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DANS LE L A B O R A T O I R E  de chirurgie exp6rimentale off la succinylcholine est trbs 
employ6e, sp6c!alement pour pr61ever du sang chez les chiens, nous sommes 
impressionn6s chaque jour par les doses minimes et efficaces de cette drogue 
compar6es aux doses 61ev6es employees en chirurgie humaitle. Nous sommes: 
6galement surpris de constater, dans les salles de r6veil, la cyanose, parfois 
16g8re mais existante, des extr6mit6s chez les op~r6s, et cette cyanose peut se 
prolonger une demi-heure et parfois mSme une heure. Nous sommes convaincus 
que la succinylcholine, ou les curarisants en sont responsables pour une large 
part. I1 existe 6videmment d'autres m6dicaments h action d~pressive sur les 
centres respiratoires (barbituriques, narcotiques, etc.) mais l'action prolong60 de 
la succinylcholine sur les muscles de la respiration abouti t  h une ventilation 
imparfaite; et cette action est d 'autant  plus prolong6e que l '6tat de l'op6r~ est 
d6t~rior6 et que des doses r6p6t~es de succinylcholine ont 6t6 employ6es. 

I1 faut m~me aller plus loin, c'est-h-dire incriminer la succinylcholine de 
certames complications pulmonaires, atelectasle, broncho-pneumonie, etc., 
surtout chez les gens ~g6s. 

Apr~s un bref historique sur la succinylcholine, sur sa constitution chimique, 
sur son mode d'action ainsi que sur son sort dans l'organisme, seront expos6es 
les m6thodes exp6rimentales employ6es, ainsi que les r6sultats obtenus. 

HISTOR1QUE 

D~s 1906, Hunt  et Traveau z avaient employ6 la succinylcholine chez les 
animaux de laboratoire. Ils n 'avaient cependant pas parl6 de son activit6 de 
bloquage neuro-musculaire. Cette propri6t6 de la succinylcholine est demeur6e 
inconnue pendant plus de 40 ans. Ce n'est qu'en 1949 que l'action curarisante de 
la drogue fut d6crite ind6pendamment par les Italiens, les Anglais et les Am~ri- 
cains. Bovet et ses collaborateurs d6crivaient en 1949 les propri~t6s de la succinyl- 
choline et publiaient en 19513 leurs recherches sur les poisons curarisants de 
synth~se. Philipps, publiait 6galement en 1949 un travail sur les substituts 
synth6tiques du curare. 4 Ces deux chercheurs, tentaient de d&nontrer l 'action 

*Travail prdsent~ au congr/~s des anesth~sistes de la Province de Quebec tenu ~ l'H6tel-Dieu 
St-Vallier de Chicoutimi le 28 mai 1960, et effectud grace ~ la collaboration des autorit~s adminis- 
tratives de l'H6tel-Dieu St-Vallier de Chicoutiml. 
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du "bloquage myoneural"  de cette drogue. En 1951, Low et Tammel in  5 mirent  
au point une nouvelle technique pour preparer la Succinylcholine sQus forme de 
poudre cristalline exempte d' impuret6. 

CHIMIE ET MODE D'ACT1ON l'6Aa 

La succinylcholine, qui semble h premiSre veu un "paradoxe pharmacologique,"  
a une structure chimique correspondant ~. une double ac6tylcholine. 

Formule 

Succinylcholine: 
O O 

+ II II + 
CI-- (CH3)3N--CH~ CH,2)--C--CH2 CH2C---70 CH2 CH~N(CH3)CL 

A cetylcholine: 
OH 

(CH3)~ N ~ C H 2  CH20 OC CH~ 

De plus, dans sa structure, nous remarquons plusieurs d6tails communs ~ un 
grand nombre de relaxants musculaii'es. La molecule contient deux atomes de 
nitrog6ne quaternaire,  ou groupes onium, places h distance l 'un de l 'autre. Ces 
groupes onium sont suffisamment basiques pour former un sel avec un acide 
fort. Ce sel r6agit ensuite avec l'eau pour donner des solutions acides. 

Cependant la succinylcholine diffel~e de bien d 'autres  relaxants musculaires 
par cette propri~t6 qu'elle a de s'hydroliser. Ceci serait dfl ~ la pr6sence de deux 
groupes esther dans sa chaine et expliquerait sa bri~vet6 d'action bri~vets relative. 

L'effet principal de la succinylcholine est l ' inhibition 7'8 de la transmission 
neuro-musculaire. Cette action diff~r, de celle du curarisant  vrai. Ce dernier 
augmente le seuil d'excitabilit6 de la plaque myoneurale tout  en abaissant  le 
degI6 d'efficacit6 d6plorisante de l'ac6tylcholine. Ceci explique pourquoi les 
a~tagonistes de la cholinest~rase ~rost igmine,  n6ostigmine) sont des antidotes 
aux curarisants vrais, et non ~ la succinylcholine, 

L 'adminis trat ion de succinylcholine entraine tan bloquage neuro-musculaire 
semblable ~ l 'injection d 'une haute dose d'ac6tylcholine. Cette action est dfie 

son apt i tude intrins~que d'effet d6polarisant sur la p laque 'myoneurale  et sur 
les fibres musculaires environnantes, ka  cholinest6rase ne la d6truisant pas, 
l'effet de d6polarisation se prolonge. Les anticholinest6rases n 'ont  par cons6quent 
aucune action. 

Les muscles sont paralys6s dans l 'ordre suivant" les muscles de l'oeil, de la 
face et du cou d'abord, les muscles des membres ensuite, puis ceux de l 'abdomen 
et des intercostaux et enfin le diaphragme. 

La succinylcholine n'est pas d6truite par la cholinest6rase 9a~ proprement  dite. 
Bien plus, les anticholinest6rases prolongent Faction de la succinylcholine et 
sont donc absolument contre-indiqfi6es, car elles d6truisent aussi la pseudo- 
cholinest6rase responsable elle-m~me ,de la destruction de la succinylcholine. 
Cette destruction est faite en deux temps" 
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(a) Formation de succinylmonocholine et de choline. La premiere aurait une 
action plus prolong6e que sa parente qui est ]a succinyldicl:ioline. 

(b) Formation de choline et d'acide succinique, constituants normaux du 
plasma. 

~"[ I~THODES EMPLOYI~ES 

Dans le laboratoire de chirurgie exp6rimentale, 82 chiens ont 6t6 utilis6s pour 
pr61~vements de sang au cours des circulations extra-corpor6ales. Tous ces chiens 
6talent des b~tards. Leur poids variait de cinquante ~ cent vingt livres; et l'~ge, 
de de,ux ~ quinze a ns. Un diachylon autour de la gueule constituait la seule 
pr6m6dication. Aucune anesth6sie n'a 6t(~ faite, car ce sang devait ~tre exempt 
de toute substance anesth6sique ou analg6sique. Aussi la seule drogue employ6e 
a 6t6 la succinylcholine. Une seringue ~. insuline a 6t6 utilis6e pour l'injector_ 
La poncfion veineuse a 6t6 faite dans la veine tibiale ant~rieure apr~s rasage d tl~ 
poll et d6sinfection locale. Les doses de succinylcholine ont vari6 de 6 ~ 8 rag. ; 
6 mg. pour les chiens plus petits et 8 rag. pour les chiens plus gros. Le produit 
employ6 avait une cqncentration de 10 pour cent, c'est-A-dire 20 mg. au c.c. En 
moyenne 10 secondes aprSs l'injection de la succinylcholine, les paupi~res du 
chien se ferment et apparait  une tr6mulation des muscles du front et du cou, 
suivie de la chute du chien; puis les sphincters se relfichent et le chien devient 
absolument flasque vingt-cinq secondes en moyenne apr~s le d6but de l'injection 
de la succinylcholine. L'intubation endo-trach6ale est faite dans les trente 
soixante secondes qui suivent l'injection et la ventilation contr616e est pratiqu6e. 
Le diaphragme, dernier muscle ~ se paralyser, s'arrSte 40 ~ 60 sscondes apr~s 
l'injection. La dur6e d'action de ces doses de succinylcholine a 6t6 de 15 ~ 20 
minutes, avec une moyenne de 16 minutes. 

Les doses de succinylcholine ont ~td r~duites ~ 6 rag. puis ~ 4 rag. toujours en 
utilisant une seringue A insuline. M~mes constatations que plus haut et m~me 
dur6e d'action. D'autre part, plus l 'animal est ~g6, plus la dur6e d'action est 
prolong~e. 

Chez tous ces chiens qui n'avaient re~u aucune pr6m6dication, les constations 
suivantes ont 6t6 enregistr~es apr~s injection de succinylcholine: 

(a) Un ralentissement marqu6 des battements cardiaques allant jusqu~/i 20 
la minute. Normalement le cceur du chien bat de 80/~ 120/~ la minute. Ce ph6no- 
m~ne a c~d~ spontan6ment 2 ~ 3 minutes plus tard ~ la suite de la ventilation 
contr&16e. 

(b) Une arythmie qui a c6d6 en mSme temps que la bradycardie. 
(c) Une s6cr~tion salivaire excessivement abondante dans tous les cas. 
La moiti~ des chiens ont 6t6 gard~s en vie pour 8tre utilis6s ~ nouveau comme 

donneurs de sang. Par exemple un chien pesant 126 lb. a 6t6 saign6 4 lois. La 
premiSre lois il a re~;u 8 mg. de succinylcholine, c'est-~-dire 0.06 rag. environ par 
livre de poids. Les constatations 6num6r6es plus haut ont 6t6 observ6es. A la 
deuxi~me et ~ la troisi6me intervention cet animal a re~u 6 mg. et 4 mg. de 
succinylcholine, mSmes constatations. A la quatri~.me et derni~re saign6e, 3 mg. 
de succinylcholine seulement ont 6t~ inject6s, c'est-~-dire 0.024 mg. par livre de 
poids. Les constatations et les r6sultats obtenus furent exactement les m(~mes. 
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Ces chiens ont 6t6 saign6s tous les mois environ, laps de temps n6cessaire pour 
refaire une formule sanguine normale. 

Dans un deuxi6me groupe d'exp6riences, l '6tude de doses r6p6t6es de succinyl- 
choline a 6t6 faite. Quatre chiens font l 'objet de cette 6tude. 

Avant  de commencer l'exp6rience proprement dite, avec la succinylcholine 
l ' installation suivante a 6t6 faite sur chaque chien: 

(a) Ponction de la veine tibiale ant6rieure A l'aide d 'une aiguille reli6e ~ un 
"stopcock" (appareil qui permet d' injecter mais n'alutorise pas le retour sanguin). 

(b) Anesth6sie du chien au penthotal et intubation endotrach6ale mais l 'animal 
dolt respirer spontan6ment.  (En moyenne 150 nag. d 'une solution de penthotal  

2�89 pour cent a 6t6 suffisante dans tous les  cas.) 
(c) D6sinfection de la r6gion f6morale au z6phiran. Dissection de l 'art6re 

f6morale et mise en place d 'un tube de " ": polyethylene dans cette art~re. Ce ' tube  
de poly6thyl&ne est reli6 ~ un appareil ~ Hg et A un "Transducer"  pour enregistrer 
la pression d 'une fa~on continue. 

(d) Installation de l'61ectrocardiographe et de l'61ectroenc6phalographe. Pour 
avoir un trac6 61ectrocardiographique identique A celui de l 'humain,  les 61ectrodes 
sont invers6~s au niveau des pattes ant6rieures. 

(e) Au cours de l'exp6rience, le chien sera reli6 au moyen du tube endotrach6al 
un respirateur automat ique fonctionnant sous air comprim6. 
Apr~s tous ces pr6paratifs, la succinylcholine sera inject6e A l 'aide d 'une 

seringue A insuline. La p6riode d'apn6e sera le laps de temps qui s'6coule entre 
l 'heure de l 'arrSt de la respiration aprSs l 'injection de la succinylcholine et l 'heure 
off le chien se ventilera spontan6men.t sans aucune cyanose: la langue est le 
t6moin le plus fid61e. 

Chien  no 71 

Ce chien de 34 lb. a re~u comme pr6m6dication : morphine 1/6 de gr. et atropine 
1/150 de gr. Une premiere dose de 3 rag. de succinylcholine est inject6e; 10 
~econdes plus tard la respiration s'arr~te et ne reprend de fa~on satisfaisante 
qu'apr~s 12 minutes. Une deuxiihne injection de 3 nag. entralne une p6riode 
d'apn6e de 13 minutes et une troisi~me injection de 3 rag., une apn6e de 24 
minutes. Pendant  tout ce temps, le chien bare  abondamment  malgr6 la 
pr6m6dication. 

Chien no 28 

Ce chien de 40 lb. a re~;u, une heure avant  l'exp6rience, morphine 1/6 gr. et 
atropine 1/150 gr. Pu[~ 4 rag. de succinycholine sont inject6s rapidement  par 
vole i.v. La p6riode d'apn6e est de 20 minutes. Une deuxi~me dose de 4 mg. est 
inject6e et 30 minutes 'plus tard, la respiration spontan6e n'est  pas encore apparue.  
A ce moment  5 mg. de prostigmine sont inject6s. L'electrocardiogramme montre 
des alt6rations cardiaques: ralentissement du coeur avec arythmie  et troubles de 
la conduction. La T.A. cependant  demeure normale. Si le respirateur est 
d6branch6 du tube endotrach6al, la ~I'.A. monte graduellement et le coeur devient 
de plus en plus irr6gulier: effets dfls A Fanoxie. La douleur (par exemple, la torsion 
des orteils) provoque 6galement une 616ration de la T.A. et une acc616ra~ion du 
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pouls. Donc la succinylcholine n'enl~ve pas la douleur. La salivation est 6gale- 
ment abondante malgr6 la pr~m6dication. Une troisi~me dose de 8 mg. est 
inject6e et il faut attendre 60 minutes pour obtenir une respiration spontan(~e, 
qui ici cependant, ne se fait qu'aux d6pens du diaphragme. Le chien est extub6. 
La T.A. monte graduellement, le pools devient de plus en plus irr~gulier et 
l 'animal meurt dans les minutes qui suivent. 

Chien no 13 

Ce chien de 26 lb. ne revolt aucune prfim6dication. Une premiere dose de 
succinylcholine de 3 nag. est administr6e, elle entralne une p6riode d'apn6e de 
15 minutes. L'attention est d'abord port6e sur la nature des preimers mouve- 
ments respiratoires. Ceux-ci d~butent au diaphragme. L'hypersalivation est 
toujours enregistr~e. Une deuxi~me injection de 3 nag. entraine une apn6e de 20 
minutes. Cette apn6e dure 35 minutes apr~s l 'administration de 6 mg. de succinyl- 
choline, 60 minutes apr~s l'injection de 12 mg. La respiration ne se fait qu'aux 
d~pens du diaphragme et la cyanose de la langue apparait  d~s que le respirateur 
est d~branch~. Le chien est quand m~me d6sintub~ mais il se cyanose de plus en 
plus et meurt au bout de quelques minutes noy6 dans ses s~cr~tions. 

Chien no 60 

Ce chien pesant 28�89 lb. ne regoit aucune pr&n6dication; 4 mg. de succinyl- 
choline sont d'abord inject6s. La T.A. monte brusquement de 140 mm. de Hg h 
160 mm. de Hg pour s'abaisser en 30 secondes et redevenir normale en 60 secondes. 
Le track E.C.G. n'est aucunement modifi~ mais la-p~riode d'apn~e dure 15 
minutes. Puis 8 mg. de succinylcholine sont inject~s. La T.A. monte brusquement 
jusqu'~ 180 ram. de Hg. Le cceur reste r6gulier, 20 minutes apr6s cette troisiSme 
dose le chien ne respire pas encore. Apr6s une quatriSme dose de 30 rag., m6me 
pouss~e de la T.A. Celle-ci fait un bond h 200 mm. de Hg pour redescendre ensu~te 
graduel|ement. Le cceur fait quelques petites pauses. Les pupilles sont extr6me- 
ment dilat6es; il n'existe aucun r6flexe. II faudra attendre 3 heures pour obtenir 
une respiration spontan6e satisfaisante et d6sintuber le chien. 

DISCUSSION 

S'il est admis que tout le r~gne animal* rfiagit de fagon identique ~ l 'adminis- 
tration d'une drogue (l'homme est un animal) il est possible de tirer les con- 
clusions suivantes et d'en discuter" 

(a) Les doses de succinylchoIine efficaces sont peu ~lev~es, dans l'ordre de 0:05 
mg. ~t 0.07 nag. par livre de poids dans le laboratoire; alors que, actuellement 
dans la pratique courante de l'anesth~sie, la succinylcholine se donne ~ la dose 
de 0.3 mg./~ 0.5 mg. et m(-~me davantage par livre de poids chez un mSme individu 
au cours d'une mgme anesthfisie. 

Couramment, dans la litt~rature, il est dit que la dose de succinylcholine 
efficace varie de 40 ~t 80 mg. chez l'~tre humain adulte suivant son poids. Cela 

*Pour ddmontrer cette assertion il faudrait  faire des ~tudes chimiques plus poussdes, en partl- 
culier doser la cholest&inase et la pseudo-cholest&inase dans le sang du chien et comparer les 
dosages ~. ceux rencontres chez l 'homme. 
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veut dire que si la dose moyenne est de 50 rag. un individu de 160 lb. recevra 
0.3 rag. par livre de poids; cette dose est beaucoup sup~rieure ~t la dose efficace 
trouv~e au laboratoire. 

A l 'Hbtel-Dieu St-Vallier de Chicoutimi, les doses de succinylcholine employ6es 
pour intuber les malades ont 6t6 r6duites sensiblement. Actuellement avec 20 
rag. et m6me 15 rag., il est possible d ' intuber  tout adulte ~ condition d 'y  mettre  
un peu de dext6rit6 et de rapidit6. 

(b) La dur6e d'action pour une premiSre dose de succinylcholine est de 12 
20 minutes. Plus cette dose est r~p(~t~e plus la p6riode d'apn6e se prolonge, ll y 
a donc un effet cumulatif.  Cela nous amine  ~ doutet=de.l 'absence de danger du 
goutte ~ goutte intra-veineux 8 et surtout de l 'absence de danger de l 'administra-  
tion de la succinylcholine par vole intra-musculaire, n En effet l 'administrat ion 
intra-musculaire peut ~chapper ~ tout contrSle d 'absorption et pa r tan t  de des- 
truction. Si pour une raison quelconque l 'absorption est retard6e, le malade 
retourne ~ la salle de r~veil, voire m~me h sa chambre d'hSpital accusant  une venti- 
lation pulmonaire net tement  insuffisante. Ce qui engendre la cyanose, l'at&lectasie 
pulmonaire voire la broncho-pneumonie chez certains op(~r(~s en particulier ~g6s. 
L'effet primordial de la succinylcholine, en effet, est de paralyser les muscles 
respiratoires. D 'autres  facteurs ~videmment entrent  en cause pour expliquer la 
d~pression respiratoire au cours de la p~riode postop6ratoire, tels: la pr(~m6di- 
cation, l'anesth6sie, le choc op&atoire mais la succinvlcholine a un effet pr6- 
pond&ant.  

(c) La succinylcholine engendre l 'hypersalivation, autre obstacle trSs impor tant  
la ventilation pulmonaire pour un individu qui arrive de la salle d'op6ration. 
(d) L 'administrat ion de prostigminO'ne neutralise en rien l'effet de la succinyl- 

choline. Au contraire, elle semble en,prolonger l 'action. 
(e) L 'administrat ion de succinyl<holine/~ faible dose n 'a  peu ou pas d'effet 

gur la tension ar t&idle  ni sur le ry thme cardiaque. A haute dose cependant  la 
succinylcholine augmente la T.A. et entraine des modifications de la conduction 
intra-cardiaque. 

A la lumi~re des quelques donn~es r~sum~es au d(~but, ~ la lumi~re aussi des 
constatations et des r~sultats enregistr(~s au laboratoire, il est tr6s probable que 
les doses de succinylcholine employees h la salle d'op(~ration sont trop ~lev~es. 
L'anesthfisie se fair habituellement sur des malades off les facteurs suivants 
peuvent  influencer la durfie d 'action de la succinylcholineT: ' 

(a) I1 peut y avoir un taux insuffisant de pseudocholinest~rase dans le sang. 
Normalement  le taux de cette enzyme est present: dans les proportions de 65 /~ 
110 unit~s au c.c. Elle 'est  d~truite par la prostigmine, tout comme la cholines- 
tfirase. Le taux de pseudocholinest6rase est beaucoup plus (~levfi chez l 'enfant  
que chez l 'adulte e t e s t  tr~s bas chez le vieillard. D 'au t re  part  un taux abaiss(~ 
de pseudocholinest~rase est retrouv~ dans les cas suivants:  aprSs radiations 
th(~rapeutiques; apr6s contaminations par substances phosphor(~es dues aux 
insecticides; dans les ~tats d 'hyperpyrexie;  au cours des insuffisances cardiaques; 
au cours des ~tats ur~miques; dans' les maladies du role; au tours des maladies 
de dfinutrition; dans les anemics sfivSres; dans l 'hyperthyroidisme; chez tout  
grand malade. 
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(b) II peut y avoir destruction incompl6te de la succinylcholine. I1 a 6t6 dit 
plus haut que la succinyhnonocholine, produit interm~diaire, avait  une action 
plus prolong6e que sa parente la succinyldicholine. De plus la choline elle-m6me 
quand die est pr~sente en exc~s, aurait une action de bloquage sur la plaque 
myoneurale; exc~s qui pourrait ~tre dfl /i l 'administration de trop fortes doses. 

(c) I1 peut y avoir acapnie ou hypercapnie dues A l 'hyper ou l 'hypoventilatlon 
assist6e ou contr616e au cours de l'apn6e cr66e par la succinylcholine, emp~chant 
ainsi l'action normale du centre bulbaire respiratoire. 

(d) I1 peut y avoir chambardemer~t du r~flexe de Hering-Breuer d(t ~ la dis- 
tension en plus ou en moins des alv6oles pulmonaires au cours de la respiration 
contr616e ou assist~e. 

(e) I1 peut y avoir hyper ou hypocalc~mie, t~ 
(f) I1 peut y avoir association de drogues: barbituriques-opiac6s qui d~priment 

le centre respiratoire. 
(g) I1 peut y avoir inactivation de la pseudocholinest6rase par la s6rotine. ~ 

R~:SUM}~ ET CONCLUSION 

Les doses de succinylcholine employOes en anesth6sie actuellement seraient, 
notre avis, trop 61ev6es et certaines complications pulmonaires post-op@atoires 

seraient attribuables /i cette drogue (at61ectasie, broncho-pneumonie etc.). 
Apr6s avoir donn6 un brief r~sum6 sur l 'historique de la succinylcholine, sur 

sa constitution chimique sur son ,node d'action ainsi que sur son sort dans 
l'organisme, les r6sultats obtenus dans le laboratoire sont expos6s. 

Dans une premiere s6rie d'exp6rience, 82 chiens ont 6t6 utilis6s comme donneur 
de sang au cours de circulations extra-corpor~ales. Chez ces 82 chiens, la dose 
efficace de succinylcholine administr6e a vari6 de 0.024 rag. ~ 0.06 rag. par livre 
de poids. Dans une deuxi6me s6rie d'exp6riences, 4 chiens ont fait l 'objet d'une 
6tude plus complete; les conclusions ont 6t6 les suivantes" 

(a) La dose de succinylcholine efficace varie de 0.03 ~ 0.07 rag. par livre de 
poids dans le laboratoire. 

(b) La succinylcholine administr6e 5 doses r6p6t6es a un effet cumulatif. 
(c) La succinylcholine engendre l 'hypersalivation en d~pit de la pr~m6dication. 
(d) La succinylcholine ~ hautes doses a un effet hypertensif malgr~ la pr~- 

m6dieation et malgr6 l'anesth6sie au penthotal. 
(e): La prostigmine a un effet nocif en pr6sence de la succinylcholine. 
Dans le service d'anesth6sie de l 'H6tel-Dieu St-Vallier de Chicoutimi, les 

doses de succinylcholine administr6es aux malades ont 6t~ sensiblement r~duites- 
tout en conservant les m6mes r6sultat. 
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