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INTRODUCCION

El bloqueo neuromuscular es uno de los objetivos y compo-
nentes de la anestesia general, permitiendo realizar una in-
tubacién endotraqueal atraumdtica, ademads de facilitar al
cirujano la exposicién del campo quirdrgico.

Los farmacos bloqueadores neuromusculares o relajan-
tes neuromusculares (RNM), se han clasificado como des-
polarizantes o no despolarizantes segin su mecanismo de
accion sobre los receptores colinérgicos nicotinicos a nivel
de la unién neuromuscular, como se muestra en el siguiente
cuadro.

Relajantes neuromusculares

I. Despolarizantes

Succinilcolina
Decametonio

II. No despolarizantes

d-tubocuranina
Metocurina
Pancuronio
Pipecuronio
Doxacurio
Atracurio
Vecuronio
Cisatracurio
Rocuronio
Mivacurio
Rapacuronio

Duracién prolongada

Duracidn intermedia

Corta duracién

Los relajantes neuromusculares despolarizantes, como la
succinilcolina, imitan la accion de la acetilcolina (Ach);
producen una despolarizacién inicial de las terminaciones
nerviosas previas a la unién y a la membrana muscular que
se encuentra después de la unién (placa motora terminal).
La despolarizacion persiste y se continda con un periodo de
insensibilidad posterior que se manifiesta clinicamente como
pardlisis o debilidad muscular.

Los RNM no despolarizantes compiten con la Ach por
los receptores, carecen de actividad agonista sobre los re-
ceptores a nivel de la unién neuromuscular, e impiden la
despolarizacion fisioldgica que se requiere para la contrac-
cién muscular. El bloqueo neuromuscular no despolarizan-
te implica un bloqueo competitivo de los receptores. Los
RNM no despolarizantes son de mayor utilidad que los des-
polarizantes en la practica clinica debido a sus escasos efec-
tos adversos.

La seguridad de los RNM puede evaluarse considerando
los siguientes factores: Liberacién de histamina, efectos
cardiovasculares, respuestas a las colinesterasas, tendencia
a provocar reacciones alérgicas o anafildcticas, acumula-
cién y la presencia de metabolitos activos.

Los RNM pueden producir efectos cardiovasculares por
bloqueo de receptores muscarinicos, bloqueo ganglionar,
aumento de la liberacion de noradrenalina (y bloqueo de su
recaptacion) y por liberacion de histamina.

La frecuencia de reacciones anafildcticas o anafilactoi-
des ocurren en 1/3,500 a 1/20,000 anestesias. Un 59-70%
de estos casos son causados por relajantes neuromusculares,
y esta variabilidad depende del fairmaco usado, la dosis ad-
ministrada y la velocidad de inyeccion, resultando dificil
determinar si estas reacciones son inmunoldgicas o no. Es-
tudios epidemioldgicos sugieren que de 30 a 50% de los
casos graves corresponden a reacciéon inmune, en cambio se
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supone que la mayoria de las reacciones leves ocurren por
estimulo quimico directo. En una reaccién alérgica a RNM,
son mds frecuentes los sintomas cutdneos que los pulmona-
res, ya que los mastocitos de tipo serosos (cutdneos) son mas
sensibles al estimulo quimico directo de estos farmacos que
los de tipo mucoso (alveolares). Los problemas relaciona-
dos con los efectos acumulativos y de reversibilidad se dan
fundamentalmente cuando se usan dosis subsecuentes. Los
metabolitos de los RNM en general causan pocos proble-
mas durante el uso clinico rutinario a menos que sean usa-
dos por tiempo prolongado(V.

RELAJANTES NEUROMUSCULARES EN EL
PACIENTE PEDIATRICO

El uso de RNM en el nifo ha resultado un tema controver-
sial por las diferencias entre el nifio y el adulto. Estas condi-
ciones plantean dificultades para realizar estudios de la far-
macocinética y farmacodinamia, por cuestiones éticas y
técnicas, dando como resultado que en ciertos grupos de
edad las publicaciones sean escasas o inexistentes®.

Las diferencias entre el nifio y el adulto pueden resumir-
se en tres tipos:

a) De tipo anatémico
b) De tipo fisiolégico
¢) De tipo farmacolégico

Las caracteristicas de la placa neuromuscular afectan
particularmente el comportamiento de estos farmacos, esta
estructura alcanza su madurez alrededor de los 2 afios de
edad, presentando antes de esta edad las siguientes diferen-
cias con respecto a la del adulto®:

a) Las unidades motoras son mds grandes y difusas

b) Las unidades neromusculares son pequefias y difusas

¢) Un solo nervio motor inerva miltiples fibras musculares

d) Las reservas de acetilcolina son menores (incrementan-
dose paulatinamente a los 2 6 3 meses)

e) La hendidura sindptica es mds amplia

f) Los canales i6nicos son inmaduros

g) La transmision estd disminuida en velocidad

EXPERIENCIA EN EL HOSPITAL INFANTIL DE
MEXICO «FEDERICO GOMEZ»

Uno de los primeros estudios publicados fue un ensayo cli-
nico controlado, doble ciego, utilizando 3 dosis diferentes
de rocuronio en 45 pacientes ASA I, con edades entre 2 y 14
afios, bajo anestesia general con isoflurano monitorizados
con TOF-guard, en el cual se obtuvieron los siguientes re-
sultados:

Rocuronio
Dosis 400 pg/kg 600 ug/kg 800 ng/kg
Inicio 59 £40 49 +29 45 +27
de accién  segundos segundos segundos

Los tiempos de inicio de accion se acortaron en las dosis
de 600 ug/kg y 800 ug/kg, no asi en los de 400 pug/kg; sin
embargo, clinicamente no existié una diferencia significa-
tiva. El tiempo de recuperacion fue mayor con las dosis de
600 y 800 ug/kg, pero sin diferencias significativas, con-
cluyendo que la dosis de 600 ug/kg proporciona las condi-
ciones adecuadas de intubacién en tiempo menor de 1 mi-
nuto sin efectos adversos y sin prolongacién del tiempo de
recuperacién®,

Con el objetivo de tener una panordmica general sobre el
uso de RNM, realizamos una encuesta en el Curso Anual
(afio 2000), del Colegio Mexicano de Anestesiologia sobre
el uso de vecuronio y rocuronio. De los 282 encuestados
244 eran anestesilogos generales (86.5%), el 81.9% tenia
mads de 10 afios de préctica, el 56% tenia practica clinica y
privada y el 78% tenia préctica con nifios. Se les interrogd
acerca de sus preferencias en ciertas condiciones clinicas
encontrando que: el vecuronio era elegido en el 94% de los
casos para cirugia ambulatoria, y en mds del 50% de los
casos para cirugias electivas tanto en niflos como en adul-
tos. Sin embargo, en casos de estdmago lleno para cirugias
de urgencia el rocuronio era el relajante de eleccién en el
57% de los casos. Es importante considerar que el 98% no
usaban monitorizacién de la relajacién neuromuscular™.

Tomando en consideracién nuestro interés por nifios
menores de 2 afios en los cuales atin no se ha completado la
maduracion de la placa neuromuscular, se realizaron estu-
dios con RNM de corta duracion. Se compararon dos dosis
de mivacurio 200 ug/kg, vs 250 ug/kg, en un ensayo clinico
controlado doble ciego, en 24 pacientes ASA 1, con edades
de 6 a 24 meses bajo anestesia general con isoflurano y
monitorizados con TOF-guard encontrdndose los siguien-
tes datos significativos.

Mivacurio

Dosis
Tiempo de inicio

200 pg kg
3.5 = 1.1 minuto

250 pg kg
2.4 + 1.1 minuto

Si bien la dosis de 250 ug/kg tuvo un tiempo de inicio
mads rapido, también tuvo mayor repercusion cardiovascu-
lar. Ambas dosis tuvieron pardmetros de recuperacion simi-
lares®.

Con cisatracurio se realizé un ensayo clinico doble cie-
go, comparando 2 vs 3 DE95 (dosis efectiva 95), en nifios de
5a 12 afios ASA Iy II. Encontramos que en nuestros grupos
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no existian diferencias, ni clinicas ni estadisticas en el ini-
ci6 de accion, en la recuperacion, o en el tiempo total de de
accion. Los efectos secundarios no fueron clinicamente sig-
nificativos ni diferentes en relacién con los otros RNM®©).

Posteriormente tomando en consideracién la via de eli-
minacién de este grupo de relajantes (Via de Hoffman), y el
beneficio reportado en la literatura mundial en cuanto a su
empleo en pacientes con insuficiencia renal; se realizé un
ensayo clinico doble ciego en nifios de 2 a 12 afios de edad
sometidos a anestesia general con sevoflurano, comparan-
do 2 y 3 DE95, obteniéndose los siguientes resultados:

Cisatracurio
Dosis 100 ug kg 150 ug kg
Tiempo 41+1.13 3.05+
de inicio minutos minutos
Tiempo
de extubacion* 595+44 5.7+3.61

* Se le llamo tiempo de extubacién desde el momento de término de
la cirugia hasta el retiro de la cdnula orotraqueal.

En este estudio se concluy6 que el tiempo de inicio de
accién fue de 1 minuto que estadisticamente no tiene una
diferencia significativa pero que clinicamente se puede fa-
vorecer unas condiciones de intubacién mds tempranas (este
tiempo resulté similar al del vecuronio). No se presentaron
efectos secundarios. El tiempo de recuperacién fue similar
en ambos grupos. Consideramos que 3DE 95 de cisatracurio
proporcionan condiciones clinicas de intubacién mas tem-
pranas sin alargar el tiempo de recuperacién”,

Como resultado de la revisién exhaustiva de la literatu-
ra deseamos evaluar si los RNM eran comparados bajo con-
diciones homogéneas en los estudios publicados sobre ve-
curonio y rocuronio. Encontramos poca uniformidad en la
metodologia, ya que de 433 estudios publicados sélo 26
cumplieron criterios de inclusion, los ensayos clinicos con-
trolados que comparan rocuronio vs vecuronio tienen una
gran heterogenicidad en los protocolos (aleatorizacion, ce-
guedad, técnica anestésica, pardmetros de relajacion, etc).
Los resultados que se reportan carecen de uniformidad tanto
para la monitorizacién como para los pardmetros de regis-
tro de la funcién neuromuscular. La electromiografia y la
mecanomiografia fueron la monitorizacién mas frecuente.
Los pardmetros mds frecuentemente reportados fueron: a)
Para inicio de accion: La respuesta maxima Emax (%) y el
tiempo de maxima respuesta Tmax (min); b) Para recupera-
cién fue el T25. En conclusién los ensayos clinicos sobre
vecuronio y rocuronio fueron realizados en un amplio ran-
go de variabilidad y sin seguir los lineamientos estableci-
dos para las investigaciones sobre este grupo de farma-
cos®,

Utilizando parte de la informacién obtenida en el estu-
dio anteriormente citado, se realiz6 un metaanalisis de las
diferencias del inicio de accién entre el vecuronio y el rocu-
ronio. Se analizaron articulos en donde se compararon de 2
a 3 ED 95 de rocuronio vs vecuronio. El inicio de accion del
rocuronio fue de 20 a 70 segundos mds rdpido que el vecu-
ronio, siendo en orden descendente: Adultos > Ancianos >
Mujeres > Nifios. Consideramos que resulta importante esti-
mular la investigacion en esta drea tomando en cuenta las
diferencias que se pueden encontrar sélo entre dos farmacos
de este grupo®,
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