Rev. MExX. ANEsT.
VoLr. 20 (3), 1971

Experiencia clinica con un nuevo agente bloqueador

neuromuscular: el bromuro de pancuronio *

L. bromuro de pancuronio es una nue-
E va substancia sintética de potente ac-
cion bloqueadora neuromuscular. Es no des-
polarizante v por lo tanto puede ser compa-
rada con el curare. V2

Aun cuando tiene una estructura esteroi-
de, no tiene actividad hormonal alguna. L.as
pruebas en seres humanos * v en animales *
han demostrado Gue es varias veces mas
potente que la d-tubocurarina. Por otra
parte, no libera histamina, ® lo que es de
gran importancia, por ejemplo en el campo
quiriirgico, ya que no hay peligroso de cons-
triccién bronquial, ni ocasiona descenso de
la presion sanguinea, debido a su muy débil
accidn blogueadora sobre los ganglios.
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Hipétesis del trabajo. FEsta investigacidn
tuvo por finalidad determinar el efecto del
bromuro de pancuronio, especialmente en lo
relativo a la velocidad de iniciaciéon de su
accion, duracion de ella, dosificacion O6ptima
y su tolerancia por parte del organismo hu-
mano valorada mediante la presion sangui-
nea, el pulso, la velocidad de la reversion
del efecto de bloqueo y la presentaciéon de
posibles efectos colaterales.

Se prestd atencién especial al problema
de su compatibilidad con otras drogas, ta-
les como los anestésicos empleados en ci-

rugia.
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MATERIAL Y MET0DO

La mayoria de los pacientes involucrados
en la prueba fueron sometidos a cirugia ab-
dominal (101 casos), para la cual el bro-
muro de pancuronio estd particularmente
indicado. Se estudiaron también otros ti-
pos de intervencién quirtirgica (42 casos),
distinguiéndose los siguientes:

TABLA |

TIPO DE OPERACION

No de

casos
Cirugfa abdominal .................... 101
Cirugfa ginecolégica y obstétrica...... 33
—Cirugia ginecolégica ........ ...... 30
—CeSATeAS . ....tii it e 2
—Laparatomia en embarazo extrauterino 1
Cirugfa urolégica .................... K
Cirugfa ortopédica ................... 2

Se clasificaron los riesgos relacionados
con las intervenciones quirfirgicas de acuer-
do al Instituto Americano de Anestesilogos,
lo cual coloc a 98 pacientes en la Categoria
1, 17 en la Categoria IT, 22 en la Categoria
111 y 6 en la Categoria IV.

Esta clasificacion indica que 98 pacientes
presentaban poco .riesgo, 39 riesgo medio
y 6 pacientes riesgo elevado.

No se hizo exclusion a priori de ninguna
de las drogas clasicas que pudieren emplear-
se ademas del bromuro de pancuronio, ad-
ministradas ya fuera en forma de gas, va-
por o inyeccon.

Se emple6 halotano regularmente, con el
consiguiente riesgo de depresion circulatoria.
En la mayoria de los casos la premedicacion
consistié en la inyeccion de petidina y atro-
pina, unos 45 minutos antes de la interven-
cién quirtirgica.
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RESULTADOS

Intubacion después del bromuro
de pancuronio

Cincuenta y cuatro pacientes fueron intu-
bados después de administrarles s6lo bromu-
ro de pancuronio inyectado en dosis de 4
mg a 6 pacientes, 6 mg a 36 pacientes, &
mg a 10 pacientes y 12 mg a 2 pacientes.

Kl analisis retrospectivo indic6 que las
dosis de 8 v 12 mg fueron innecesariamente
elevadas. La dosis de 6 mg parece ser la
Optima. En 8 de los 12 pacientes tratados
con 4 mg, la dosis fue insuficiente, pero la
adiciéon de 2 mg elimind la tos y se pudo
llevar a cabo la intubacién sin mayor difi-
cultad.

Aun cuando el bromuro de pancuronio
mostré ser mas adecuado para la intuba-
cién que la d-tubocurarina, es poco proba-
ble que reemplace a los relajantes muscula-
res de corta accion tales como el cloruro de
suxametonio, especialmente en casos de as-
piracién y regurgitacion.

Velocidad de establecimiento de la
relajacion muscular total

No se observo que hubiese relacién entre
la dosis inicial (habitualmente de 4 6 6 mg
y algunas veces mas) y el periodo transcu-
rrido entre la aplicacién de la inyeccién y
el establecimiento de la total relajacion mus-
cular. Este periodo se registré sélo en 132
pacients. (Tabla 1I)

Es obvio que el pancuronio requere mas
tiempo para lograr la total relajacién mus-
cular que compuestos como la succinilcolina,
pero menos que la d-tubocurarina,

Duracién del efecto

Este soélo pudo estimarse en aquellas in-
tervenciones (Tabla 1IT) de duracién su-
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TABLA I

TIEMPO TRANSCURRIDO ENTRE LA
INYECCION DEL BROMURO DE
PANCURONIO Y LA RELAJACION
MUSCULAR TOTAL

Nim. de pacientes Tiempo transcurrido

22 30 a 60 seg

44 60 a 80 seg

25 80 a 100 seg

41 100 a 150 seg
TABLA 111

DURACION DEL EFECTO RELAJANTE
MUSCULAR DEL BROMURO DE
. PANCURONIO

Duracién del Namero de .
efecto pacientes Dosis
15 a 35 min 5 4 mgab
35 a 55 min 12 4 mgab
6 mg a 6
§mgal
55 a 75 min 17 2mgal
4 mg a3
5 mg a 2
6 mg a 4
8§ mgalTl
Mdas de 75 min 2 6 mgal
8§ mgal

ficiente para requerir una segunda dosis de
bromuro de pancuronio.

En intervenciones menos largas, general-
mente el efecto se revirtié antes de que ter-
minara.

Presion sanguinea sistolica

Se compararon las presiones sanguineas
existentes a los 5 minutos de la primera
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inyeccion de bromuro de pancuronio (A) y
las encontradas hacia el final de su accién
(B) con las registradas antes de su apli-
cacion,

A) En 58 de los 143 pacientes, la pre-
sién sanguinea permaneci inalterada. En
38 hubo una elevacién de 10 a 30 mm de
Hg (15 mm en promedio). Dos pacientes
mostraron una elevacion de 40 y 70 mm
respectivamente, probablemente debida a
una anestesia insuficientemente profunda.

Seis pacientes presentaron un descenso
mayor. Estos casos se discutiran por sepa-
rado (1, 2, 3, 4, 5, 6).

B) En 45 pacientes la presién sanguinea
permanecié sin cambios al compararla con
la encontrada antes de la administracién del
bromuro de pancuronio.

En 45 pacientes hubo incremento en la
presién sanguinea, con un promedio de 20
mm y un maximo de 60 mm.

En 51 pacientes hubo un ligero descenso
de 18 mm en promedio.

Dos pacientes registraron un descenso de
mas de 50 v 80 mm respectivamene. Estos
pacientes (1, 2) seran discutidos junto con
aquellos (1, 2, 3, 4, 5, 6) que presentaron
una baja de presién sanguinea bajo el ti-
tulo A:

1. Paciente del sexo femenino con riesgo
elevado, peso de 700 kg y 45 afios de
edad; se le practicd una colecistectomia.
La presion sanguinea sistdlica inicial fue
de 150 mm y descendié a 100 inmedia-
tamente después de la aplicacion de 8
mg de bromuro de pancuronio y 4 ml
de droperidol.

El pulso permanecié normal y después
de 30 minutos la presién sanguinea vol-
vi6 al nivel inicial.
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2.

Paciente del sexo masculino, con riesgo
elevado, de 59 afios de edad y 52 kg de
peso; se le practicd gastrectomia debido
a ulcera gastrica. La presién sanguinea
descendié de 160 a 110 mm inmediata-
mente después de la induccion de la anes-
tesia con 300 mg de pentotal y 5 mg de
droperidol. Quince minutos después, sin
embargo, la presién sanguinea retorné a
su nivel normal.

Paciente del sexo femenino, con riesgo
elevado, 60 kg de peso y 73 afios de edad.
Al ser intervenida para una colecistecto-
mia, registré un descenso de presion san-
guinea sistolica de 140 a 70 mm a con-
secuencia de excesiva ventilacién con el
aparato de Angstrom. Al ser corregido
el ritmo de la corriente, el nivel de la
presién se elevé hasta el nivel inicial.

Paciente del sexo masculino, de riesgo
elevado, 53 afios de edad y 75 kg de pe-
s0; se le practicd colecistectomia. La in-
duccién anestésica se efectué con 350
mg de pentotal y 4 ml de droperidol.
Después de la inyeccion de 8 mg de bro-
muro de pancuronio hubo un descenso
en la presién sanguinea sistdlica, de 160
a 60. mm, Después de inyectirsele 20
mg de efedrina, la presiéon sanguinea re-
tornd a su nivel inicial.

. Paciente de 66 afios de edad y 70 kilos

de peso, que sufria de insuficiencia coro-
naria; se le practicé colecistectomia.

Después de la inyeccion de 5 mg de
prometacina ( Fenergan), la presién san-
guinea sistolica descendié de 160 a 110
mm. Hubo un retorno gradual a la nor-
mal sin que se administraran drogas hi-
pertensoras,
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6. Paciente de riesgo elevado, de 56 afios

de edad y 80 kg de peso; se le practicod
reseccion esofagica debido a una neopla-
sia. El descenso en la presién sanguinea
(60 mm 5 minutos después de la aplica-
cion del pancuronio y 100 mm al fina-
lizar su accion de relajacion muscular)
fue resultado directo de la pérdida de
sangre durante la intervencion quirtrgi-
ca, como pudo comprobarse al verificar-
se un descenso paralelo en la presion
venosa central.

Paciente de 68 afios de edad y 59 kg
de peso, con un carcinoma gastrico y en
precarias condiciones a causa de una ane-
mia producida por hemorragia oculta.
Se le prepard para una gastrectomia y
esplenectomia abdominal y toracica to-
tal. Esta era una operacion técnicamen-
te dificil, por haber sufrido el paciente
dos operaciones gastricas anteriores.

La intervencién duré 7 horas, durante
las cuales se le aplicé un total de 22 mg
de bromuro de pancuronio junto con
4.5 litros de sangre. Se mantuvo la
anestesia con Oxido nitroso y fentanil,
Durante las primeras cinco horas el pul-
so y la presion sanguinea permanecieron
constantes, después de lo cual la presion
descendi6 40 mm y el pulso aumentd
debido a una ripida pérdida de sangre
que temporalmente excedié al ritmo de
la transfusion.

Después de adminstrarscle neostigmi-
na y atropina, el paciente recuperd sua-
vemente la conciencia y la accidén del
bromuro de pancuronio fue completa-
mente revertida.

Frecuencia del pulso

A) (5 minutos después de la aplicacién
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del bromuro de pancuronio). En 83 pacien-
tes el pulso no sufrié alteracion alguna,

En 21 pacientes descendi6 la frecuencia
entre 10 y 30 pulsaciones por minuto (en
promedio 15 pulsaciones por minuto). ¥En
39 pacientes se elevé 14 pulsaciones por
minuto en promedio.

B) (Hacia el fin del efecto de relajacion
muscular).

El pulso permanecié sin variaciones en
73 pacientes, se elevo en 31 en un promedio
de 11 y un maximo de 30 pulsaciones por
minuto.

Se observo un descenso en la frecuencia
en 39 pacientes, en un promedio de 15 y
un méximo de 40 pulsaciones por minuto,
en 2 pacientes,

Reversién del bloqueo mneuromuscular

En 30 pacientes esta reversion ocurrid
espontaneamente al mismo tiempo que re-
cuperaban la conciencia. En los otros 113
se obtuvo esa reversion mediante la admi-
nistracién de drogas. Esto fue necesario
cuando la accién del bromuro pancurédnico
excedi6 la duracion de la operacion, es de-
cir, en aquellas operaciones que tardaron
menos de unos 45 minutos.

En 101 pacientes la reversién del bloqueo
neuromuscular tuvo lugar inmediata y com-
pletamente después de la inyecciénn de do-
sis habituales de atropina y neostigmina.

En 12 pacientes se observd una apnea
prolongada que duré unos 20 minutos en
promedio. 7 de estos casos pueden haberse
debido a una dosis excesiva de bromuro
de panncuronio (de 8 a 12 mg).

ResuMEN Y CONCLUSIONES

Se administré a un grupo de 143 pacien-
tes, a los que se les practicaron interven-
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ciones quirtirgicas abdominales, dosis de 4
6 6 mg de bromuro de pancuronio, un nue-
vo v potente agente bloqueador neuromus-
cular. De los resultados se puede concluir
lo siguiente:

1. La intubacién, después de la aplica-
ci6n normalmente de 6 mg y en algunas
ocasiones de 8 6 12 mg de bromuro de pan-
curonio, tuvo éxito en las 54 ocasiones en
que se intentd. Lo anterior no implica que
el bromuro de pancuronio sea mas adecua-
do para ese fin que otros agentes relajantes
musculares despolarizantes de corta accidn,
como la suxametonina.

2. En 91 de los 132 pacientes que reci-
bieron 4 a 6 mg de bromuro de pancuronio,
la relajacion completa se obtuvo en 100 se-
gundos. Los otros pacientes la alcanzaron
entre los 100 y los 150 segundos.

3. Una dosis de 6 mg habitualmente
produjo una relajacion que duré entre 45 y
75 minutos. En algunos pacientes bastaron
dosis menores para obtener dicha duracién.

4. Se compararon las presiones sangui-
neas sistolicas observadas a los 5 minutos
de la aplicacién del bromuro de pancuronio
y las registradas hacia el final de su accién
con las presiones sistolicas registradas antes
de su administracion. En 134 de los 143
pacientes, la presiéon sanguinea sdlo sufrid
cambios insignificantes. Siete pacientes mos-
traron un descenso de 50 mm o mas, el
cual se corrigid espontineamente después
de un breve lapso o, como en el caso de un
paciente, después de hacerse un cambio en
la regulacion del aparato de Angstrom o
por medio de una transfusion. No parecié
existir relacién causal entre el descenso en
la presion sanguinea y la administracién del
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bromuro de pancuronio. En dos pacientes
la elevacién de la presion sanguinea (entre
40 y 70 mm respectivamente) se debi6 pro-
bablemente a un nivel insuficiente de anes-
tesia.

5. En unos cuantos pacientes se obser-
v6 bradicardia o taquicardia (esta (ltima
posiblemente debida a nivel insuficiente de
anestesia), que aparentemente no fueron de
importancia y no estan relacionadas con la
aplicacion del bromuro de pancuronio.

No se observd otro efecto colateral, apar-
te de los cambios mencionados en la presion
sanguinea y en el pulso. En especial nota-
mos la ausencia de broncoespasmos, aun en
pacientes que padecian bronquitis croénica,
asma o enfisema.

6. La reversén del bloqueo neuromus-
cular se present6 espontaneamente o fue
inducida con atropina y neostigmina. La
apnea relativamente prolongada observada
en unos pocos pacientes podria explicarse
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por la dosis excseiva de bromuro de pan-
curonio.

7. La compatibilidad de este agente con
varias drogas, administradas a los pacien-
tes, ya sea antes o durante la anestesia,
parecié ser excelente. No se observd nin-
gun efecto de potenciacién o antagonismo
del bromuro de pancuronio.

SUMMARY

Pancuronium bromide was adminstered
to 143 patients that underwent abdominal
surgery in doses of 4 to 6 mg. Intubation
was stccessful. There was complete rela-
xation in 100 seconds. In most of the pa-
tients blood pressure was quite steady. Re-
versién of neuromuscular block was spon-
taneous in most of the cases. In few patients
apnea was present, due to excessive dose
of pancuronium. The compatibility of this
drug with other agents during anesthesia
is excellent. There was no potentialization
or antagonism,
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