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RESUMEN

El Besylato de Atracurium fue administrado a cien pa-
cientes coun el fin de observar su Seguridad Eficacia durante -

la intubacidn y el sostén transperatorio.

5¢ formaron dos grupos al azar, cada uno con cincucn-
ta pacientes. L1 Grupo I y LI, ambos se intubaron con dosis -
de 0,3 a 0.6 mg/kg., El mantenimiento del Grupo 1, se efectud-
con dosis fraccionadas de 0.1 y 0.2 mg/ky, cada 20 minutos. --
El Grupo Il se sostuvo con docis posteriores de 6-8 mcg/kg/min
hasta el cierre peritoneal. Todos los pacientes fueron rever-
tidos y sc analizaron les resultados en el postoperatorioc me--

diato e inmediato.

Durante el transoperatorio se muestreo al azar a un -
grupo de los pacientes estudiades y todos, fueron sometidos a
control de temperatura, tensidn arterial, frecuencia cardfaca-
y electrocardiograma, transoperatorio, A ambos grupos se les-

monitored de la funcidn neuromuscular.

Se encontraron condiciones adecuadas de intubacidn en
el 98% de los casos, la relajacidn transoperatoria fue excelen
te en todos los pacientes, no existid acumulacidn en ninglin pa
ciente y se encontraron alteraciones hemodindmicas y arritmias

(22%) durante la induccidn y el transoperatorio.

En pacientes con dafio hepdtico o renal, el farmaco no
sufrid ninguna alteracidn y la liberacidn de histamina se pre-

sentd en 217 de los casos y no fue de importancia eclinica.



Se concluye en este estudio que el Besylato de Atracu
rium es un excelente relajante muscular que no estd libre de ~-

producir alteraciones cardiovasculares,



CAPITULO L
INTRODUCCION

En la bisqueda de un nuevo relajante muscular ideal -
hemos encontrado la oportunidad de trabajar con el Atracurium,
relajante que actualmente posee muchas de las cualidades idea=-
les buscadas durante algunos afios. Todos los relajantes muscu
lares no despolarizantes provocan después de su administracidn
algunos efectos secundarios, La mayoria de los actualmente --
empleados, tienmen latencia muy grande que impide o dificulta -
su uso durante la intubacidn; todos se eliminan por via renal-
después que son metabolizados por el higado y sus efectos car-

diovasculares, los hacen de cuidado en pacientes cardidpatas.

Fl Besylato de atracurio nacid eu 198! y desde enton-
ces dia con dfa reune mayores simpatizantes, ya que carece de-
la mayorfa de las desventajas de los demds relajantes no despg
larizantes. Actualmente contamos con un producte cuya vida me
dia es menor que la de los demds, con latencia menor que los -
otros de su especie y que estd exento de los efectos cardiovas

culares y sistémicos que aquellos presentan.

r/> ’
Su eliminacifn es independiente de la climinacifn re-
nal o hepdtica, haciendo ideal su administracidn en pacientes-

que tengan estas lesiones orgfnicas de importancia.

Trataremos de encontrar la seguridad de &ste fdrmaco-
y, asi mismo, trataremos de corroborar su eficacia para proce-
dimientos comunes como son la intubacién y el acto transopera-
torio, compararemos los dos medios mds comunes de administrar-
nuestro fArmaco, (Bolos-lnfusidm) tratando de buscar las venta

jas que alguno tuviera sobre el otro asi como la utilidad de



eleccifn en algunos pacientes.

Los objetivos de este trabajo son:

l.- Precisar la seguridad y eficacia del Atracurio =~
para la lntubacifn endotraqueal, asi como dosis y tiempos ade-

cuados para ella.

2.- Buscar las ventajas que la administracidn en In-

fusidn pueda o no tener sobre la administracidén fraccionada.

3,- Corroborar estadisticamente las diferencias en-=-

tre ambos grupos.

4,- Enconptrar las complicaciones mds frecuentes du--

rante el uso del farmaco.

5,- Discutir o corroborar lo descrito en la literatu
ra en lo referente a la conveniencia de 1a forma de administra

cidn y modificaciones sistéwaticas.




CAPITULO 1I
HISTORIA

Con el descubrimiento de América por Cristobal Coldn~
en el Siglo XV se conocid la primera droga con caracteristicas
de relajante neuromuscular llamada "Ourat" y mds tarde "Cura=~

ri",

En esa época llamé mucho la atencidn, el conocer como
los indios de la cuenca del Amazonas y Orinoco en América del-
Sur mataban animales y hombres por medio de sus fleclhas enveng

nadas que no infectaban la carne.

Las noticias sobre este veneno aparecieron en la edi-
cién inglesa del libro de Pietro Martire D'Angera 'De Orbo No-
vo" (1555) que relata las aventuras de los exploradores que ==

siguieron a Colén.

La mayotia de &stas historiasfueron imaginarias, por-
lo que aumentd el interés por el nuevo veneno, Junto a estas-
narraciones se conocieron otras como la del wmédico espafiol N.-
Monardes (1493-1588) con ¢l tftulo de "Joyfull Newes out of --
the newe Founde World". En este libro publicado inicialmente-
en latin (1516) y posteriormente en Inglé&s en 1977, se utilizd
la vivida descripcién del potente veneno de la tierra de Guaya

na.

Sir Walter Raleigh (1522-~1618) narrd su visita a Gua-
yana en 1594 que excitd la imaginacién del pidblico, en &ste -~
texto y, en su segundo, titulado "A relation of the Second Vo-
yage to Guayana" donde did el nombre de "Curari" al firmaco co

nocido actualmente como Curare.

;
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Los relatos de los primeros exploradores despertaron-
la inquietud de los cientificos, quienes se interesaban dvida-
mente por conocer el veneno con el fin de encontrar un antido-

to eficaz.

La Condamine (compaiiia farmacdutica), efectud un via-
je a Ecuador con lu que consiguieron transportar el fdrmaco en
crudo hasta Holanda en 1735-1745 y ésta, fue la muestra de Cu-
rare usada por el Abate Fontana en sus primeros experimentos -
en 1780,

El Abate Fontana demostrd que el Curare no era mortal
si se adminigtraba por via oral, Lstos experimentos fueron --
observados por el famoso médico de Leyden Holanda Bouerhaave, -
quién refutd las afirmaciones iniciales en el sentido de que -

el farmaco era peligroso si se inhalaba.

El represo a lnglaterra del naturalista y explorador-
Charles Waterton, supuso cl inicio de nuevos experimentos; Ben
jamin Brodie expuso sus cxperimentos a la Reoyal Society en - -
1811 y 1812, demostrando que el Curare no mataba a los anima=--
les con tal que se les asistiera con ventilacién artificial -~
hasta que recuperaran la ventilacidén normal, esto consiguid un
paso importante, al conocer, que la causa de muerte de los ani

males era el Paro Respiratorio,

Sin embargo, fue Claude Bernard quién expuso una se--
rie de descubrimientos revelados en 1851 y publicados en 1857~
en "Lecons sur les effects des substances toxiques et medica=--
mentcuses, refiriendo que la victima conserva toda su lucidez-
mientras agoniza debido a su pardlisis, confirmando el sitio -

esencial de accidn motor-terminal del Curare.



"Mientras el cuerpo permancce inmdvil y los ojos fi--
{os como les de un muerto, persiste totalmente la scensibilidad

y la inteligeneia",

l.La victima mantiene la consciencia mlentras sus drga-

nos mueren une a uno apriclonados por un cadiver...

Bernard concluydé, que la acceidén del Curare era Inde-~-
pendiente del sistema nervioso central, que no afectaba direc-
tamente al nervio ni al misculo y su accidn consistfa en el --
blogueo del pﬁfjucto nervioso hasta el misculo sin afectar 1la

sensibiliddﬁ.

Alexander Von Humboldt fue el primero en describir el
origen de la pocidn por medio de la Chondodendrum Tomentosum -
y Strychcous Toxifera yue por ser transortada cn tubos de hambi,

recibi6 el nombre de Tubocurarina (1814-1819).

Sir Henry Dale en 1934 demostrd la accidn nicotiniea
y muscarinica de éste agcglc y descubrid al transmisor quimico
de la unidn mioneural, su antecesor Loewl en 1921 habfa descu-
bierto que el vago liberaba acetilcolina la que era inhibida -

por colinesteras y dstas a su vez se inhibfan por fisostigmina,

Dale y Ferberp en 1934 formaron la teorfa de la trans

misién quimica de os impulsos nerviosos.

En 1935 Harold King aislé y determind la férmula del-
curare, pero hasta 1940 se inicid el campo clinico y de inves-
tigacidn del mismo. Fue en junio de 1940 durante la sesién --
anual de la Academla de Ciencias de Nueva York que, A.E. Bennet
demostrd el uso del curare para la prevencién de fracturas en-

la terapia de Schock convulsivo,



El Dr. Lewis Wright inmediatamente vid la importancia
de la relajacidén del Curare durante la anestesia con Eter-Ci--
clopropano y el 23 de enero de 1942, ¢l Dr. Harold Griffich, -
alumno de Ralph Waters y Enid Johnson, fuervon los primeros en-
administrar curare en anestesia con Ciclopropano (Homeopathic-
Hospital of Montreal). Su primera publicacidn se reportd en -
Anesthesiology julio de 1942 y constaba de un estudio en 25 pa
cientes, desde entonces su uso ha sido continuo por todo el ==
mundo, administrindose satisfactoriamente a millones de perso-

nas.

Cullen en 1943 resportd 131 casos de anestesia Cura--

re-Ciclopropanos

Bovet y su Grupo en 1947 reportaron a la Galamina co-
o la Cenicienta de los relajantes musculares, ademds recono-=-
cieron la importancia de la colocacidn de los grupos amonio --
cuaternario entre sI, para la potencia de los mismos. Asi co-

mo estudios de la toxicidad del Curare y de ddsis apneicas.

En 1949 Bovet y Colaboradores sintelizaron el primer-
relajante de Ultra-corta acridn (succinilcolina) y en 1954 - -
Beecher y Todd publicaron un estudio de mortalidad entre quie=-
nes habfian recibido relajantes y quienes no lo habian recibide
Ya en 1956 Gray y colaboradores desarrollaban técnicas puras -

de anestésico y relajantes musculares.

En el mismo afio de 1956, Paton efectud la clara dig=~

tincidn de los relajantes musculares despolarizantes.

En el afo de 1958, Bernauer y colaboradores introduje
ron un nuevo relajante de Strychnos Toxifera posteriormente =--
llamado Alcuronio o Alloferin que tenia menores efectos secun

darios que la D-Tubocurarina. En 1964, aparece el primer gru



po de relajantes esteroides (bromuro de Pancuronio) siendo -
Bucket y Waser en 1966, quienes demostraron por medio de Alcu-
ronio marcado con H3, como tenia predisposicidn sobre tejidos-
ricos en mucopolisaciridos y que las cargas nepativas de los -
polisaciridos atraen fuertemente las cargas positivas de los =

compuestos de amonio cuatermnario.

En 1968 se demostraron las propiedades furmacoldpicas
del pancuronio, mientras, por otro ladu Sokolov iniciaba en la
Universidad de Ciencias de Riga, el uso del Dioxonium. Cineco-
afios después, en 1973, Drabkova mostrd que con Carbono 14, la-
Succinylcolina tenia una rdpida fijacién a estos tejidos, de--

mostrandose su farmacologia y farmacocinética.

Miller demostrd los tres metabolitos actives del Pan-
curonio (1978); un afio después, en 1979 Savarese inicid estu--
dios en el BWA444U y el BY 785 U, los cuales posteriormente --

evolucionaron satisfactoriamente.

En 1980, Bowman revisd el efecto vagolitico del Bromu
ro del Pancuronio, dindole efectos nicotinicos y muscarinicos=

asociados a sus efectos de relajacidn muscular.

Savage en el mismo afio, reconocid que la potencia va-
golitica y neuromuScular se debian a dos awnilloc (A y D) sepa-~
rados de la molécula, el anillo A ocasionaba los efectos sobre

el corazdn y, el D sobre la fraccidn neuromuscular.

Este mismo grupo de investigadores por medio de estu-
dios en los experimentos moleculares del Pancuronium, lograron
un nuevo compuesto derivado de éste, conocido como Vencuronio-
Org NC 45, que solo difiere del Pancuronio por un grupo metilo
agregado al 2 B Nitrdgeno, con propiedades de accidn mis corta

y menos efectos secundarios, B0OOJ compard los efectos del Ven-
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curonio con Alcuronio, Pancuronio y Tubocurarina,

Ante todo ésto, el progreso de los relajantes de ac=-
cidn intermedia vendria en aumento, fue en ese mismo afo 1980,
en que lHughes y Chapple iniciaban la investigacidn de un nuevo
relajante con espontdnea degradacidén a Ph y temperatura adecua
da., Fsta degradacién fue descubierta por Hoffman en L85! como
parte de la degradacién dE los compuestos de amonio cuaterna--
rio, mds de un siglo después de ésto, se desarrolld el Besyla-
to de Atracurium, que reline las caracteristicas de eliminacidn
de Hoffman, Este mismo lue descubierto por el Prof. J.B. Stan
lake de la Universidad de Strachclyde. en Glasgow, logrindose-
la autodestruccidn de la droga independientemente del metabo--

lismo hepdtico y renal.

Con todos estos avances histdricos, el desarrollo de-
la relajacidn muscalar como complemento de la anestesia moder-
na, reune dfs con dia numerosos adeluntus siendo en la actuali
dad utilizada con toda seguridad en los pacientes del mundo en

tero.



CAPITULO 111
GENERALIDADES

ANATOMIA Y FISIOLOGIA DE LA TRANSMISION SINAPTICA Y LA UNION
NEUROMUSCULAR

La neurona motora procedente de las astas anteriores-
de la médula espinal, se aproxima al mlsculo que inerva y poco
antes pierde su vaina de mielina dividi€éndose en muchas miofli=-
brillas nerviosas, cada una de las cudles se encarga de iner--
var a las fibras musculares. Las fibras nerviosas terminan en
la placa o unidad motora que estd compuesta de canalfculos mus
culares y terminaciones nerviosas, El nervio termina en la --
membrana presindptica, la que estd separada de la membrana - -
postsindptica por la hendidura siniptica que tiene un pilomedio
de amplitud de 200 A.

Dentro de la terminacidén del nervio motor, existen --—
unas vesiculas de aproximadamente 500 A de didmetro que libe--
ran acetilcolina en cantidad suficiente para el estimulo; es=--
tas vesiculas se denominan "Quantas'" y, existen en cantidad -

suficiente para mantener la placa neuromuscular.

Por otra parte, la membrana postsindptica separada de
la anterior pov la hendidura siniptica, presenta los canalicu-
los a los cuales se fijard la acetilcolina o algdn tipo especi
fico de relajante. En los bordes de esta hendidura y membrana
sindptica se encuentran almacenadas cantidades de colinestera-

sas que se encargan de la degradacidn de la acetilcolina,

Es evidente que para que los relajantes musculares --

efecten la trasmisifn, ya sea a nivel presindptico o postsindp



tico, primero tienen que llepgar a la hendidura sindptica porque
tienen que atravezar barreras anatfmicas y fisiol§gicas conoci
das como la vaina perineural, etc. Cuando llega el impulso --
nervioso a la terminal presindptica, se libera el trasmisor, -
cruza el espacio sinfdptico y actua sobre la membrana neuronal-
modificando su permeabilidad pava el sodio. FEl potencial nor-
mal de la membrana existente se modifica neutralizdndose y, el
potencial resistentemente formade se denomina postsiniptico --
excitatorio, el que c¢s capaz de desencadenar movimiento muscu-

lar,

E}] grado de contraccidn muscular depende del nimero -
de fibras involucradas en ¢l estado previo del miisculo. Los -
iones de calcio y ATP desempefian un papel importante en el pro
ceso de excitacidn-acomodacidn; la energfa de la contraccidn -
procede del ATP que es hidrolizado por la actinomisina. Los =
iones de Calcio sun necesarios para la hidrdlisis del ATP mien

tras que los de magnesio solo sirven para la contraccidn esti-

mulando la actividad de la ASA ATP de la miosina.

El incremento de ATP produciri cambios en la excita--

s ;- P
¢idn acomodacidn y produclra relajacidn,

Los fendmenos clictricos que actfian en los misculos -
se parecen a los de los nervios, aunque la despolarizacifn es-
mds lenta (5 mfseg). Para desencadenar la contraceidn el po--

tencial de membrana deberd reducirse a 40 mvs.

La relacidn K intra y extracelular es la que determi-
na el potencial trasmembrana, la sensibilidad de la membrana a
la despolarizacidn por acetilcolina y el efecto de los relajan
tes musculares deben estar en una relacidn normal del estado -

de reposo, de 1/30.



Una vez descncadenado el estimulo, la liberacidn de -
atetilcolina cambia el potencial postmembrana completdndose en
un milisegundo y va seguido de hidrdlisis de acetilcolina por-
las colinesterasas que sc encuentran asociadas a la placa ter-
minal la colina procedente de esta hidréllsis es captado por-

la neurona iniciando un nuevo ciclo.

COA + Acetato + ATP = AcetilSCOA + AMP + Pirofosfa:o

Aceri]l SCOA + Colina = Acetilcolina + HS COA

En estado normal las quantas acumulan acetilcolina en
cantidades suficientes, en caso de algunas patologias como la=~
Miastenia Gravis, &stas se encuentran en la misma cantidad nu-
mérica pero mds vacias de acetilcolina. Los agentes que esti-
mulan su liberacidn son: el Calcio, mientras que los que nasde
primen su liberacidn son: el magnesio, antibidticos (aminoglu-
cdsidos), etc.

Los relajantes musculares despolarizantes activan los
receptores de la membrana postsindptica de una manera similar-
a la acetilcolina, sin embargo, su duracidn es wmayor poer lo --
que mantienen un egstado constante de despolarizacidn impidien-

do la excitacifn muscular.

Los relajantes no despolarizantes ocupan el sitio del
receptor postsindptico, de forma que quedan pocos receptores -
libres para la acetilcolina ocasionando que la membrana postu=
nidn sea incapaz de despolarizarse y por lo tanto crear un po-

tencial de accidn.



CLASIFICACION:

CLASIFICACION DE LOS

S

TIPO:

TIEMPO DE ACCION:

NIVEL DE ACCION
FARMACOLOGICO:

NIVEL DE ACCION
FISIOLOGICO:

CONSTITUCION
QUIMICA:

™~

RELAJANTES MUSCULARES

CURARIFORMES SUCCINILCOLINIFORMES
INTERMEDIA ULTRACORTA

LARGA

FASE Il FASE 1

NO DESPOLARIZANTE DESPOLARIZANTE
PAQUICURARES LEPTOCURARES
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FACTORES QUE AFECTAN LA ACCION DE LOS RELAJANTES MUSCULARES

FACTORES

Deshidratacién
Hiponatremia
Potasio Alto
Calcio Alto
Magnesio
Fosfato
Colinesterasas

Bajas

Ripotermia
Acidez

002

Anpxia
Antibidticos

Anestésicos Grales.

DESPOLARIZANTES

Agonista
Agonista
Agonista
Agonista
Antogonista
Antagonista
Agonista

Agonista

Agonista
Agonista
Agonista

Agonista
Agonista
Agoniaca

NO DESPOLARIZANTES

Agonista
Antagonista
Antagonista
Antagonista
Agonista
Agoniata
Antagonista

Antagonista

Antagonista
Agonista
. Agonista

Agonista
Agonisgta

Agonista



Atracurium

hofmann hidrdlisis
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Nombre Farmacoldgico:

Nombre Qufmico:

F6rmula Molecular:

Peso Molecular:

Solubilidad:

Presentacidn:

Mecanismo de Accidn:
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FARMACOLOGIA
FORMULA ESTRUCTURAL

DIBESYLATO DE ATRACURLUM

2,2 - (3,11-dioxo-4,10~dioxatridecame-~
thileno)=bis~(2-methyl-1,2,3,4,~tetrahy

dropaverinium benzano-sulfanto).

Costga™y01852°

1243.4

Mayor de 25 mgs. por Ml. a 5 grados cen
tigrados.

Liquidoe claro amarillo palido, en solu-
cidn acuosa esteril, con ampolletas que
contienen 10 mg/ml. Con Ph aproximado-
de 3.0,

El Besylato de Atracurium actlia a nivel
de la placa neuromuscular, en la membra
na postsindptica en donde efectlia la ma
yor parte de su mecanismo de accién, --
ocupando los receptores postsindpticos~
e impidiendo los potenciales de accibn-

desencadenados por la acetilcolina con-



lo cual se obtiene un bloqueo de tipo -

No Despolarizante.

FARMACOCINETICA

Una vez aplicado el medicamento, sufre los mecanismos
inherentes a la mayoria de los fdrmacos, es decir, fase de di-

lucidbn, fase de distribucidn, etc.

Trataremos los aspectos de forma superficial ya que -
consideramos que no existen diferencias importantes en &stos,=-

como para ser comentadas en esta tesis,

El inicic de accidn farmacoldgico es variable de - -
acuerdo a la dosis, sin embargo, una adecuada relajacifn para-
intubacidn se consigue de 1 a 2 minutos posteriores a la admi-
nistracién del farmaco.

El porcentaje de recuperacidn por otro lado es de 2 a
5 veces mds rdpido que para el resto de los relajantes muscula
res no despolarizantes, dadas las cualidades inherentes al - -
Atracurio &ste se revierte sin necesidad de agentes anticoli-~-
nesterisicos como la neuvstigmina; con todo ello, la seguridad-
de su manejo es mayor, pues es predecible el tiempo de inicio-

y duracidn farmacoldgica en pacientes sanos o con patologfa.

El Atracurio es capaz de mantener adecuada relajacién
neuromuscular por un perfodo de tiempo aproximado de 15 a 35 -~
minutos, sin embargo, &sta vida media se podrfa alterar en al-
gunos casos en los que se vea modificado el Ph sérico o con --

otros factores mencionados en la tabla de interacciones.
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METABOLISMO

Existen dos vias metab&licas no oxidativas posibles =~
para la degradacidn del Atracurio, €stas son:

1) La via del metabolismo de Hoffman catalizado por-
iones hydroxilos.

2) Hydrolisis ester catalizadas por esterasas no es-
pecfficas. (Cuadro Anexo)

El primero es un proceso fisico que es favorecido an-
te condiciones de Alcalinidad con incrementos del Ph y con in-
cremento de la temperatura (Hughes 1978), el segundo no tiene=-
relacidn con la actividad de seudocolinesterasas sericas atfpi
cas, demostrdndose que afin en pacientes con colinesterasa séri

ca atfpica la vida media del Atracurio no varfa.

Existe gran evidencia que el mecanismo de Hoffman es-
la via de eliminacifn del Atracurio més utilizada por el orga-
nismo, creando una gran ventaja en relacidn a los otros rela=--
jantes de su misma familia cuyo metabolismo radica en procesos
hepdticos y de la eliminacidn de sus metabolitos por vfa renal
(Ver Cuadro Anexo). :

Los metabolitos principales son:

i) Laudanosina y 2) Acidos cuaternarios que son --
inactivos.

EXCRECION

Se han efectuado trabajos de investigacién en anima--

les en donde tratamos de observar la eliminacifn que sufre el
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fdrmaco dentro del organismo, por medio de canalizacién de va-
608 heplticos, administrindose posteriormente el Atracurio a =~
dosis diversas se ha comprobado que no se altera significativa
mente ante oclusiones vasculares y que en caso de disfunecifn -
hepftica la eliminacidn no varfa; otros experimentos efectua--
dos en gatosnos han permitido observar que 8i procedemos a la-
ligadura de una o ambas arterias renales, la vida media del ~--
Atracurio no cambia de forma significativa pues, 86lo se incre
menta de 29 min. a 43 min. en comparacidén a otras drogas que,-
ante esta misma situvacidn su vida media se incrementa a nés --
del doble.

En un estudio efectuado anteriormente sobre pacientes
sanos se encontrd el aclaramiento plasmidtico del Atracurio en-

aproximadamente 5.5 ml/kg/min.

Con todos estos estudios sacamos en conclusidn, que -
el rifidn desempefia escasa actividad en la farmacocinética del-
Atracurio. En un estudio efectuado én pacientes que sufrfan -
defectos heplticos y renales agudos, se compard el perfil far-
macocinético con el de pacientes normales, encontrdndose que -
la diferencia de los dos grupos no era importante pues, la vi-
da media promedio en pacientes sanos era de 21 minutos contra-
22 en aquellos con defectos hepdticos y renales saveros, In--
cluso el medicamento se ha usado satisfactoriamente en pacien-
tes anefricos que se encontraron sometidos a cirugfa de trans-
plante renal con duracifn promedio de 4 horas, la vida media -
del fdrmaco no varié de manera importante, por lo que, se ha -
catalogado de eleccidn en este tipo de pacientes cuya funcidn-

renal es nula,
EFECTOS CARDIOVASCULARES

Uno de los puntos mds importantes e interesantes del-
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farmaco es el que nos habla acerca de la actividad sobre lta -~
funcién cardiovascular. Son inumerables los articulos referen
tes a esta actividad en donde encontramos como conclusian que~
el Atracurio no causa clectu sobre la actividad cardiaca, por-
lo cual, la presidn arterial, la frecuencia cardiaca, Jas re--
sistencias periféricas v la actividad electrocardiogriiica no-
varian. Encontramos trabajos interesantes algunos con métodos
invasivos y otros con wétodos no invasivos, que tratan de en--
contrar cambios significativos en la hemodinamia y se han en--
contrade algunos sin embargo, estos se les han agregade a los
efectos secundarios causados por el medicamento como es de li-
beracidn histaminica, o el de su efecto vagelitico que en ani-
males supera en 16 veces la ddsis ideal parva causar relajacién
muscular vy que, en adultos normales supera 4 & 5 veces las dé-
sis indicadas como satisfactorias. a ddsis eclevadas indicadas -
para relajocidon, no ge han encontrado cfectos cardiovagculares

de importancia.

LIBERACION DE HISTAMINA

fvidencia franca de liberacidén de histamina, solo se-
han encontrado a grandes d6ésis en perros anestesiados, (2 mg/-
kg) €sta ddsis es 8 veces mayor que la ddsis paralizante neuro
muscular. Sin cmbargo, los estudios efectuados en pacientes -
sanos, nos han indicado que el Atracurio parece tener poten- =~
cial capacidad para liberar histamina em pacientes anestesia--

dos, aunque el grado de liberacidn es minimo.
OTROS EFECTOS

Hematologicos los resultados nos han demostrado pegue
fios cambios sobre los leucocitos polimorfonucleares en algunos
pacientes pero Esto se presenta en los pacientes sometidos a -

algin tipo de cirugia alin sin relajantes, sin embargo, estos -
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pacientes fueron observados posteriormente sin evidencia de --
cambios hematoldgicos, por lo que se concluye que no es de im-
portancia aparente esta accidén.

Sus efectos sobre las proteinas séricas y su afinidad
se valord en un uvstudio efectuado en humanos, encontrdndose fi
jacién a las proteinas plasmdticas de aproximadamente 817 y, -
como efecto agregmado se ha cncontrado actividad de inhibicjdn-
de la colinesterasa o seudocolinesterasa eritrocitica a un va-

lor aproximado de l()"5 M.
INTERACCION MEDICAMENTOSA

Los efectos de los aunestdsicos inbalatorios sobre los
requerimientos de los relajantes musculares son similares com=-
parando al Atracurio con otros [drmecos no despolarizantes, -
Por ejemplo, la dosis requerida para produciv 507 de depresidn
del Twich durante la anestesia con isoflaurane o enflouranc es
75% de la dosis requerida para producir dicha depresidn en pa-
cientes sometidos a la anestesia balanceada, La interaccién -
con Halotano muestra que la dosis de 0.6 mg/kg junto a dosis-
de 1% de Halotano, nos incrementa la recuperacién del estimulo
Ltetdnico afin cuando el estimulo simple se recupera sin marcada
diferencia con el grupo cvontrol. E1 frio y factores fisicos y
factores ffsicos y quimicos alteran su vida media igual que a

los demds relajantes de su familia,

TOXICIDAD

La dosis mixima tolerada, que [ué sacada en animales-
de experimentacidn por medio de repetidas inyecciones subcuta-
neas durante un promedio de 20 dfas, no reporﬁu anormalidades~
clinicas ni patoldgicas. Asf{ mismo se han efectuado mdltiples

estudios durante la organogénesis de conejos con dosis adminis
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tradas maximas y no se encontraron alteraciones de mutagenici-
dad.

Estudios efectuados en humanos sobre madres embaraza-
das lo han cncontrado seguro de aplicarse en pacientes a térmi
no sin efectos adversos sobre los neonatos, los que contaron-
con apgar adecuado y cuyas concentraciones en la vena umbili--
cal han indicado que el atracurio ne cruza la barrera placenta
ria en cantidades suficientes para tener efectos clinicos de -

consideracidn.
USOS CLINICOS

Los nuevos relajantes musculares no despolarizantes -
de accidn intermedia, ticnen algunas ventajas sobre el resto -
de los relajantes de uso comiin. En pacientes ron enfermedades
sistémicas o con reserva cardiaca disminuida pueden contar con
una estabilidad hemodinamica adecvada. Asf mismo en pacientes
con dafo renal severo o hepitico, podemos confiar en su utili-
dad dadas las condiciones mencionadas de eliminacién. En con-
clugidn podemos finalizar mencionando que las cualidades del -

farmaco en uso, en comparacifn a los otros relajantes:

1) La intubacidn pucde lograrse en 1-2 min. sin in--

crementar la dosis inicial.

2) E1l promedio de recuperacidn de la par3dlisis es de
dos a cinco veces mids rdpida que el resto de los relajantes --
competitivos.

3) La recuperacidén espontinca es ridpida sin necesi--
dad de administrar neostigmina, sin emhargo la pardlisis es ri
pidamente revertida en el momento deseado alin desde el bloqueo
completo.



4) La respuesta es predecible desde su administra- -

cidn contdndose con ausencia de efectos acumulativos.

5) Es altamente selectivo sin efectos cardiovascula-

res o colaterales,

6) Su inactivacidn no depende de la actividad hepati

ca o renal, ni de la actividad de la seudocolinesterasa.
CONTRAINDICACIONES

No existen contraindicaciones especificas para el uso
de Atracurio sin embargo, al igual que otros firmacos debemos-
tener cuidado en pacientes hipersensibles, en miastenia gravis

o con antecedentes de cuadros asmidticos o allrpgicos.
1.3 MONITOREQ NEUROMUSCULAR

El estimulo nervioso periférico es un excelente méto-
do que nos permite observar y asesorarnos de la respuesta qui
rirgica del paciente a las drogas relajantes musculares y sus-
antagonistas. El Control artificial de la contraccién muscu-=-
lar fué descubierto por el médico italiano Luigi Galvani (1737
1798) quien notd que, al colocar un electrodo sobre la muscula
tura de la rana, 6sta se contrafa. Después de la invencidn de
Volta, de mejores fuentes de electricidad (1799), el estimulo-
eléctrico en humanos y animales, se volvid mAs accesible. Du-
chenne de Boulogne, en 1867 fué le primero en usar la estimula
cidn eléctrica en les humanos por medio de electrodos coloca=--
dos en la piel de las extremidades., La presencia o ausengia -
de actividad eléctrica era considerado como un criterizajt\\Th—”’
integridad de los nervios y miésculos. Posteriormente se zncon

trd que los nervios denervados respondfan al estimulo nervioso.



Los primeros usos de la estimulacidn cldctica en huma
nos para monitorizar la funcidn muscular, datan de 1941, Har--
vey y Massland, observaron que al aplicar un estimulo etéctri-
co al nervio cubital a nivel del codo, se observaba respuecs---
ta en el abductor o eminencia hipotenar, concontrdndose en una-
relacidn entre estimulacidn eldctrica y tuncidn neuromuscular.
Si el nervio es estimulado en cantadad suficiente, todas las -
fibras implicadas se contraen, por tanto, cl misculo tambiém,~
(Ley del Todo o Nada). Cuando la intensidad de la estimula- -
cién ha aumentado mis alld del umbral necesario para provacar
la contraccién mixima del misculo, se dice que el estfmulo es-

supramidximo.

Después de la relajacidn provocada por un farmaco, la
fuerza del misculo disminuye progresivamente y, si es medido -~
el estimulo supramiximo constante, se obtiene cntonces wn va~-—

lor importante de relajacidn.

Tres tipos de estimulacidn nerviosa mis importantes -

sen:

a). Estimulacidn Simple.- FEn el cuidl un sdlo estimu

lo nervioso es repetido a intervalos regulares mds o menos - -
prandes variando entre 0.1 y 1| Hz de frecuencia y debe durar ~
menos de 0.3 mseg. La ventaja de ésta, es que es menos doloro
sa que otras y no interfiere con la evolucidén del bloqueo neu-
romuscular. Este tipo de estimulo, no nos dice si el bloqueo-

es competitivo o no despolarizante.

b). Estimulacién Tetdnica.- Varios impulsos eléctri

cos son aplicados uno después de otro a una frecuencia alta de
30, 50 y 100 Mz; la respuesta de este tipo de estimulos depen-
de no solamente de la duracidn, sino de la frecuencia de los -

estimulos dados. Actualmente se utiliza una frecuencia de - -



50 Hz/5 seg. como maximo. HKste tipo de estimulacidn es muy do
lorosa y 80lo se usa en pacientes anestesiados ademds tiene un
efecto decurarizante, por lo que influye en la decadencia del=-
bloquep, Otro lactor a considerar es la fatiga de la ynidn, -
cuando es mAs aplicado el estimulo dindonos en ocasiones fal=--

sas positivas.

c).

impulsos.- Por medio de esta estimulacidn se ocasionan cuatro

stimulacidun _tres de cuatro o Salvas

impulsos superpotentes, enviados con un intervalo de 0.5 sep. -
durante 2 seg. (2 Hz}, pudiendo ser repetida despuds de 10 seg.
Las diferencias de las magnitudes entre el primer y cuarto es-
timulo expresado porcentualmente permite definir una taza de -
tres de cuatro. La utilidad clinica por medio de esta estimu-
lacidn nerviosa es que nos permite mantener una adecuada rela-

jacidén neuromuscular.

Desde cl punto de vista clinico, la evaluaecidn podré-

hacerse de forma visual, tactil, mecdnica, o cléctrica.

Encontrando el porcentaje de relajacidn muscular po--
dremos saber la actividad del fdrmaco utilizado, conocemos que
su farmncocinética va a variar de paciente en paciente, ademas
trataremos de mantencr condiciones adecuadas de relajacidn ya-
que conocemos que el porcentaje ideal para intervenciones qui-
riirgicas en regiones periféricas es de 30 a 40%, para cirugia-
abdominal es de 50 a 60% y, para condiciones de intubacidn es-
de 80 a 90%.

DIFERENCIACION DE BLOQUEQCS NEUROMUSCULARES

Los ancstesidlogos pueden normalmente diferenciar en-
tre bloqueos despolarizantes o no despoluarizantes, observando-
la respuesta al estimulo {dnico y tetdnico del estimulo nervio-
s0.
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El Bloqueo despolarizante se caracteriza por lo si- -
guiente:

- Comparados con el control, la respuesta al estimu-
lo simple es disminuidua ligeramente pero constante la regpues-
ta al estimulo tetdnico disminuyeen comparacidén al control, pe
ro es constante ¢l estimulo simple después de la respuesta te-
tdnica y es de la misma magnitud al estimulo pretetinico sin -

existir facilitacidn.
El Bloqueo no despolarizante:

~ La respuesta con estimulo {inico disminuye progresi
vamente del control con relacidn a las subsecuentes el estfmu-
lo tetdnico causa una contraccidn que disminuye progresivamen-
te. Por Gltimo, al aplicar el estimulo Gnico después del estf
mulo tetdnico se observa una facilitacidn postetdnica es decir

la respuesta es mayor que incluso al control inicial.

En conclusién, las ventajas del monitoreo muscular --

son:

a) Permite el asesoramiento del nivel deseado de re-

lajacifn.

b) TPreviene sobredosis de relajantes wnusculares.
c) Nos permite observar las reversiones adecuadas de

las drogas relajantes.

d) Nos permite observar el desarrollo del bloqueo --
dual.
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Nos permite observar la necesidad de soporte ven-

Nos permite observar y diferenciar c¢n caso de com

anestfgicas que afectan la transmisidn neuromuscu-

caso del uso de antibidticos, etc., control de pa-

patologfas musculares,

como miastenias gravis,
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CAPITULO IV
METODOLOGIA

El presente trabajo se compone del estudio de 100 pa-
ciéntes, que ge escogieron al azar de aquellos que serfan in--
tervenidos quirQirgicamente, tanto en cirugia abdominal electi-
va como de urgencia; con un riesgo anest@sico de I a IV segiin-
la clasificacifin de ASA, sin importar el sexo y, cuyas edades-

ge presentaran por arriba de los 16 afios.

Los pacientes fueron distribuidos en dos grupos, cada
uno con 50 pacientes y ambos grupos se manejaron con atracurio
con dosis inicial para intubacifn que varid de 0.3 a 0.6 mg/kg
por via endovenosa en forma lenta, por otro lado su gosten.se-
efectuo en el grupo I con dosis fraccionadas y en el Grupo II~
con infusifn continua.

Los pacientes no fueron premedicados de -rutina y solo
en contados casos que 1o ameritaron se administro atropina - -

o.1 mg por cada 15 Kgs de peso I1,V,

Todos loas pacientes que conforman nuestra muestra reu
nieron como requisito examenes de laboratorio de control como;
citologia hematica, quimica sanguinea, pruebas de coagulacidn,
examen general de orina, electrolitos sericos, gasometrias y -
valoracitn cardiologica a todos los mayores de 40 afos.

A su llegada a quir&fanos, el paciente fue informado~-
de la té€cnica y fhrmaco que se habrian de usar enm &1, asi como
1oa riesgos a los que se veria involucrado. Todos los pacien-
tes firmaron 1a hoja de consentimiento anestésico.
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Desde su ingreso a quirGfanos, los pacientes fueron -
monitorizados de; Tensifn arterial, Frecuencia cardiaca, tempe
ratura, asi como electrocardiograma inicial, Posteriormente =
se administr8 el inductor anestésico, que fue escogido de - --
acuerdo a la valoracidn preanest&sica y riesgo de ASA en cada-
caso, Se colocaron electrodos de aguja para monitorco muscu--
lar en regidén palmar sobre el mdsculo abductor pollicis inver-
vado por el nervioc cubital y se tomo control de la respuesta -
neuromuscular tanto para el estimulo dnico como para el con- -
trol tetdnico, por medio del Neuroestimulador "Block Aid Moni-
tor" proporcionado por Burroughs Wellcome de MExico, S.A. Se-
aplicé oxigeno al 1007% durante 2 minutos, Posteriormente gse -
administrd nuestro relajante muscular Atracurio, a dosis que -
variaron de 0.3 a 0.6 mgs/Kg y por medio del neurcestimulador-
y con control del tiempo desde su administracidn, se efectud -
la intubacidn endotraqueal, que fue calificada, seglin la esca-
la de Dalmadoe, como excelente, buena, regular y mala tomidndése
los tiempos de relajacifn neuromuscular en porcentajes. Asi -
mismo durante la intybacidn se tomaron coptroles de signos vi-
tales y trazo electrocardiogrifico, Esto se llevd a cabo en -

los 100 pacientes en estudio.

Los pacientes del Grupo I se monitorizaron posterior-
mente a la dintubacidén y, una vez que la relajacidn se encontra
ba por abajo del 30%7 cosa que sucedid cerca de los 25 minutos-
de administrada la dosis inicial, Se efectud sostén transopera
torio con dosis en Bolos de 0.1 a 0.2 mgefkg de peso que fue-=-
ron administradas en relacidn dosis-respuestas, calificdndose-
porcentaje por monitoreo y grado de relajacifn clinica. Duran
te toda la cirugia se efectud monitoreo externo continuo de --
los signos vitales: Tensidn arterial, frecuencia cardiaca, --
temperatura esofagica por medio del thermistor esoffigico y en=-
un grupo control de los pacientes estudiados, que posteriormeg

te comentaremos, se efectud toma de muestra para control pre y
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transoperatorio de electrolitos séricos y de gasometias arte--~
riales 5 - 10 - 20 minutos posteriores a la induccibn. Los pa
cientes del Grupo II tambifn se monitorizaron post-induccidn,-
y una vez que por medio del control de 1la relajacién clinica -
se encontraba en 30% o menor (inadecuada) se inicif la infu- -
¢ibn de Atracurio por via entravenosa, en un rango que oscild~
de 6 a 20 mcgs/kg/minuto. Y se administrd esta dosis-respues-
ta hasta alcanzar la relajacifén clinica adecuada que vario de-
50 a 60%.

Estos pacientes también contaron con control transope
ratorio de signos vitales y, en una muestra se tomaron electro

litos séricos y gasometrias de control transoperatorios.

El monitoreo muscular se efectud por estimulo dnico -
o tetfnico y la valoracidn subjetiva visual clinica y comenta~
rios de los cirujanos nos permitieron calificar el porcentaje-

de relajacidn muscular y compararlo con el Grupo I.

Una vez que el cirujano terminaba el cierre perito- -
neal se procedio em ambos grupos, a la reversidn del bloqueo -
neuromuscular por medio de la aplicacidn de Neostigmina (2 mgs)
junto con atropina (0.5 mgs) I.V. tomandose tiempo de reversidn
a 90 y 100Z del bloqueo neuromuscular y, en caso de existir al-
teraciones hemod infmicas, se efectuaba toma de trazo electrocar
diogrdfico. Se completo la reversion del bloqueo neuromuscular
con dosis subsecuentes de neostigmina de 0,5 mgs, s5i se reque--

ria.

Posteriormente se tomaron pardmetros hemodinfmicos fi-
nales procediendose a la extubacidn. Al final se efectua toma=-
de calificacifn de Aldrete en el postoperatorio inmediato y me-
diato y todos los pacientes se vigilaron en el Servicio de recu

peracifn durante 90 minutos posteriormente, se dieron de¢ alta.
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Tomandose comenitarios del mismo paciente 24 horas mds tarde, -
acerca del acto anestesico y sus complicaciones postoperato- -
rias.
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RESULTADOS

Trataremos de sintetizar los resultados en dos fases,
la primera en la que daremos las generalidades de nuestros da-
tos y que son comunes a ambos prupos y posteriormente, daremos

los resultados bdsicos de cada grupo.

Recordaremos que nuestra muestra estd constituida por
100 pacientes escogidos al azar, que se presentaron a nucstro-
gservicio para ser sometidos a cirugia de urgencia 13% o electi

va abdominal 87%.

La edad minima de estos pacientes fu@ de 17 afos con-
una médxima de 84 afios v con promedio del grupo de 44,13 afios ~-
(Fig. I).

El peso minimo del grupo fue de 42 Kgs con miximo de-

92 kgs y peso promedio de X = 63.95 kgs. (Fig. 2).

El sexo predomino e¢n las mujeres con un 80% contra --

20% del sexo masculino.

La calificacidn de ASA fu@ distribuida de la siguien-
te manera pacientes ASAI (477%) ASAIT (38%) ASAITIT (9%) ASAIV-
(6%)., (Fig., 3 a y b).

La estatura promedio del grupo de 100 pacientes fue -
de X = 1.60 cms.

Nuestro primer objetivo del estudio fué@ delimitar la-
utilidad y eficacia del Atracurio como relajante utilizado du-

rante la intubacidn endotraqueal. Para la valoracién de esta=~
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misma podemos englobar a los' 100 pacientes ya que no existid -
diferencia en el manejo inicial de los dos grupus. Ambos fue-
ron manejados con la administracidn de su agente inductor de -
eleccidn, posteriormente se coloc® el monitor neuromuscular al
mismo tiempo que el paciente se oxigenaba por mascarilla con -

02 al 100% durante tres minutos,

El Atracurie se¢ administrd a désis que variaron de -
0.3 a 0.6 mgs. por Kg. por via endovenosa (lenta) y se regis--
traron tiempos y porcentajes de blogqueo neuromugcular a la in-
tubacidn endotraqueal, asi como se calificd esta por medio de-

la escala de Dalmadoe la que se caracteriza por: (Fig. 4 a 6)

Intubacidn excelente: Ausencia total de movimientos, pardli--

sis de cuerdas bucales

Intubacidn buena: Ausencia total de movimientos muscula--~
res con leve movimiento de las cuerdas-

bucales.

Intubacidn regular: Movimientos parciales de extremidades -
o mfisculos con Bucking moderado y movi-

miento de cuerdas bucales.

Intubacidn mala: Dif icultad para realizar por Bucking se
vero y movimientos de masas musculares,

rigidez y de maseteros,

Con todo ello nosotros encontramos que la intubaecidn-
endotraqueal fu€ posible practicarla a los 2:30 minutos prome -
dio con un porcentaje de bloqueo neuromuscular por arriba del-
35%.
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La intubacifn endotraqueal fu& excelente en el 56% -~
de los pacientes a los 2:26 minutos con bloqueo neurcmuscular-

de + 39.8% y con una media de d&sis de X = 541 megs/kg.

La intubacidn fué buena en el 29% de los pacientes ==
con tiempo aproximado de 2:46 mintuos y porcentaje del bloqueo

muscular de 35.6% con désis promedio de X = 483 mcgs/kg.

Este misma fué regular en el 10% de los pacientes en-
un tiempo de 2:52 minutos com porcentaje de bloqueo neuromuscy
lar de 45% perv con dbsis promedio de X = 465 megs/kg.

Por Gltimo nuestra intubacidn fue mala en solo el 5%-
de los casos con un bloqueo neuromuscular de 19% a log 1:59 mi

nutos con dBuis de 456 megs/kg promedio,

El inicio de miximo efecto del Atracurio en nuestro -
estudio fue de 7 minutos, por otro lado la duracidn del mdximo
efecto fué de ¥ = 28.2 minutos.

Durante la intubacidbn encontramos cambios hemodinami-

cos que debemos mencionar:

La tensidén arterial no se modificd en el 79% de los -
casos, pero se modificd en el 21%, de estos, encontramos que -
en 12 pacientes o sea el 57,12 la tensidn arterial disminuyd -
con promedio de baja de 19 mmhg de la basal, en cambio en 9 pa
cientes o sea el 43% la tensidn arterial aumentd 16 mmgh prome
dio, estos cambios hemodinfimicos se presentaron posteriormente
a la aplicacitn del medicamento en la induccifn, sin que encon
trdramos estimulos o agentes anexos o £sta, Por otro lado mo-
dificaciones de la frecuencia cardiaca se presentaron en 49% =~
de nuestra muestra, contra 51% en que no se encontrd variacidn,

(en 47 pacientes la frecuencia cardiaca aumentd contra um - --
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aumento de 102% méximo en los p-cientes) (Fig., 3 )

Pasaremos @ revisar nuestro segundo objetivo del estu
dio, que trata de investigar que forma de administracidn bolos
Vs infusifn-reunid mayor seguridad y eficacia con menor canti-

dad de d6sis administrada y mayor rapidez de reversidn.

En todos los pacientes se inici6 la administracidn de
la désis de sostén, cuando el porcentaje de bloqueo neuromuscy
lar habia descendido por abajo del 30%, después de la ddsis de
intubacidn las d0sis posteriores se aplicaron tratando de man-
tener bloqueo neuromuscular mayor a 50-60%, para lo cudl las -
d681is que se administraron fueron de acuerdo a cada paciente -
(d6sis-respuesta), €gte sostén de relajacidn se efectud duran-
te todo el acto quirfrgico y finalizd en todos los pacientes -
cuando el cirujano completd el cierre peritoneal; posteriormen

te se efectud la reversidn con anticolinesterisicos,

Encontramos que en la muestra del Grupo I, que gse ma-
nejaron con Bolos, la ddsis total (en los 50 pacientes) de - -
Atracurioc utilizada, fuf de 3,085 mgs., con un promedio de d&--
gsig X = X 50 = 61,7 mgs/Pte. lo que equivale a 0,9 mg/kg, d6--

sis total,

Esta désis fuf la administrada por paciente por ciru-
gia sin embargo, tenemos como promedio de tiempo quirdrgico, -
(en estos 50 casos) que fue X = 94,1 min. por lo que, la dbsgis
X minuto en este Grupo I fug& de 0,68 mg/min. que equivale a -=-
10.3 mcg/kg/minuto promedio.

Los pacientes del Grupo IL que fueron manejados con -
désis de sostén en infusidn, utilizaron ddsis total global, -~
(50 pacientes) de, 3,852 mgs. que equivale a 77 mgs/paciente, -

en tiempo total quirfirgico que en este grupo se encontrd con -
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X = 108.2 min. con désis por minuto de X = 0,72 mgs = 12,4 --
megs/kg/min, y désis de 1.2 mg/kg como ddsis total por pacien-

te,

Ambos grupos se manejaron por medioc de la prueba de -
"T" de Student, a fin de comparar y obscrvar diferencias esta-

disticas de importancia para los resultados.

En la primera prueba de "T" comparamos el Grupo I y =
IT en cuanto a las dosis por minuto empleadas, para ello em~ =~

pleamos el siguiente procedimiento.

Hipd8tesis nula; = Gpo L = Gypo 11
Hipotesis alterna ¢ Gpo I = Gpo 11
Alfa = 0. 05
Cro 1 II
A 8= |Ex? - (ex)? S= 25.82 ~23.12  29.41-27.38
n 49 49
n-1 = 0.055102 = 04142
§= .2347 g = .2035
B~ §% = m - (@) 2 .
m §* = 0.055102 $; = 004142
n-1
X, - X
s T
Cm T =
m-1) 57D + (05 1) (52 1 1
n- ! " 2) +

-2
\ N+ N, n, n,
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- Y Sy

(49) (0.05510) + (49) (0, 04142)

\ e

0. 04

T = ~ 2.27

(P = 0.05)

Con este resultado nos queda demostrado que la hipSre
gis nula es la correcta, es decir, no existe diferencia esta--
distica entre ambos grupos, la desviacidn media es de 0.23 y -
0.2Q la varianza es de 0.055 y -0.04]1 todos estos resultados -

nos concluyen lo anterior,

Posteriormente efectuamos la segunda prueba de "T" pa
ra comparar 1la dosis utilizadas por Kilogramos de peso en amm==
bos Grupos, rccordemos que la dosis total para el grupo uno --

fue de 3,085 mgs y para el Grupo II fue de 3,852. por tanto;

GPO T . GPO IT
Ao~ S = 81.87 =~ 72.24 S 66,22 =~ 41.04

49 49

\JI).1965 § = \l0.1057

S = 0.4433

i

[~}
1

§ = 0.3251
B. - 52 = 0.1965

(4]
"

0.1057
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C.- T = ] - 1.2
\ (49) (0.1965) +  (49) (0.1057) 0. 04
98
T = ~ 3.86
(P = 0-002)

Lo anterior nos demuestra que la hipdtesis nula que-
da rechazada ya que P = 0,002 por lo que existe diferencia en-
tre ambos grupos de importancia estadistica. Nuestra desvia--
cidn estandart para este fue de S = 0.1965 y la varianza fue-
S, = 0.1965. (GRUPOI) y S = 0.3251, S, = 0.1057 (GRUPO1I).

Con los hallazpos anteriores tuvimos la necesidad de-~
observar una tercera prueba de "T" comparando nuestros tiempos qui
rlirgicos, sabiamos que lag dosis por minuto eran semejantes vy
que las dosis por kilogramo eran distintas por lo que sospecha
bamos que la diferencia entre los tiempos quirdrgicos promedio
nos daba la diferencia entre las medias del Grupo I y las me-~-
dias del Grupo 11 comparativamente.

i

A - 5 = 540725 - 221370 S 718500 -~ 5853.6

50 49
N
= \l109lolo.8 = \|145b3.8

S = 104,86 S = 120.5




B, = S2 = 10944.8

94 o 108

(49) (10944.8) + (49) (14543.8)

\ 0. 04
98

T = - 0.62029

(P =€(0,05)

Con este resultado se rechaza la hipbtesis de nulidad
y se aprueba la hipdtesis alterna, es decir que la diferencia-

entre Liempos quiriirgicos es estadisticamente significativa.

Esto es que la diferencia entre dosis/kilogramo de pe
s0 se debe muy probablemente a la diferencia entre ambos tiem-
poe quirdrgicos puds las medias del Grupo I son diferentes de -

las medias del Grupo II.

De una manera prictica con ambos grupos encontramos -
relajacidén adecuada para la intubacién y cirugia y las dosis ~
que 8e utilizaron fueron similares en razdn de dosis/minuto, -
no obstante las dosis/kilogramo son distintas con una diferen-
cia de 767 mgs, esta se debe a la diferencia de duracién prome
dio del Grupo 1 con el Grupo LI.



41

COMPLICACIONES

1.~ Se encontrd un alto porcentaje de arritmias car-

diacas, durante la induccin,

Este porcentaje fue del 22% (22 pacientes) de la mueg
tra total. La edad promedio de los pacientes con arritmias -~
fue de X = 42 afios el sexo sc presentd en 16 mujeres (73%) con
tra 6 varones (27%) los pacientes con arrftmias pertenecierdn-
a la clasificacién de 1 = 59%, 1T = 32%, 11! = 0% y IV = 97 -~
(Fip. 5)

Las dosis utilizadas fueron 0.3 mg/kg en 4 pacientes,
0.4 mg/kg en 4 pacientes, 0.5 mg/kg en 2 pacientes y 0.6 - -
mg/kg en 12 pacientes. Las arritmias se presentaron 50% duran
te la induccidn, 18% en la intubacidn y 32% en el transoperatp
rio. El tipo de arritmia mas frecuente Fue; extrasistole su--
praventricular en 27%, extrasistoles auriculares 23%, Flutter-
aurijcular 18%, extrasistoles ventriculares 18%, blogueo AV 9%-

y otros 5%Z. (Figura 5 a )

E1 agente inductor relacionado con las arritmias fue,
tiopental 73% sin embargo este inductor se utilizd en 53% de -
nuestro Universo. Etomidato 18% utilizandose en 38% de todo -
el grupo, Epontol en 9% de arritmias y en 6% de la muestra to-

tal.

Observamos que el mayor % de arritmias se presentaron
cuando se utilizd halotano como agente anestésico (BIZ) y en--~
fluorane (192). Entre los antecedentes que cncontramos en los
22 pacientes con arritmias fue un nMeumpata un asmdtico y tres

cardiopatas Gnicamente, el resto de los pacientes no tenia an-
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LDAD

I5-I9 aflos 3 pacientes
20-24 ¢ 3 "
25-29 ¢ 13 "
30_34 1" 16 "
35-39 ¢ 10 "
40-44 ¢ 13 "
45_4 9 n 10 " - _
50-54 0 10 " X =44.13 a
55__5 9 n 8 "
60-64 " 4 "
65-69 " 4 "
70-74 ¢ 3 "
75_79 " 0 "
80-84 3 "

100 TOTAL,

FIGURA 1.~
P50

KILOGRAMOS: No. Pacientes 3
40-44 I
45-49 5
50-54 g
55-59 I5
60-64 32 -
05-69 I4 X = 63,95 Kgs.
70-74 10
75~79 i
80-34 2
85-89 2
90-94 3

100 TOTAL

4

=

1

0f
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CLASIFICACION A.5.A,

A.S.A. % Pacientes
I 47
I1 38
II1 9
v 6
100 %
FIGURA 3.~

RELACION ASA -~ EDAD

EDAD AeS.A. TOTAL;
T 11 111 v
15-24 4 2 ] 0 6
25-34 22 6 0 0 28
35~44 13 9 I I 24
45-54 7 12 1 I 21
55-64 I 5 4 2 12
65-T4 0 4 2 0 6
75-84 0 0 1 2 3
TOTAL: a7 38 9 6 100 %

FIGURA 3 a.—
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RETAGION A.S.A. ~ S.X0

S i 5T%0 TOTAL:
H M

1 7 40 47

11 7 3 38

III 4 5 9

v 2 4 6
20 8o 100 %

FIGUHA 3 b=~
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CONDICIUNES DE INTUBACILON
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11208 No Pacientes % Bloqueo Tiempo LDosis;
5XC AL 56 39.8% 2326 541 meg/ke
BUTNA 29 35.6 2546 483 meg/kg
REOUTAR 10 47,0 2;52 465 meg/kg
wATA 5 19,1 I;59 465 meg/kg
FIGURA 4.~
LOSIS PARA I IUSACION
7120 DOSIS (mgs/kKg) TOTAL{No Ptes,)
0.3 0.4 0.5 0.6
EXCIELINTE 7 5 6 37 55
—
BU%NA 8 2 3 16 29
REGUTAR 2 0 4 4 10
WA LA 2 0 0 4 6
19 7 I3 61 100

JIeURA 4a.-
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RELACION TI&M)0-DOSIS .’ARA INTUBACION

PIEMP0(segs.) DOSIS(mes/kg) TOTAL;

0.3 0.4 0.5 0.6

<60 - - - I I
60~90 - - - 5 5
9I-120 - - 2 7 g

I21-13Y 1 - 4 2 7
136-150 6 3 3 23 35
>150 i2 4 4 23 43
19 7 I3 6l 100

Figura 4b.-
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MODIFICACIONLS HEMODINAMICAS
(frecuencia Cardiaca)

Incremento- No de racientes
5 = 25% 17
25 - 45% 19
45 - 65% 5
65 - 85% 4
85 -I05% 4
49

% Total (n=I00)
17 %
19 %
5 %
4 %

4%

49 4

FIGURA 5.- Incrementos de 1la Frecuencia Cardfaca

a partir de las cifras basales.
( minimo I2% maximo I02% )
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ARRITMIAS
{ Relacion A,S.A. Dosis )

DOSIS: A58 ﬁ PACI EHT 28
(mgs/kg) 1 1I 111 v
0.2 I 3 0 0 18.25 %
0.4 3 0 0 I 18.25 %
0.5 I 1 0 0 9.0 %
0.6 8 3 0 I 54,5 %
No- I3 7 0 2 100 %
(595) (32%) (04) (94) TOTAL~
FIGURA 6.-

CLASIFICACION DE AKRITIIAS

T1r0: TiloUCCION I~TUBACION TRANSO;*=RATORIO TOTAL
No De Pacicntes %
“xtrasistolia
Supraventricular 3 I 2 6= 27%
Zxtrasistolia
Auricular 2 2 I 5= 23%
Flutter ‘furicular 3 v} 1 4= 18%

sxtresistolia

Yentriculer 2 I I 4= 18%

Blocueo A-Y I 0 I 2= 9,5%

Otros 0 I I= 4.5%
FIGURA 61— 50 18 32 100
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tecedentes.

Salo cuatro de estos pacientes ameritd tratamiento -
de la arritmia pues, en ningin momento se comprometid el gasto
cardiaco o la perfusifn tisular, permaneciendo los demas sig--

nos vitales estables.

Las arritmias tuvieron duracidn variable, sin embargo
estas no superaron los 5 minutos miximo y se corregian espon--—
tdneamente o bien con cambio de técmica o con la administra---

¢idn de oxigeno al 100%.

2.—- Encontramos respuesta histaminica en 21 pacien--
tes, los cuales desarrollaron Rash a la administracidn del - -
Atracurio, sblo tres de ellos se catalogaron como rash modera~-
do, el resto se calificd como Rash leve, la mayoria 52%, ha- =~
bidn sido inducidos con Tiopental, con Etomidato 38%, con pro-
panidida 7%, fentanyl 2% y 1/% con alfatesin solo los moderados

ameritaron algln medicamento antihistaminico.

3.~ La Hipertensidn se presento en 7 pacientes (7%)-
en cambio se encontro Hipotensifn en 21 pacientes (21%Z), estos
cambios los observamos posterior a la administracidn del Atra-
curio y todos regresaron a sus cifras basales en un lapso de -

tiempo miximo de 10 minutos.

Los cambios en la frecuencia cardiaca los considera--
mos como complicacidén pues como lo referimos estos fueron im--
portantes y llegaron a incrementarla hasta 102% de sus cifras-
basales. Al igual que los cambios de la tensidn arterial la -
frecuencia cardiaca asi mismo regreso a sus basales en menos=-
de 10 minutos.
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4.~ En un casoc encontramos que al administrar el --
agente revertidor la paciente que en ese momento presentaba me
nos de 30% de bloqueo neuromuscular, e iniciaba la ventilacidn
espontaneamente, desarrollo posterior a la administracidn 1.V
del farmaco anticolinesterasico un bloqueo uneuromuscular de ti
po despolarizante, comprobado por el monitor muscular el cual-
tuvo duracidén aproximada de 30 minutos, al cabo de los cuales-

ventilo espontaneamente sin mayores complicaciones.
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DISCUSION

el Besylato de Atracurio a sido utilizado para intuba
eibn (11, 12, 22, 23, 24, 26, 27, 28, 29, 34, 35, 36, 46, 50,~
56, 63) y para relajacidn transpoperatoria en dosis fracciona-
das o en infusidén (16, 17) como lo reportan los autores mencipo

nadoa quienes obtuvieron cxcelentes resultados.

El primer objetivo fue analizar las condiciones de in
tubacidn alcanzadas con este farmaco, Gergis compara las condi
ciones de intubacifn de Atracurio-Succinil colina encontrando-
condiciones excelentes de intubacidn en 90-100% de 80 pacien--
tes con dosis de 0.4, 0.5 mg/kg en un tiempo de 1.5 a 2.5 minu
tos y encontro ademas relacidn franca dosis-tiempo de intuba--
eifn (22).

Rowlands intubo a 250 pacientes y encontro que la do-
sis por arriba de 0.5 mg/kg aseguraba una adecuada intubacidn-
(82%), sin complicaciones en 1.5 minutos, dosis menores a 0.5-
aseguraban buena-intubacidén pero a mayor tiempo (50). Scott -

tambi&n encontro datos similares a Rowlands (56).

Twohig y Gramstad compararon al Atracurio con otros -
relajantes de su familia, el Pancuronio y el Vencuronio, para-
analizar su inicio de accidn y condiciones de intubacidn (25,-
26, 27, 63), ambos observaron un inicio de accidn del Atracu--
rio de 2, 7 minutos, del vencuronio de 2.8 minutos y del pan--
curonio de 3.6 minutos esto es comparable con Foldes, Hilgen--
berg o Savarese que comparo con Tubocurarina y Dimetyl tubocu-
rarina (31, 53). Todos coincidieron que el Atracurio posee ma
yores ventajas sobre los demas y aun cuando en ocasiones su ==
inicio de accidén sea similar, la duracidén de su efecto y recu-

peracidn es mejor.
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Nuestros resultados sobre este punto son los siguien

test

La intubacidn se efectuo posterior a la admimistra--
cifn del atracurio cuando la relajacidn alcanzo una mayor a -
40% y un tiempo de 2:30 minutos, viendo que con el mismo tiem
po de latencia la relajacién alcanzada era mayor con dosis de
0.5 - 0.6 mg/kg que con dosis menores, Encontramos mayor can
tidad de intubaciones calificadas como escelentes con estas -
dosis que con 0.3 § 0.4 en que tardaron mds en alcanzar el -
porcentaje de bloqueo muscular ideal y el resultado fue menos

intubaciones excelentes. (49, 50)

Si comparamos nuestros resultados con lo mencionado-
por los otros autores observaremos que estos se asemejan en -
cuanto a las dosis ideales, la diferencia bdsica esta en el -
tiempo para intubacidn pues en contraste con los demas no oh-
servamos adecuada relajacidén para intubacidn en pacientes aun
con dosis altas que intentamos intubar en menos de dos minu--

tos.

El monitoreo wuscular lo llevamos a cabo de forma -~
inicial a traves de estimulos unicos y tetanicos tratando de-
ver cual de los dog era mas sensible o mis util para nuestro-
e€studio, llegamos a la conclusidn en contra de Hughes y Payne
{33, 37) que el mejor estimulo quizas sea provocado por res—-—
puestas unicas ya que es mis facil dar falsas positivas o ne-
gativas con estimulos tetdnicos, Ali y Savarese mencionan al-
estimulo Tren de Cuatro como el ideal sin embargo nosotros --

no hemos podido utilizarlo en nuestro estudio (2).

El objetivo acerca de cual de las técnicas utiliza--
das (fraccionada o infusién) era la ideal en cuanto al uso de

menor dosis, menores efectos secundarios y mayor relajacifn,-
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se cumplio, encontrando que ambas t&cnicas son seguras y sin-
diferencias bdsicas entve las dos, estadisticamente se compro
bo que la dosis/kilogramo era mayor en el grupo Il pero tam=-
bién esto se debio a que ¢l Grupo II reunio mayor tiempo qui-

riirgico, por tanto a mayor ticmpo mayor dosis.

No hemos encontrado algin trabajo similar que compa-
re estos dos tipos de técnicas. Payne Hughes, Rowlands (33,-
34, 49) y otros autores. Todos los cuales iniciaron el traba
jo del Atracurio utilizaron dosis fraccionadas en cirupias --
hasta de 3:25 horas aplicando 10-15 mgs cada 15 a 20 minutos-
aproximadamente y se encontro excelentes condiciones de rela-
jacidn, mencionandose que la ventilacidn adecuada y la analge
sia asi como el tipo de cirugfa influyen en el grado de rela-

cidn alcanzada.

E1l halotano se cataloga como coadyuvante util en el-
manejo transoperatorio (Katz - 41) mds este dato no fue valo-
rado en nuestro estudio, otros factores que actuan en la rela
jaecidn son las enfermedades asociadas o medicamentos (7, 11,-
12, 28).

Flynn y Eagar iniciaron el estudio del Atracurio en-
Infusidn (16) para procedimicntos de larga duracién, encon- -
trandose que la infusién continua del Atracurio con una dosis
promedio de 0.006} + 0.0003 mg/kg/min por un tiempo de 2 a 4-
horas proveib de buena y controlable relajacidn muscular con-
recuperacifn cspontanea, incluso mds rdpida que con dosis en-
bolos y sin evidencia de recurarizacidn. Estos mismos hallaz
gos son compatibles con los encontrados en nuestro estudio en
el cual la diferencia en el tiempo de recuperacidn para el ~-

Atracurio en Infusidn fue mejor comparado con los bolos.

Hutchinson (40) reporto un caso de Infusidn de Atra-
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curio durante un periodo de 72 horas en un nifio de 7 afios con
severas quemaduras tratado en launidad de cuidados intensivos.
Eagar y Hueghes utilizaron diferentes dosis de Infusidn en un
rango de .0l a .0017 lo que equivale a 100 a 600 mcgs/kg/hora
reportando plena recuperacidn del bloqueo en un periodo de --
tiempo de 42, 2 + -~ 3,1 min. similar a la dosis fraccionada -
con reduccidn de este tiempo hasta 16,4 + 2,2 minutos al --
utilizar neostigmina. Se concluye que el Atracurio en Infu--
8ifn se adecua a las operaciones de larga duracién (16). En-
cuanto a los cambios hemodinamicos encontrados durante el uso
de cualquiera de las técnicas anteriores, no se han reportado

alteraciones cardiovasculares con el Atracurio.

Barner utiljizd Atracurio en adultos jGvenes comparan
dolo con tubocurarina y por medio de linea arterial radial y
control de la frecuencia cardiaca observo que no existieron -
cambios en el grupo de Atracurio no asi en el de tubocurarina
en que existieron cambios de importancia. (5) Hilgenberg (30)
observo que en dosis fracionadas utilizadas para cirugia vas=-
cular no tuvo cambios significativos en la frecuencia cardia-
ca, presidn arterial media y presifn de arterial pulmonar asi
como fndice cardfaco o resistencias vasculares perifericas, -
concluyendo que en dosis menores a las clinicas no existen --
cambios de importancia hemodindmica y que el uso de Atracurio
‘en pacientes con dosis de 0.6 mg/kg administrado por via IV -
rdpida puede causar hipotensi8n por liberacidn de histamina -
secundaria. Philbin (47) estudio los efectos hemodinimicos -
del Atracurio en pacientes con enfermedad coronaria encontran
dose minimos efcctos hemodinamicos con dosis de 0.3-0.4 mg/kg
y en un paciente solo se encontro hipotensidn atribuyendose a
factores secundarios. Rupp y Sokoll (52) también estudiaron-
los cambios de la hemodinamia durante la anestesia con Gxido-

nitroso o con Isofluorano sin encontrar alteraciones.
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Nosotros encontramos cambios de importancia hemodina
mica atribuidos al farmaco y nuestros resultados coinciden -=
con les de Hassan quien encontro disminucidu de la tensidn --
arterial hasta 86.7%Z y 79.8% del control accmpanado de incre-
mento de la frecuencia cardfaca de 1057 a 1087 del inicial du
rante la induccidn con Atracurio a dosis de 0,5-0,6 nyfkg es-
tos cambios se asociaron con algidn grado ligero de liberacidn
de histamina. .

Las alteraciones encontradas por nosotros tuvicron -
una variacidn entre 5-25% en 17 pacientes, 25-43% 1Y pacien--
tes, 45, a 65% en 5 pacientes 65-85% e¢n 4 pacientes y la ma--
yor variaciones sobre sus basales entre 85-105% en 4 pacien--
tes, en total 49% de nuestro universo sufrid algln tipo de al
teracifn en sus cifras iniciales de frecuencia cardidca. §in
embargo contra todo lo referido por otros aulores no existid-
relacidn entre éstas y algilin dato de liberacidn de histamina,
por 1o cudl consideramos por ¢l tipo de inicio y su desapari-
cifn fugaz asi como el no haber datos clinicos agregados, que
la causa probable de esta alteracidn se debid a2l Atracurioc. -
Otro punto sobre esto que nos interesa enfatizar es que la al
teracién en la frecuencia cardfaca nunca sec presentd durante-
el transoperatorio y no guardan relacidn con dosis posterio--

res fracionadas o de infusidn.

Asi mismo durante el presente estudio se encontraron
complicaciones de importancia como son las arritmias, c¢stas -
afectaron al 22% de los pacientes de ambos grupos. Las arrit
mias se presentaron en 507 durante la induccidn, 18% en la in

tubacidn y 32% en el transoperatorio.

Esto nos inclind a tratar de determinar su causa y -
nos fue imposible ya que no encontramos datos que coindidie~-

ran con su aparicidén; lo que si debemos mencionar es que, las
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arritmias se presentaron mds frecuentemente después de la ad-

minstracidén del Atracurio.

La literatura menciona que es alto el porcentaje de-
arritmias durante el acto anesté@sico. Burton y Cullen mencig
nan que entre 60-90% de los actos anestésicos cursan con - --
ellas y que la causa mds frecuente de estas se debe a facto--
res izquémicos o reflejos, Sin embargo Cecil gray (9) comen-
ta que la mayor parte de arritmias son de origen bajo o ven~--
tricular ocasionadas por estimulos cxternos ya que cxiste re-
lacifn con impulsos adrenérgicos, por tanto la mayor parte de
fstas son extrasistoles ventriculares, badicardias etc., y —--
s8lo en los casos con patologia previa o asociada de las fi--
bras conductoras miocdrdicas, las arritmias serfan de origen-

auricular.

Esto ha sido de sumo interes para nosotros, al encon
trar un porcentaje tan elevado de arritmias durante la aneste
sia ya que en un estudio anterior efectuado en nuestro servi-
cio, (10) acerca de la incidencia de arritmias cardifcas e ip
ductores, se estudiaron sesenta y cinco pacientes en los que-
se utilizaron cinco inductores distintos Etomidatc, Fentanyl,-
Ketamina, Propanidida y Tiopental encontrando un porcentaje -
bajo de arritmias que sdlo dos pacientes presentaron y estas

tenian morfologia ventricular.

Ahora que es lo que hace que la mayoria de las arrvit
mias que presentaron los 22 pacientes (68%) sean de origen --
auricular y por que éstas se presentaron mayormente en pacien

tes ASA I sin complicaciones.

Consideramos que en este trabajo no podemos concluir
que &stas se deban definitivamente a la accidn del Atracurio-

sin embargo, pensamos que tenga posible accién indirecta so--
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bre el seno sinoauricular y las fibras o fasciculos internoda

les superiores.

Esto desencadenarfia alteraciones en los potenciagles-
de accidn de las fibras internodales que ante algdn estimulo,
o por si solas, desencadenen focos mdltiples excitatorios --
que originen algdn tipo de arritmia auricular o supraventricu-
lar. La pregunta esta en el aire consideramos que eso dard -
cabida a nuevos trabajos de investigacidn mds especificos so-

bre la funcidn miocdrdica.

El Rash demostrado en 21 pacientes a los cudles se =
les habia administrado el Atracurio, fue moderado e¢n s8lo - -
tres de ellos es decir; abarcd abdomen y torax fue esponta- -
neo y desaparecio espontdnecamente en un lapso de 15 minutos-
como madximo., Ninglin caso trascendid mayormente ni se demos--
tré la liberacifn de histamina con dosis subsecuentes en nin-

guno de los grupos.

Basta comparo la habilidad del Atracurio y tubocura=~
rina para liberar histamina, encontrandoe mayor nivel de signi
ficancia con la tubocurarina que con el Atracurio. Coleman-
estudio 64 pacientes de los cuales 16 presentaron reaccidén ~--
histaminoide, ninguno tuvo cambios hemodindmicos y dos presen
taron broncoespasmo que no fue posible atribuirlo al Atracu-

rio.

Barnes estudio las concentraciones plasmdticas de --
histamina comprobando que el Atracurio tiene un bajo poten--
cial para causar liberacidn de histamina en el plasma y que -
los signos clinicos no se relacionan con la liberacién plasmi

tica de histamina. (6 4).
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De cualquier manera afirmamos y corroboramos que el-
Atracurio puede causar liberacidn de histamina, auqnue &sta -

no reuna caracteristicas de importancia clinica.

El caso de bloqueo despolarizante es interesante tan
s6lo por que podemos elaborar hipdtesis al respecto. Se nos-
ha mencionado por Hughes (36) como es posible adquirir las ca
racteristicas de un bloqueo despolarizante posterior a la re-
versifn con neostigmina del Atracurio, sin embargo los casos-
resportados se manejaron con dosis mayores a 2 miligramos =-
I.V., en nuestro caso este hloqueo se sucitd con dosis de I -
miligramo I.V Por lo que consideramos que la paciente reunid
suceptibilidad mayor al fdrmaco, minimos efectos de la acecifn
relajante, y con la administracidn de la neostigmina se oca--
siond bloqueo sobre la placa neuromuscular ya sensibilizada.-
Como este caso no es estadisticamente significativo no cambia
el panorama de nuestra investigacidn ya que el resto de los -

pacientes evoluciond perfectamente,

Con todo lo anteriormente mencionado consideramos =--
que las conclusiones de este trabajo deberan inquietar a la -
utilizacidn de el Atracurio en otros trabajos de investiga- -

Py
cion,

Su utilidad como relajante nos ha quedado demostrada
suficientemente para calificarlo como excelente, su uso en pa
cientes de alto rieégo, obstétricas y poblaciSn pedidtrica es
posible, ya que no es t8xica ni es acumulativeo. Su utilidad-
en cualquier forma de administracidn es corroborada por este-
egtudio. Por lo que queda demostrado que la seguridad y efi~
cacia de el Atracurio va a la par de los avances modernos de-

nuestros tiempos.
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CONCLUSIONES

El Atracurio es un excelente relajante muscular capaz --
de darnos condiciones de intubacidn adecuadas, tomando =~

en cuenta las dosis empleadas.

Su inicio de accidn mdxima es menor de 7 minutos y su --

vida media es de 27 minutos.

El monitoreo muscular mids adecuado en nuestro trabajo --

fue por medio de estimulos fdnicos.

El Atracurio es capaz de dar relajacidn muscular excelen

te durante el transoperatorio,

La reversidn de los pacientes es mids rdpida en casos tra
tados con infusifn que con dosis fraccionadas lo que per

mite mejor control de la relajacidén muscular.

Los resultados estadisticos son: la relacifn en dosis/mi
nuto es igual en ambos Grupos (P = 0.05. La comparacién
dosis/kilogramo dié P = £ 0.05 con diferencia de impor--
tancia entre los dos grupos. Posiblemente relacionada -

a la relacidn dosis/tiempo quirlirgico de P =4 0.05

Desde el punto de vista clinico no existe diferencia en-
tre ambas tecnicas de administracidn, exceptuando el - -
tiempo de reversidn que e¢s menor con dosis de infucifn -
(GPO 1I).

El Atracurio no modifica los niveles de electrolitos o -
.

gases sfricos, por lo que consideramos minimos sus efec-
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tos sistémicos.

Podemos Utilizar con seguridad el atracurio en pacientes

con dafic renal o hepdtico.

Es posible la presencia de alteraciones hemodindmicas du
rante la induccidn, debiendo tomarse en cuenta la posi--
ble disminucidn de la tensidn arterial o incremento de =

la frecuencia cardfaca.

Es posible que el Atracurio actue sobre los fasciculos -
de conduccidn del corazdn por lo que es capaz de sensibi

lizar para la aparicidn de arritmias.

La liberacién de histamina es posible, sin embargo esta-

no refine caracteristicas de importancia clinica
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