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Succinilcolina: 50 Anos de Soberania
Senhor Editor,

A succinilcolina foi introduzida na pratica clinicaem 1951 ' e, a
despeito de seusinimeros para-efeitos, continua sendoempre-
gada até os dias atuais.

Aincidéncia de complicacdes graves, tais como o desencadea-
mento da Sindrome da Hipertermia Maligna e a hipercalemia fa-
tal,temlevadoos pesquisadores abuscarnovos agentesdotipo
nao-despolarizante. Assim foram introduzidos no mercado o ro-
curdnio e o rapacurdnio, o primeiro um agente de duracao inter-
mediaria e o segundo classificado como esteréide de curtadura-
gao.

A instalacado rapida nas cordas vocais e a relativa estabilidade
cardiovascular vem consagrando o rocurénio para uso em esto-
mago cheio 2. Primeiramente se preconizou o uso de doses de
0,6 mg.kg™" para intubacéo traqueal >”® com relatos de sucesso
de intubagdo semelhantes ao obtido com a succinilcolina. Com o
evoluir das observagdes clinicas e das pesquisas, concluiu-se
que doses de 1 mg.kg™' ou mesmo doses superiores a 2 mg.kg™’
devem serempregadas quando se deseja garantiade tempoede
condi¢bes de intubagao semelhantes asregistradas com a succi-
nilcolina *°'®. No entanto, a despeito de se obter excelentes con-
dicdes de intubagao traqueal, essas altas doses de rocurbnio im-
plicam em uma duracgao de agao expressivamente maior, limitan-
do o uso da técnica em procedimentos curtos . Outro ponto de
merece ser considerado é a indicagao do rocurdnio a pacientes
com sinais clinicos ou histéria de possibilidade de intubagao tra-
queal dificil. Nesses casos é preferivel a opgao por outras técni-
cas que assegurem as vias aéreas permeaveis, pois a duragao
prolongada impde riscos ao paciente *.

Apresenca de reagdes anafilaticas, que pareciam ser mais fre-
glentes com o uso da succinilcolina, estda merecendo atencao
de especialistas no assunto (H 63, Laxenaire Besfast). Nos ulti-
mos 2 anos, na Franga, o maior numero de reacoes alérgicas
tem sido observado com o rocurénio, ultrapassando o nimero
de casos com a succinilcolina, atracurio, mivacurio e com o ve-
curdnio *°.

O rapacurénio, um bloqueador neuromuscular adespolarizan-
te que néo chegou a serlangado no Brasil, apresenta um inicio
de acdomuitorapido, e dosesde 1,5mg.kg ™ propiciam excelen-
tes ou boas condi¢bes de intubacado traqueal '8, com uma du-
racdo de acdo considerada curta '®. No entanto, apds alguns
meses de uso clinico, ja se observou a alta incidéncia de com-
plicagdes graves, como o broncoespasmo de origem nao total-
mente esclarecida '*2'. Outro ponto que suscitou cautela é o
seu mecanismo de agao, identificado como uma “redistribui-
¢ao”. Drogas que dependem de redistribuicdo para seu término
de efeito estdo sujeitas a serem convertidas em farmacos de
duracaoprolongada, nadependénciadadoseededoencgas as-
sociadas '®. Adespeito desse produto ter como grande vanta-
gemorapidoiniciode agdo e reversao comgraus profundos de
relaxamento, os efeitos cardiovasculares e a presenga de me-
tabolitos ativos emregimes de infusao continua, igualmente li-
mitaramousoclinicodorapacurénio. Aparentemente todoses-
ses fatos levaram o fabricante a suspender a comercializagao
do produto.

Hanovas drogas emfase de pesquisa em animais, promissoras
no que tange a substituicao da succinilcolina e parareversaora-
pidadorocurénioempregadoemdoses altas. Trata-se do TAAC
3edoORG 25969. Aprimeira é umderivado éster di-tropinil for-
mada por 3 isdbmeros que, em animais de laboratério, mostrou
uminicio de agao até mais breve do que o da succinilcolinaeum
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indice de recuperagao em torno de 0,84 minutos versus 2,4 mi-
nutos observados com a succinilcolina ?>?*. Esse novo compos-
to apresenta efeitos cardiovasculares dose dependentes, ca-
racterizados porrespostabifasica: hipotensao seguidade hiper-
tensaoarterial,que ndonecessitaintervencaofarmacolégica 24,
O ORG 25969 é uma ciclodextrina, mais precisamente umay ci-
clodextrina, composta por 8 moléculas de agucar no seu anel
principal. Mostrou, em macaco Rhesus, umareversado imediata
do bloqueio motor por mecanismo que implica em formagao de
complexos moleculares com os bloqueadores neuromuscula-
res do tipo esteroidal. Esse mecanismo de agao é unico entre os
agentesreversores, e como tal, pode seradministrado em graus
profundos de relaxamento muscular. E o verdadeiro “antagonis-
ta” dos bloqueadores neuromusculares. Dentre as vantagens
do seu uso cita-se a reversao rapida, a prevencéao da curariza-
¢ao residual com consequente redugcéo nas complicagoes pul-
monares pos-operatorias, auséncia de efeitos muscarinicos ou
nicotinicos secundarios aadministracao de atropina ou neostig-
mina e fracos efeitos hemodinamicos *>?”.Cabem ainda os estu-
dos em seres humanos, principalmente no que tange as intera-
¢bes medicamentosas %’.

O emprego do rocurdnio para assegurar o controle das vias aé-
reas implica em administragdo de doses altas com conhecidas
repercussoesclinicas,eadespeitodolargousodesserelaxante
para intubacgéo traqueal rapida, efeitos indesejaveis tem sido
descritos. Com a saida do rapacurénio do mercado, e enquanto
naose estabelece posigaodefinitivaparao TAAC3eparao ORG
25969, asuccinilcolinapermanece soberanaparausoememer-
géncias médicas.

Dra. Maria Cristina Simdes de Almeida, TSA
Rua Renato Barbosa, 227 - Jureré
88053-640 Florianodpolis, SC

Succinylcholine: 50 Years of Sovereignty

Mr. Editor,

Succinylcholine was introduced in clinical practice in 1951 " and
is still being used in spite of its numerous side-effects.

The incidence of severe complications, such as Malignant
Hyperthermia Syndrome and fatal hyperkalemia, hasledinvesti-
gators to look for new non-depolarizing agents, like rocuronium
and rapacuronium, which are available in the market; the firstis
anintermediate duration agent and the second is classified as a
short-duration steroid.

Shortonsettime for vocal cords relaxation and relative cardiovas-
cular stability have elected rocuronium as a good choice in the
presence of gastric content . It was initially preconized in 0.6
mg.kg ™' doses fortrachealintubation ®", with successful intubati-
onreports similar to those obtained with succinylcholine. With the
development of clinical observations and research, it was found
that 1 mg.kg™" doses or even doses higher than 2 mg.kg™ may be
used when the goalis to assure intubation time and conditions si-
milar to those obtained with succinylcholine *°'°. However, is spi-
te of excellent tracheal intubation conditions, such high rocuroni-
um doses imply significantly longer duration, thus counterindica-
ting the technique for short procedures ™. Moreover, rocuronium
indicationin patientwith clinical signs or history of difficult tracheal
intubation has to be carefully consideredin face of the risk of a pro-
longed neuromuscularblockin a patientwho can’tbeintubated .
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Anaphylactic reactions, which seemed more frequent with suc-
cinylcholine, are drawing special attention (H 63, Laxenaire Bel-
fast). Inthe last 2 years, there has been an increasing number of
rocuronium allergic reactions in France, outdoing the number of
Cases1\évith succinylcholine, atracurium, mivacuriumand vecuro-
nium .

Rapacuronium, a short acting non-depolarizing neuromuscular
blocker - not never launched in Brazil - has a short onset time,
with 1.5 mg.kg™' doses allowing or good excellent tracheal intu-
bation conditions '"*'®. However, after some months of clinical
use, a high incidence of severe complications has already been
observed, such as bronchospasm of questionable origin 2"
Other caveatis it mechanism, defined as “redistribution”. Drugs
dependingonredistributionforreversion of effects are subjectto
becoming prolonged duration drugs, depending on the dose and
associated conditions . Although the advantage of fast onset
andreversion with deep relaxation degrees, cardiovascular ef-
fects and the presence of active metabolites in continuous infu-
sion regimens have limited the clinical use of rapacuronium. It
seems that all these factors have led the manufacturer to with-
draw the product from the market.

There are new drugs under animal trials which are promising in
replacing succinylcholine and also exhibiting faster reversion
compared with high doses of rocuronium. We are talking about
TAAC 3and ORG 25969. Thefirstis an ether di-tropinyl-derived
drug, made up of 3 isomers, which in lab animals has shown an
onset time even shorter that succinylcholine, and a recovery in-
dex of 0.84 minutes as compared to 2.4 minutes observed with
succinylcholine ?*?*. This new compound presents dose-depen-
dent cardiovascular effects, characterized by a two-phase res-
ponse: arterial hypotension followed by arterial hypertension,
not requiring pharmacological intervention *.

ORG 25 969 is a cyclodextrine, more precisely a y-cyclodestrine,
made up of 8 sugar molecules inits majorring. In Rhesus monkeys,
it has shown an immediate motor block reversion by a mechanism
implying the formation of molecular complexes with steroidal-type
neuromuscular blockers. This action mechanism is unique among
blockeragents and, as such, may be administered for deep muscle
relaxation degrees. It is the true neuromuscular blocker “antago-
nist”. Among its advantages, one may mention fast reversion, resi-
dual curarization prevention with a consequent decrease in posto-
perative pulmonary complications, absence of muscarinic or nicoti-
nic effects secondary to the administration of atropine or neostigmi-
ne and mild hemodynamic effects ***”. Human studies are still lac-
king, especially regarding drug interactions %’.

Arocuronium choice to assure airways controlimplies high dose
administration, with well-known clinical consequences. In spite
of the wide use of this relaxant for fast tracheal intubation, unde-
sirable effects have been reported. With rapacuronium market
withdrawal, and while a permanent position for TAAC 3and ORG
25 969 are not determined, succinylcholine remains sovereign
for medical emergencies.

Maria Cristina Simdes de Almeida, TSA, M.D.
Rua Renato Barbosa, 227 - Jureré
88053-640 Floriandpolis, SC
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