel apds o uso de anticolinesterasicos,
guando ndo espcntaneamente. O destino no homem ainda
nic foi aclarado, parecendo seguir a via de eliminacido renal.
Ndo foram observados efeitos colaterals indesejaveis, tals
comce: salivacdn, acdo histaminogénica, irritacdo venosa, sen-
do notaveis a estabilidade do pulso e da pressdc arterial,
assim como nao foram observadas alteracoes no eletrocardio-
grama cu fenémenos de reversdc incompleta do efeito cura-
rizante.

Nos 306 pacientes submetidos a anestesia geral, foram
usados anestésicos halogenados, reconhecidamente de alto
peder relaxante muscular, tendo-se demonstrado compative!
ccm tocdes: metoxifluorano, halotano e enfluorano.

Na consulta a literatura, encontramos dados discordan-
tes quanto & dose e indicacdes de diferentes relaxantes e suas
cembinacoes com diversos anestésicos. Essas divergéncias sao
inevitaveis quando varios anestesiclogistas usam drogas di-
versas com a finalidade de obter os mesmos efeitos. Alferna-
tivas dos procedimentos do anestesiologista devem ser enu-
meradas cemo causas de erro:

a. o uso de relaxantes musculares como base para se
obter o relaxamento necessaric no campo operatorio,
ou para permitir o uso de ventiladores mecinicos.
ou ambos;

b. o uso de anestésicos gerais para se obter o relaxa-
mento, potencializado por pequenas doses de rela-
xahtes musculares;

. o uso de relaxantes musculares —

I - para potencializar efeitos hipotensivos de anes-
tésicos gerais a fim de se obter hipotensio “con-
trelada” e conseqiiente diminuicdo do sangra-
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mento operatoério, ex.: halotano -+ d-tubocura-
rina;

II - para contrabalancar alteracoes de ritmo cardia-
co, ex.: halotano + galamina.

O brometo de pancurénio parece satisfazer as eventuza-
lidades assinaladas nos itens “a” e “b”, mas néo as do “¢”,
ror sua pouca interferéncia na dmamlca circulatoria.

O tempo médic de acio (60 minutos) apods dose Unica
ou inicial, por nés encontrado, foi maior que o mencionado
por alguns autores (40 minutos); entretanto, foi nocsso obje-
tivo situar o malis novo dos relaxantes em uso clinico, eom
0s anestésicos inalatorios mais potentes no momento, e per-
tencentes ao grupo dos volateis ndo explosivos. A dose para
entubaqao traqueal néo deve ser inferior a 0,1 mg/kg de pan-
curénio, ndo havendo vantagem para se usar dose superior
a 0.12 mg/kg. Para a manutencdo do relaxamento, 175 da
dose inicial, e repetigﬁes com metade desta Gltima. O relaxa-
mento inicial apés entubacdo com succinilcolina pode ser
obtido com 0,08 mg/kg ou menos, sendo as repeticoes nas
mesmas proporc¢oes ia mencionadas. Os pacientes pediatri-
ccs devem receber metade das doses recomendadas para
adultos. Quando a ventilacdo for controlada por meio de
ventiladores mecéinicos, e em cirurgia toracica, doses maiores
poderdo ser necessarias.

A necessidade de repetigio nfo obedeceu critérios defini-
des. Apesar dos recursos de manometria, e estimulos elétricos
de nervos periféricos, ainda achamos preferivel a percepcio
do tato e conseqgiiente facilidade com que se comprime o
baldo reservatério para a manutencdo de uma ventilacio
ecntrolada (complacéncia) e as condicBes de relaxamento do
camp?d operatorio,

O relaxante nfo demonstrou qualguer inconveniente nos
partos cesariogs conduzidos sob anestesia geral.

Nos dez pacientes portadores de insuficiéneia ventilaté-
ria em oue o pancurdnio foi usado estando todos Tieidos e
mon‘torados. nio foram observadas alteracdes na dinimica
eardiceireulatoria. O efeito miorrelaxante permitiu coloea-
rem-fe 9 pacientes em ritmo de ventilacdo controlada. resti-
tuindo a normalidade os valores do pulso, pressio arterial e
gasometria. O relaxamento induzido pela droga teve dura-
c8c média de 12 minutos. sende muito mais duradouro o
resultado obtido com a prétese ventilatoria, tendo sido obser-
vadcs como sintomas:

a. a regularidade do funcionaments dos ventiladores
mecanices a longo prazo;
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b. auséncia de aumento da pressao endotraqueal mes-
mo presente a atividade motora das extremidades;
c. recuperacao da forca do aperto de mao, que foi ra-
pida e sem prejuizo dos efeitos obtidos e acima as-
sinalados.
Eram pacientes grau IV (A.S.A.).

SUMMARY
PANCURONIUM BROMIDE: A CLINICAL STUDY

The neuromuscular effects of pancuronium were studied in 306 unselected
patients anesthetized with halothane, methoxyflurane and enfiurane, while under-
zoing a variety of surgical procedures. The potency ot pancuronium is fivefold
that of d-tubocurarine, without histamine release, absence of hypotension and
arrhythmias. Muscle relaxation was readily reversible with neostigmine; a peri-
pheral nerve stimulator and the measure of the reserve of ventilatory efforts
were used to ascertain the more appropiate dose of pancuronium. Some patients
had ECG (Lead II) tracings. Even though nco undesirable cardiovascular side
effects were registered up to 0,15 mg/kg of pancuronium, we found no great
advantage in using more than 0,1 mg/kg to facilitate tracheal intubation after
a 3-b minute interval. When the intubation of the trachea was facilitated with
succinilcholine, a dose of 0,08 mg/kg (or less) of pancuronium was enough to
maintain muscle relaxation. Half of adult dose is reccomended for children.

Fifty-four Caesarean sections (36-42 weeks gestation) were investigated; there
was no known disorder in mothers or infants.

Intravenous thiopental (mg/kg/age) was given before the relaxants, in every
patient.

The duration of neuromuscular block was an average of 60 minuets. Some
authors state that the drug the has some cumulative effect. In fact, increments
of 1/5 of the initial dose, and half of this last one for the next repetions,, were
enough to maintain the same features and duration of the initial neuromuscular
block, but one must bear in mind the potent relaxation properties of the halo-
genated anestheties that were used.

The absence of cardiavasucular side effects were best noticed in 10 awar
patients in use of ventilatory prothesis througs en endotracheal tube or by means
«f tracheostomy, in whom pancuronium was given to ease lung compliance and
the work 2 ventilators, in treatment of acute ventilatory failure, the onset and
reversal of neuromuscular blocking effects were quick enough to allow ten pa-
tients to be properly ventilated. bringing back their blood pressure and gaso-
metry to normal ranges.
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