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1. INTRODUCCION

En 1975 un modelo de un relajante perfecto fue descrito
en forma breve por Savarese y Kits como un agente con una ac--
cién bloqueadora neuromuscular no despolarizante, hreve, no -
acumulativa, con rdpido inicio de accifn y recuperacibn, fdcil
mente reversible por un antagonista apropiado; sin causar libe
racibn de histamina ni bloqueo gangiionar y con mtniaos efec«~

tos cardiovasculares,

Savage y colaboradores (17), efectuaron lag investiga--
¢iones en base al conocimiento de 1a quimica de los aminoeste~
roides para el desarrolio de un agente con un perfil farmacolf
gico similar al del relajante ideal definido por Savarese y -~

Kits.,

Primero: Las reacciones quimicas selectivas condujeron-
a la preparacidn de una serie de compuestos relacionades con -
el pancuronio, con diferentes sustituyentes de oxigeno en las~-
posiciones 3 y 17, y con diferentes sustituyentes sobre los =~

dtomos de nitrfgeno en las posiciones 2 y 16,

Segundo; Vieron la posibilidad de desarrollar agentes -
de estructura quimica especifica que pudo ser aln mis selecti-

va para la unién neuromuscular que el pancuronfo, y que ten- -



drfan cambfos en su infcio y duracién de accifn en el hombre -
como consecuencia de diferentes susceptibilidades a degrada- =
cibn metabblica hacia compuestos menos activos y diferentes -~
propiedades farmacodin;micas en el receptor musculoesqueiético

nicotfnico.

Durante estos estudios se obseer un progreso en la se-
rie de los 17-@-acetox?, 16(3 monocuaternarios., ET compuesto-
més efectivo que se encontrf fue en los 3,17 diésteres: el dia
cetato Org NC45, cuya re]acién de selectividad fue de 63 en re
laci6n con la de pancuronio de 3.4 (relaci6én de la dosis que -
produce un bloqueo de Ta respuesta al estjmuio vagal en un 50%
Y la que produce un bloqueo de la contraccidn aislada en un =

50%.

2, ESTRUCTURA QUIMICA,

El Org NC45 o bromuro de vecuronio (Norcuron}, quimica-
mente es designado como: piperidinil 1-(2 beta, 3 alfa, 5 alfa,
16 beta, 17 beta)3, 17 bis (acetiloxi)-2-{l-piperidinil fandros

tan-t6-11)l-metil-bromuro.

Su férmula quimica aparece en la figura 1 en compara- -

cién con la del pancuronio.



3romuro de Pancuronio

Fig. 1
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‘Comparando las estructuras de ambos, se observa una =
gran diferencia, Especialmente que el vecuronio carece del -
grupo N-meti] en 1la posicién'z. La carencia del segundo grupo
cuaternario no afecta la potencia, pero el segundo ﬁtomo de ni

trdgeno es esencial para una mayor actividad.

E1 fragmento de acetilcolina del anillo cuaternario D =
del vecuronio esté presente siempre (menes metaholizado) y se-
ha sugerido que este fragmento molecular especffico estd adap-
tado intrfnsecamente a los receptores nicotfnicos musculoesque
18ticos y relativamente inadaptado a 105 receptores muscarfni-

cos cardfacos.

Al igual que el pancuronio es un compuesto hidrofflico,
aunque ligeramente mds 1ipofflico por ser un compuesto monocua
ternario, Esta Gltima caracteristica aumentarfa su penetra- =
¢idn en membranas y alterarfa su ruta de eliminacifn en compa-
racién con el pancuronio. Realmente no se disuelve en agua =
tan fécil como el pancuronio, sin embargo la proporcibn en so-
lucidn aumenta con descenso del pH y la concomitante protona=-
ci6n de los dtomos terciarios de nitrdgenc 2, 1o que explica -
la f&pida solucidn del vecuronio cuando se afiade a &) solvente
(agua) solucidn buffer fcida empleada en la formulacifn farma-

cedtica.



La presencia de una amina terciaria aumentarTa dicha na
turaleza lipoprotéica de la molécula haciéndola més suscepti--
ble a los microscomas hepdticos 1o que contribuye a que su -

tiempo de accibn sea mds corto.

La falta de un grupo metilo en el area del anillo este-

roide le confiere menos efecto vagolftico,

3. FORMULACION FARMACEUTICA,

Cada &mpula contiene 4 mg de Org NC45, un amortiguador-
citrato-fosfato para obtener un pH 6ptimo en la solucibn a ser
liofilizada y proteger el principio activo en el conglutinado-
Tiof1lizado contra el ataque de humedad residual y manitol pa~-
ra actuar como un acarreador y tambhién para obtener una solu--
ci8n 150t§nica tras Ja reconstitucidn con un mililitro de agua

para inyeccidn,

La composicidn de la mezcla es; Org NCA5 4.0 mg., &cido
citrico 8.3 mg., fosfato disddico 6.5 mg., manitol 24.5 mg.

a) Preparacibn,

E1 vecuronfo estd disuelto en una solucifn acuosa pre--
viamente amortiguada a un pH de 4, Esta solucidn es esterili-

zada por filtracifn de membrana, vaciada asépticamente en &mpu



Tas y 1{of{l1zada inmediatamente, Se afiade un milifitro de -

agua para obtener la solucibn a administrarse.

E1 efecto estabili{zante de este sistema tuffer depende-

de 2 fenlmengs fisicoquimicos;

(1) EY sistema buffer mantiene un pH de 4 en la solu--
cion acuosa del vecuronio, ya que se ha mostrado que este es -

el pH 8ptimo para estabilidad, aunque 1limitada,

(2) EY fosfato d1s§dico posee 1a capacidad intrfinseca -
de unir 2-7 moléculas de agua, La 1ncorporaci§n de fosfato di
sfdico es suficiente para unir fuertemente el contenido resi--
dual de humedad 1ibre adn presente tras la congelaci6n, secado
¥y subsecuente cierre de las §mpu1as. En consecuencia la pre--
si@n de vapor de agua en la dmpula es reducida a2 un nivel en que
el compuesto activo es protegido contra la degradacifn de sus-

grupos acetoxi,

Este proceso de preparacidn hace posible un producte -

con una vida media de almacenamiento hasta de 2 afios.

b) Estabilidad,

Estabilidad de la solucidén preparada.- Los estudios de

estabilidad muestran que las soluciones preparadas son sufi- -



cientemente estab1es para uso en un dfa,

~ - Estabilidad de la mezcla liofilizada en &mpulas.- Prue
bas cuantitativas, semfcuantitativas y cualitativas as{ como -
de evaluac1§n f{sica indican una estabilidad de la preparacibn
de hasta 2 afios cuando se almacenq a temperatura ambiente en -

la obscuridad,
c) MBtodos Anaiftices.

El1 contenido de Org NC45 en la preparaciBn jiofilizada~-
se determina de acuerdo a un precedimiento de cromatograffa 11

quidh especifico y reproducible.

La evaluacifn ffsica es realizada por inspeccidn visual
de la apariencia de 1la mezcla, caracter{sticas de disolucidn-
y sobre color y claridad de la solucidn reconstitufda de acuer

do a requerimientos de la European Pharmacopoeia,

d) Compatibilidad con Tfquidos de infusidn,

E]l vecuronio puede administrarse por infusion en ciru--
gias prolongadas. Los estudios de compatiliilidad con una con-
centrac1§n de 44-100 mg/litro en solucibn fisiolégica, dextro-
sa al 5%, Ringer lactado y Ringer-glucosa mostraron soluciones

ffsica y quimicamente estables por 24 horas a temperatura am--



biente y en Tuz de dia,
4. POTENCIA,

La potencia del vecuronio es 1gual o ligeramente mayor

que la del pancuronio, esta praporcifn es de 1 a 1.74 (1, 7).

No existe diferencia c¢linica significativa entre EDIO y
ED95 (dosis de relajante neuromuscular que deprime la contrac-

cibn aislada en 90 o 95%),

La EDY0 o ED95 varja dependiendo de yarios factores, =
incluyendo el anestésico y el método de estimulacifn nerviosa-
per1f§r1ca utilizado {(ej.: contracc1§n aislada, tren de cuatro).
Asi las ED90s varfan en un rango de 0.023 a 0,044 mg/kg para -

vecuronio (1, 29).
Para vecuronio el métodg de dosts-respuesta acumulativo
produjo vaiores mayores de ED90 que los del método de bolo qni

co, Esto es deb{do a que gran parte del efecto de la dosis -

infcial ha disipado antes que la G1tima dosis se ministre.

INICIO Y DURACION DE ACCION.

El tiempo de inicio de accién (tiempo desde la adminis-



traciQn del relajante a su ﬁiximo efecto) y duracibn de accibn
{(tiempo desde la administracibén del relajante muscular a una -
recuperacidn de la contraccidn afslada de control) son simila-
res para vecuronio y atracurio. Las dosis que deprimen la con
traccifn aistada menos del 100% tienen tiempo de inicio que va
rfan de 4 a 8 minutos., Las dosis que deprimen dicha contrac--
cidn en un 100% tienen tiempos de inicio menores. Ej.: 4 ve--
ces la ED95 de vecuronio tiene un tiempo de inicio de 1.3 minu

tos; 90 mcg/kg en 3,9+0,3 minutos (13).

Para dosis que deprimen 1a contraccibén aislada menos -~
del 100% la duracibn de accifn es de aproximadamente 15-30 mi-
nutos (25), Cuando se ut1lizq 5 veces la ED95 de vecuronio, -
la duracién de accifén fue de 53 a 60 minutos, E1 tiempo de re
cuperacién (tiempo desde el 25 al 75% de recuperacién de la -
contracci@n atslada de control) es menor (30-50%) que para el-
pancuronio (7) (9), Estes tiempos estdn en un rango de 9 a 12

minutos.

En un estudio en que se administraron dosis repetidas -
de vecuronio y pancuronio, la cantidad media de dichas sustan-
cias que se necesftaba cada hora para mantener un bloqueo de -
por lo menos un 75% corresponde a una dosis de mantenimiento-
de pancuronic (0,025 mg/kg) y cuatro dosis de mantenimiento de

vecuronio (0.1 mg/kg} (9),
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Las concentraciones p]asm§t1cas de vecuronio que causan
una depres1§n de 1la contracci@n aislada de un 50% en adultos-
anestesiados con halotano y Qxido nitroso son de 94 ng/ml. E1
mantenimiento de 1a relajacibn puede alcanzarse con dosis de -

aproximadamente 1.28 mcg/kg/minuto (13),
DOSIS PARA INTUBACIQN TRAQUEAL.

La dosis para intubacidn traqueal se encuentra en--
tre 70 y 140 mcg/kg (1}(23). Su infcio de acciln es demasiado
lento para una fntubacifn rdpida (4).

E1 tiempo de intubhacibn que permite el vecuronio es de~
96 segundos; mayor que el de™ 1a succinilcolina que es el medi
camento actualmente mds utilizado para la 1ntubac1§n tragueal.
Sin embargo, la diferencia es poca, La ventaja de su utiliza-
cifn es: evitar las contraciones musculares, menor posibilidad
de vémito y broncoaspiracion y evitar salida de potasio intra-

celular,

INTUBACION TRAQUEAL RAPIDA COM VECURONIO: EL PRINCIPIO
DE PREPARACION,

Con dosis moderadas de relajantes no despolarijzantes,
las condiciones adecuadas para {intubacibn no se alcanzan en mg

nos de 2-3 minutos. Una intubacién répida puede efectuarse -
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por adm1n15trac1§n de un relajante muscular no despolarizante-
en dosis diyididas, La primera, dosis "primaria", administra-
da a pacientes despiertos deberfa ser suficijente para causar -
una inhibicib6n moderada de la transmisiBn neuromuscular, indi-
cando mds del 75% de ocupac1§n de los receptores. El margen -
de seguridad de la transmisifn permite dicha ocupacifn de re--
ceptores colinérgicos pero es suficientemente pequeiia que no -
causa sintomas desagradables. Adem;s se ha observado que la -
dosis de relajante muscular no despolarizante que disminuye la
fuerza de prensifn manual, indica mﬁs del 70% de ocupacifn de-
receptores sin causar sTntomas desagradables en voluntarios -
conscientes, La segunda dosis, dosis de 1ntubaci6n adminis~--
trada tras la induccifn de la anestesia {ncrementarfa répida--
mente la ocupac16n de receptores al 90%, ocupaci{bn necesaria -

para un bloqueo profunde.

Posteriormente se establecid con vecuronio que la dosis
primarfa deberia ser 15-20% y la dost{s de intubacibn 50-60% de
la dosis coan (100 mcg/kg) usada para facilitar la intubacién
Y que el intervalo de tiempo entre las dos dosis deberfa ser -
de 6 a 8 minutos, Usando una dosis primaria de 15 mcg/kg y -
una dosis de intubacidn de 50 mcg/kg, se desarrollaron excelep
tes condiciones para intubacidn traqueal en 19 pacientes en -

65+13 segundos.
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E1 principio de preparacidn para la faciiitacidn de una
1ntubaci§n traqueal répida es aplicakle a otros relajantes no-

despolarizantes (34),

Las ventajas de esta técnica son; disminucibn de la du-
raciﬁn de acci§n de la dosis in{cial en el caso del vecurenio-
de 35 a 25 minutos; disminucibn de la frecuencia y severidad -
de los efectos colaterales relacionados a la dosis, y l1a res--
puesta a la dosis primaria revelar!a cualquier sensibilidad a-

los relajantes no despolarizantes {31) (32).

La dosis primarfa sin efectos indeseables sobre pacien-
tes medicados, desplertos, podrfa administrarse 3 a 4 minutos-
antes y la dosis de {ntubacifn 2 a 3 minutos tras la induccidn
de la anestesia. Con esta tgcnica pueden obtenerse condicio-~
nes comparables de intuhaci6n en el mismo tiempo con vecuronio
como con cloruro de succinilcolina, aunque Ta duracidn clfnica

es mucho mayor con vecuronio.

En un estudio realizado por Lennon y colaboradores {33),
se proponen incrementos en las dosis de atracurio y vecuronio
para reducir el tiempo para el inicio del blequeo neuromuscu--
lar, pero con dosis considerahlemente mayores del rango de la-

ED95,
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Con ambos relajantes se produjeron condiciones adecua--
das (excelentes a satisfactorias) para intubacién trequeai -
en 60 segundos después de la administracion de 1.5 mg/kg de -
atracurio o 0,25 meg/kg de vecuronio. En el caso del vecuronio
el bloqueo es de duracibn limitada relativa (110 minutos) y =~
con menos efectos colaterales, AsfT, el vecuronio puede prefe-
rirse para situaciones en las que la succinflcolina estd con-

traindicada y en las que se requiera una intubacidn rdpida.

5. EFECTOS ACUMULATIVQS.

Clinicamente una carenci{a de efectos acumulativos, §ig-
nifica generaimente que 7a duraciOn de accidn de una dosis da-

da de relajante muscular no aumenta con dosis repetidas (1).

E} vecuronio carece de efectos acumulativos o son leves
(7) (13) (23) (25}. Esto se explica sobre una bhase cindtica:-
después de una dosis dnica de vecuronio la concentracidn plas-
mitica cae rdpidamente dehido a redistribucidn del comparti--
mento central al periférico, Con dosis subsecuentes, el rela
Jante muscular_en el compartimento periférico limita su fase-
de distribucién, y el descenso en su concentracion plasmitica-

resulta de eliminacifn o metaboiismo,
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8, FARMACOCINETICA,
-

E1 vecuronio no depende excesivamente del rififn para su
elininacibn. Solamente 10 a 25% de una dosi{s inyectada de ve-
curonio se excreta en la orina, la vja predominante de elimina
cibn probabiemente sea la bilis (6). E1 vecuronio se metaboli
zar?a en sus 3-hidroxi, 17-hidroxi, y 3,17-hidroxi metabolites
detectados por cromatograffa de capa delgada. Sin embargo, la
extensiﬁn precisa en que el vecuronio es metaholizado no ha si
do determinada, Aparentemente gran parte de la droga excreta-

da en orina y bilis estd inalterada,

Se supone que 105 grupos 3 acetato en las moléculas de
vecuronio en las que el 2-Nitrbgeno es tepciario seran mds fa-
cilmente deacetilados independientemente de la colinesterasa a
3=<-01 (Org 7268) en un pH f1sio1§g1co de 7.4, En estudigs so--
bre estabilidad comparativa entre el Qrg NC45 monocuaternario-
y su metabolito mayor el 17-monoacetato Org 7268, se observd =
importante conversi6n por deacetilacion tras 0.5 horas a Org
7268 y el diol Org 7402 respectivamente. Esto es importante -
porque el diol {Org 7402) que se cree es el metabolito termi--
nal, es 60 veces menos potente que el vecuronio, Esto sugiere
que el vecuronio es sujeto a conversidn quimica hacia metaboeli
tos relativamente inactivos en una proporcifn que promueve una

recuperacidon rdpida del bloqueo neuromuscular. Esto no exclu-
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ye la posibilidad de degradactdn metabdlica, Por lo que se -

concluye que son mfnimoes los problemas con relacién a efectos

acumulativos y bloqueo neuromuscular prolongado.

Por otro lado, sus metabolitos tienen escasos o nulos -
efectos cardiovasculares y neuromusculares, En el hombre el -
vecuronio tiene una depuracifn mis rapida (5.2+0.7 ml/kg/minu-
to, media+SD) y vida media de e11m1nac1§n menor que el pancuro

nio (6} {(35).

La recuperacidn del 10% de la actividad neuromuscular -
fue vista a 35,1+4.0 minutos (media SD) y 50% a 45.5+5.3 minu-
tos y las correspondientes concentraciones plasmdticas {(ED90 y

ED50) fueron 0,173 y 0,111 mcg/m1 (35).
E1 vecuronio y sus metabolitos 3-0H fueron excretados -
en las siguientes proporcignes segdln un estudio de Sohn y co-

laboradores (35),

% De la dosis administrada

1 hr. 2 hrs, 4 _hrs. 24 _hrs,
Vecuronio 2.1 10.b 14,1 18.4
+ 1.7+ 3.8 + 6.8 + 4.6
3-0H 0,1 g.3 1.8 4,8
+ 0,1 + 0.3 + 1.2 + 2.2

B T T T v Sy
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Su gran depuracibn ocurre a pesar de una baja propor- -
cién urinaria y es debido a un gran volumen de distribucion -
(Tercer compartimento en tejidos de 6rganos como hfgado y a-
una gran excresifén biliar, Esta q1tima corresponde a un 27 a-
45% de la dosis administrada en 18 horas, siendo excretada una

mayor porc1Qn en 4 a 6 horas (35).

7. FACTORES QUE INFLUYEN SOBRE SU FARMACOCINETICA
0 FARMACODINAMIA,

a) ANESTESIA,

Los anestésicos potenclalizan un bloqueo neuromuscular-
no despolarizante en el stquiente orden; Oxide n1troso-narc§t1
cos<halotano<isofluorano y enfluorano., La potencia del vecu-
ronio parece influenciada menos por la seleccibn y concentra--
c{Qn del anestésico en relaci@n al pancuronio y d-Tubocurarina.
E1 aumento de un bloqueo neuromuscular inducido por vecuronio,
por enfluorano e fsofluorano es solamente mayor 20-30% que el-
producido por halotano o anestesia por narc6ticos y dxido ni--

troso.

Al aumentar la concentracidn de una CAM de 1.2 a 2,2, -
desciende la ED50 del vecuronio 51%, 33% y 18% durante la anes

tesfa con enfluorano, isofiuorano y halotano respectivamente,-
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Asf el enfluorano es el anestésico vol&t{l que m&s potencia un

bloqueo neuromuscular por vecuronio (5).

E1 vecurgnio proyee cqndiciones aplicables para intuba-
¢ibn traqueal y mantenimiento de relajacién durante neurolep--

toanestesia,
b} EDAD.
Lactantes y Nifios.

La potencia del vecuronio es similar en pacientes pe--
d1§f}1cos y adultgs, Durante la anestesia con dxido nitroso -
halotano la ED50 de vecuronio fue 16,5 meg/kg en lactantes (mg
nores de un afio), 19 mcg/kg para nifios de 1-8 afios y 15 mcg/kg

para adultos,

Otros autores han encontrado valores de ED50 de 33 -
mcg/kg y 23 mcg/kg para nifigs de 2-9 afios y adolescentes (10 -

17 afios) respectivamente.

Otro estudio (7) reporta 75 mcg/kg como (EDS50) dosis -
efectiva para una {ntubacién atraumdtica requiriendo 1.1 minu-

tos+30 segundos para obtener apnea,
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Su uso para cirugfa ocular por Vilardi y colaboradores-
(47) en dosis de 0.1-0.15 mcg/kg mostrd que son mayores los -
tiempos de inicio, duracibn de accign y tiempo de recuperacién

que en adultos,

La durac1dn de un hloqueo neuromuscular por vecuronio -
(70 mcg/kg) parece ser mayor en lactantes (73+27 minutos) que=

en nifios mayores (35+6 minutos} o en adeltos (53+7 minutos).

Con un gran volumen de d1str1buc1§n en nifios, mayor en-
lgctantes que en preescolares, gran parte del vecuronio esta-~
r!a en el compartimento perifgrico, inaccesible a Tos 6Grganos
de depuracifn. También los cambios relacionados con la edad -
en la depuracifn bilfar pueden contribuir a una duracidn de ac

ci16n mayor del vecuronio.

La concentracidon plasmitica que resulta en una depre- -
s16n 50% de Ta tenstfn de la contraccifn de control es menor -

en lactantes {(46).

En conclusidén el vecuronio puede ser utilizado con segu
ridad en preescolares y adolescentes anestesiados con halotano
sin observarse alteracibn en la funcibn hepﬁtica y renal eva-

luada por exdmenes de laboratorio.
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Ancianos,

Se requiere menos vecuronio para una estabilidad en ta-
relajacién, y la recuperacifn de hlgqueo ha sido més prolonga-
da en pacientes ancianos (mayores de 60 afios) que en jbvenes -

{36},

En otro estudig (37) de farmacocin&tica y farmacodina--
mia en ancianos (mayores de 70 afies), la concentraciGn plasmi-
tica de vecuraonio requerida para deprimir la contraccidn aisla
da 50% no camhjq con . la edad., lInversamente, Ta depuracidn -
plasmitica y el volumen de distribucibn descendi§, probablemen
te bbr un lfqu1do extracelular y masa muscular disminufdos, -
E7 descenso en la depuracibn plasmdtica es compatible con el =

descenso del flujo sanguineo hepdtico y renal en el anciano,

La vida medja de eliminacifn no cambio, 10 que sugiere-

que el bloqueo no se prolongarfa en el adulto,
c) SUCCINILGOLINA.

La administracibn previa de succinflcolina probablemen-

te potencialice el hloqueo neuromuscular de vecuronjo.

d'Hollander y colaboradores observaron que la succinil
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cotina aumentd tanto la magnitud como 1a duracidn de un blo- -
queo neuromuscular inducido por vecuronio, Este aumento ocu-
rrirfa si el yecuronfo se administra dentro de los 30 minutos-

posteriores a la administracibn de 1a succinilcolina.
Combinacién con otros relajantes,

En estudios de dosis-respuesta con pancuronio, vecuro--
nlie y su combinacidn, se ha observado que las curvas de dosis-
respuesta para estas tres modalidades de uso no difieren entre

sT y no se demostrd potenciacién con su combinacidn {10).

Precurarizacion.

Como con otros relajantes no despolarizantes, sTemng -
debemos tener en cuenta la posibilidad de hipersensibilidad al
vecuronio utilizado en esta forma y monitorizar estrechamente-
la ventilacién, asimismo tener en cuenta el peso y condicién -
del paciente cuando se calcule la dosis del relajante (11}, -~
Otra observacidn comparativa del vecuronio con otros relajan--
tes no despolarizantes, concluye que a dosis de 10 mcg/kg 4 mi
nutos previos a la succinilcolina previno las fasciculaciones,
no se obseer eleyacifn en el potasio s§r1co, aunque disminuyd
la duraci6n del bloqueo de succinilcolina, no se observé gran-

incidencia de mialgias postoperatorias.
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d) EQUILIBRIU ACIDO~BASE,

En humanos se ha encontradoe que 13 duracibn de los cam-
bios en '1a PCO2 fue importante en su influencid sobre vecuro--

nio (38)-

Durante ung PCQ2 de 25, 41, o 56 mm de Hg, ni la magni-
tud ni el tiempo de recuperacién de un bloqueo inducido por ve
curonio cambi6, Sin embargo, cuando se administr§ el vecuro--
nio en una {nfusibn constante y se cambid la PCOZ, Ta acidosis
respiratoria aumentd y la alcalosis respiratoria disminuyé la-
contraccién aislada, Asf, puede resultar un {ntenso y prolon-
§a66 bloqueg si ocurre una acidosis respiratoria durante una -
relajac1§n muscular con vecuronio, Ya que los metabolitos del
vecuronio tienen escasas propiedades neuromusculares, los cam~
bios dcido-base pueden cambiar no solo la proporcifn de hidrd-
11sis de vecuronio sino también su potencia y duracibn de ac--
¢idn, Ya que el vecuronio tiene una duracidn de accibn inter-
media, su potenciacifn por hipercarbia puede no ser de impor-
tancia clfnica. Pero cuando son administradas grandes dosis -
de vecurconio produciendo un efecto prolongado, la hipercarbia-
induce potenciaci@n del efecto del vecuronio y aumenta el ries

go de bloqueo residual,

e) INTERACCION CON OTROS FARMACOUS.
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Actlaminopenicilinas,

Se ha obseryado una duracifn de acc19n prolongada des--
pu§s de una dos{s establecida de vecuronio en humanos. Asf -
mismo se observa una depresibn {mportante de la respuesta -
electromiogrdfica que clfinicamente habla de interacci6n impor-
tante, Por 1o que se debe ser cauto si se administran acilamj

nopenicilinas en el periodo postoperatorio inmediato (44).
Bloqueadores de canales de calcto,

En un estudio en animales {45) tanto con la nisoldipina
como con la nifedi{pina administrados por vf{a oral, se observé-
depresién de la tensibn de control y se potencializd la dura--

cibn de la relajacién muscular {nducida por vecuronio,

Metronidazol,

En exberimentos en anfmales (16) se observd una interac
cidén espec{fica, aparentemente potenciante, entre el vecuronio
y el metronidazol, la cual se ohservé una hora después de su =
admin1strac1§n, To que puede indicar que su efecto se ejerce -

por un metabolito mds que por el medicamento en sf,

E1 mismo experimento mostrd que los anestdsicos de ad--
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ministracifn intravenosa redujeron la dosis de vecuronio para-

el bloqueQ neuromuscular.

8, EFECTOS CARDIOVASCULARES,

El vecuronio tiene escasos o0 nulos efectos cardiovascu-
lares (4)(7)(25). Sus metabolitos esencialmente estdn libres-

de efectos cardiovasculares,

E1 yecuronio no libera histamina o lo hace en escasa -

proporcibn (14).

Basta (40) en su estudio okservd que mientras la d-Tubo
cararina, metocurine y atracurio causan incremento en los nive
les de histamina al 200% del control o més a 1; 2y 3 veces la
ED95:.para bloquec neuromuscular respectivamente, ¢l vecuronio-
no alteré las concentraciones de histamina en suero a 1.7 o -
3.5 veces la ED95. De acuerdo con estas observaciones, el ve-
curonio ne¢ caus§ cambios cardiovasculares importantes mientras
la d-Tubocurarina, metocurine y atracurio causaron aproximada-
mente un 20% de descenso en la presibén arterial media a 1, 2 ¥
3 veces la ED95, E1 vecurenio no altera los niveles de hista-
mina en suerc, a una dosificacién superior a 3.5 veces la ED9S
(0.2 mg/kg), una dosis que debe considerarse la extrema supe--

rior del rango de dosis clfnica.
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Algunos investigadores concluyen que su carencia de ac-
tividad vagolftica puede dar una bradicardia inducida por la -
droga que refleja que ocurre mds flcilmente durante anestesia-

Y cirugfa.

En pacientes sin enfermedad cardiovascular que son anes
tesfados con halotanc o enfluorano, el pancuronio generalmente
produce taquicardia, mientras gue el Org NC45 produce mfnimos-
camhios de signos cardiovasculares, ya que est§ libre de acti-
vidad neural autoanica Yy puede ser mis seguro que el pancuro-
nio cuando un incremento en la frecuencia cardfaca estd contra

indicado (42)

Con 12 veces ED9Q no se observaron cambios en frecuen--
cia cardfaca y presidn sangufnea; el gasto cardfaco disminuyd«

9% y la resistencia vascular descendid 12% (26}

En experimentos animales (43), el vecuronio afecta el =~
sistema atrial solamente a muy altas éoncentraciones y no afec
ta la liberacion de mediador de las terminales de nervio vagal,
Lo que confirma el que la:presencia o ausencia de accidn vagolf

tica va mano a mano con taquicardia o su ausencia clfnicamente,
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9, EFECTQS SOBRE LA PRESION OCULAR.

Sfa y Vilardi han realizado estudios que concluyen que-
el vecuronio es capaz de disminuir en forma significativa la -
prest@n ocular en pacientes adultos anestesiados para etectuar
les una cirugfa ocular en cuyo padecimiento no medifica la pre
stdn intraocular. Tanbidn concluyen que esta presidn se incre
menta stgnificativamente durante la intubacidn de trdquea a pe

sar del vecuronio,

En nuestro medio, en un estudio comparativo del pancu-
ronio y vecuronio en su influencia sobre la presibn ocular, se
encontrf que ambos relajantes musculares no influyen significa

tivamente sobre 1a presi6n ocular (24},

Cuando el vecuronio se utiiiza posterior a la cafda en-
la presi6n ocular inducida por el tiopental, {nyierte en forma

parcial esta calda,

ET mecanismo de este cambio no se conoce aunque una po-
s1bilidad es que el vecuronio pueda alterar el tono del miscu-
1o liso dentro del ojo por interferencia con la captacidn ex-=

traneural de noradrenalina (Salt y colaboradores 1980).
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10,  ANTAGOWISMO,

No han habido reportes de dificultad para antagonizar -
un bloqueo neuromuscular por vecuronio con drogas anticolines-

terasa.

Se encontr§ que se requiri{d menos neostigmina para anta
gonizar un bloqueo neuromuscular inducido por vecuronio, que-
ung por pancuronio (6){13)(23); el angatonismo se alcanzb mis~

répido,

Sin embargo, esta conclusidn se basé en datos obtenidos
de 1a administraci6n de tolos de neostigmipa, Otros autores-
(1) han encontrado Que vecuronio y pancuronio son antagoniza=-
dos con la misma efect{vidad (independ{entemente de su farmacgp
cingtica) por la neostigmina, Por otro lTado se ha visto que -
el edrofonio en dosis de 0,5-1,0 mg/kg IV restaura véipidamente
{1-2 minutos) una contraccién deprimida hasta un 80% de la ten
si6n de control, pero 6-8 minutos adicionaies se requirieron -
para una completa restauracidn de 12 actividad muscular, esto-

analizado por la respuesta al tren de cuatro,

Se ha observado su efecto en combinacidn con atropina,-
sobre la frecuencia cardlaca y ritmo; bradicardia y bloqueo -
A-V y Wondering Pacemaker. Probablemente debido a un mds rdpi

do inicio de accidn del edrofonjo comparado con atropina (30).
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En experimentos en animales se observb que 1a neostigmi
na, piridostigmina y 4-aminopiridina antagonizan en forma efec
't1va un blequeg neuromuscular de Org NC45, La neostigmina y =
piridostignina interactdan con la 4-aminopiridina en forma si-
n§r91ca, pero se requieren pruebas clinicas para valorar si es
ta combinaci@n tiene alguna ventaja sohre el uso de las drogas
solas {22).

11, SITUACIONES CLINFCAS ESPECJALES.

E1 hecho de no tener efecto sobre el aparato cardiovas-
cular significa una gran ventaja, sobre todo para aquellos -

pacfentes con compromiso en este sistema.
CIRUGTA CARDJACA Y BYPASS CARDIOQPULJMONAR.

E1 vecuronio puede ser un relajante muscular apropiado-
para cirugfa cardfaca (26). Grandes dosis de vecuronio pueden

administrarse sin efectos cardfovasculares (Ej.: 0.28 mg/kg).

Esta carenci{a de efectos cardiovasculares pueden ser -
una desyentaja cuando se administran grandes dosis de fentanyl,
especialmente en anestesia para cirugfa cardfaca, la frecuen--

cia a menudo desciende (19).
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lguaimente se observa un descenso ligero en el fndice -
cardfuco y producto frecuencia cardfaca-presifn arterial., Mu-
chos pacientes con reserva vascular coronaria iimitada pueden-
beneficiarse con el efecto cronoterico negativo del vecuronio

(19).

E1 abrupto descenso de las presiones de llenado y el au
mento en la capacitancia venosa que se observa en estos casos-
puede estar en relacidn con la eliminacién de la rigidez mus-
cular caracterfstica de la anestesia con grandes dosis de fen-

“tanyl.

E1 bypass cardiopulmonar hipotérmico se asocia con un -
{ncremento marcado en la duraciﬁn de ia relajacidn muscular -

producida por vecuroniao {19).
EN REMOQCION DE FEQCROMQCITOMA.

Se han reportado pequefios incrementos en las concentra-
ciones de catecolaminas en plasma con el uso de vecuronio en -
cirugia de feocromocitaoma, pero sin producir cambios en las va
riables cardiovasculares medidas, Lo anterior, junto con la =
ventaja de tener escasos efectos cardiovasculares indican que~
puede ser el relajante muscular apropiado para utilizarse en -

pacientes con feocromocitoma (28},
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VECURONIO PARA RELAJACION EN PACIENTES CON MIASTENIA -
GRAVIS,

En comparaci@n con individuos sanos, aquellos pacientes
con miastenia gravis requirieron un promedio de reduccibn en-
la dosis de 61% y 57% para una depresibn de 1a tensién aislada
en 50% y 90% respectivamente, E1 tiempo de recuperacifn mues-
tra una varfacifn individual marcada y fue tres veces mayor en
pacientes miasténicos que en pacientes normales segln un estu-
dio de Buzello y colahoradgres (41), que concluyen que el vecy
ronio puede usarse con seguridad en pacientes con miastenia -

gravis.

Su d051f1cac1§n deberfa titularse con ayuda de un esti-
mulador de nervios periféricos, La duracidn del blogueo puede,
no obstante, prolengarse. E1 monitoreo de la tensidn aislada-
es mas sensible en el reflejo de un bloqueo neuromuscular que-

el E.M.G. {Preparaci6n de electromiograma evocado).

CIRUGIA PROLONGADA,

E1 vecuronie constituye un verdadero relajante muscular
" no despolarizante de accién intermedia, Su falta ae acumula--

ci6n propicia el mantenimiento de un bloqueo neuromuscular -

profundo hasta casi el fin de 1a cirugfa, sin el riesgo de cau

L e o s . - - P e e
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sar un perfodo de recuperacidn demasfade prolongado (9).

Al compararse la infusién continua de vecuronio (0.075~
mg/kg/hera), su administraciOn intermitente, (0,015 mg/kg cuan
do la tensidn de contraccién recuperd 25% del control) previa-
dosis de carga de 75 mcg/kg, se observﬁ que la 1nfusi6n conti~

nua de vecuronio produjo un bloqueo neuromuscular constante -

con un'nivel promedio del 87% de depresidn de Ta contraccién.
Observdndose una prolongaciBn del perfodo entre la recupera- -

cidn del 25% al 75% (26 minutos contra 12 minutos en el caso

de Ta administracién intermitente) (15).

Noeldge y colaboradores (15) sugieren una dosis equiva-
lente a 1,5 veces la ED90 (0.07 mg/kg}, seguida por una infu--
s16n de la misma dosis cada hora; esta infusién deberfa ini~- -
cfarse dentro de los 10 minutos posteriorss a la administra- -

c1§n de la dosis de carga.
OBSTETRICIA.

En un estudio realizado por Baraka (20) se administrd -
vecuronio, 0,05 mg/kg, a pacientes bajo cesdrea después de la-
recuperaci@n de una dosis inicial de succinilcolina, La dura-
c19n del bloqueo en promedio fue de 1% minutos, Ademds la ca-

1ificacibn de Apgar no difirié en los reciédn nacidos antes de-
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la administraci6n de vecuronio (n=9) y aquellos que npacieron =

tras su administraci8n (n=19),

Se ha confirmado que el vecuronio tiene dificultad para
cruzar la barrera placentaria, como se demuestra por las bajas
concentraciones de vecuronio (8,5-26.4 ng/ml) encontradas en -
la sangre de la vena umbilical, Ademﬁs se obseprvd una aparen-
te carencia de efectos ci{nicos neuromusculares sobre el re- -
c1§n nacido (8), Ya que las concentraciones observadas en re-
cié&n nacidos son escasas, no resultaran en una depresibn neurg

muscular importante.

Adem&s de sep una droga altamente ionizada se ha visto-
que la depuraci@n plasmitica de vecuronio es mds rdpida en pa=-
cientes embarazadas debido, probahblemente, a camuios cardiovas
culares y en 1fquidos corporales durante el embarézo. Primero,
durante la cesdrea las pérdidas agudas de sangre {un litro -
aproximadamente) y el subsecuente reemplazo de volumen, resul-
ta en una dilucidn de la droga en el cuerpo., Parte del rela--
Jante que se encuentra a nivel placentario y del recién nacido,
no se metaboliza por los mecanismos comunes, pues es retirado-

de la madre al nacimiento.

Durante el embarazo, los altos niveles de progesterona-

pueden estimular la funcidn del sistema oxidativo de los micro
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somas hepdticos y por lo tanto se incrementa su biotransforma-
cifn (8), No se ha qhservado efecto del vecuronio sobre la ac

tividad de la colinesterasa plasmética {20},
ENFERMEDADR RENAL.

Ya que no depende del ri{fi8n para su eliminacibn, la du-
raciQn del bloqueo neuromuscular por vecuronio no estarfa pro-
tongada en pacientes con enfermedad renal (6), Esto ha sido -
confirmado con grandes dosis de vecuronio (0,28 mgrkg), As@ -
mismo se ha confirmado To anterior a través de su administra--
ci§n en nifigs con insuficiencia vrenal chnica, sometidos a ci-
rugfa y se observ§ que los efectos secundartios son minimos -
{4},

o se han encontrade diferencias importantes en los pa-
rdmetros farmacocin€t{cos para el vecuronfo estimados para pa-
cientes con funcitn renal nermal en comparacién con aquellos -

con enfermedad renal (6).

ENFERMEDAD HEPATICA,

Ya que el vecuronio es eliminado en forma {mportante en
ta bilis, se puede predecir que una enfermedad hepdtica prolon

garfa el blogueo neuromuscular. En datos de un estudio no pu
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blicado (Lebrault, Berger, d'Hollander): después de la edminis-
trac1§n de una dosis de 0.2 mg/kg de vecuroniov a pacientes con
cirrosis, la vida media de eliminaci6n aumentd de 58 a B4 mi-
nutos y 1la depuracifn plasmitica descendif 505, También aumen
tq la duracién c¢el bloqueo neuromuscular de 62 a 130 minutos.-

Sin embargo, su unifn a protefnas no se alterd,

12, CQMPARACTON CLINICA DE VECURONIO, ATRACURIO
Y PANCURGNIO,

E1 vecuronioc y el atracurio son dos agentes Lloqueado--
res neuromusculares con una duracidn de accidn intermedia. La
feédperac1§n es relativamente rdpida y 19s efectos cardiovascyu
lares son escasos o ausentes. Se han determinado las poten- -
cias de vecuronio, atracurio y pancuronio, con una técnica acu
mulativa. Con estos resultados se compararon los tiempos de -
infcio y durac1§n<de acc1§n. Una vez estimada la ED95 para -
los tres relajantes, se proh6 con bolos dnicos, y los requeri-
mientos de dos1ficaci§n subsecuente para bloqueo de 90% y 50%-

durante una infusién continua I.V,

Retacignes Dosis-Respuesta,

lLas medias de la respuesta de las tres drogas se presen

ta en 1a Fig, 2. Las 1fneas de regresibn en Tog-investigadas -
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se hicleron para mostrar la relacibn acumulativa dosis respues
ta para cada droga, Los valores calculados de dosis-respuesta
se presentan en la Tabla 1, Para dosis de bloqueo de 95% las~
potencias relativas de atracurio, vecuronio y pancuronio fue--
ron 1:5:4,3. La inclinacién de las 1fneas de regresidn no se-
desvyi§ en forma importante de paralelismo, Con pancuronio se-
han yisto valores maygres en presibn arterial y frecuencia car

dfaca que con atracurio y vecuronio,
Tiempos de inicio y duracidn de accibn.

Por extrapolacidn de las curvas dosts-respuesta se de--
terminaron las dosis equipotentes a saher: pancuronio 75 mcg/kg

atracurio 330 mcg/kg, y vecuronio 66 mcg/kg.

En la Tabla Il se gbserya que no hay diferencia entre -
los tiempos de inicio de los tres relajantes, E1 pancuroniec -
tiene una duraciﬁn de accién aproximadamente 2 veces mayor que
vecuronio y atracurio. E1 tiempo de recuperac1§n (intervalo -
de recuperacitn del 10% al 25%) es 2 y 2.5 veces mﬁs répido pa

ra atracurio y vecuronio que para pancuronio,
Administracifn en bolos e infusibn,

En el régimen de administracidn en bolo el grado de blg
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queo no difiere en forma {mportante entre los tres relajantes-

en relacifn a su respuesta acumulativa,

Los requerimientos relativos de vecuronio y atracurio -
durante una infusidn continua [.V. fue casi 1:4 para una depre

sifn de contraccifn de 90% y 50%.

El tiempo de recuperacidn 25-75% es menor para vecuro--

nie que para atracurio,



Depresidn de Contraccion (/o)

95..

90—1

T T 17111 T T
50 100 200

Dosis (mcg/Kg)

Fig. 2: Media de curvas acumulativas dosis-respuesta para vecuronio (V) pancuronio (P}
atracurio (A). Depresion de la contraccién ¢SEM tras cada incremento en la ddsis esy

indicado.

Lo
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Tabla I: Medla calculada de valores dosis-respuesta y sus limi
tes de confiabilidad 95%,

L Y N Y R R e e L LT

Relajante

Desyiacibn de la cur-
va.(Log-investigado)

------------ L N N e R R N R R i

Atracurio

Yecuronio

Pancuronio

EDSQ ED9S
{mcg/kg} {mcg/kg)
147,7 279.3

(116.7-186.9) (235.5-331.1)
30.3 . 66.2

( 25.6- 35.8)

35.7
(31,9~ 39.8)

64.4

( 48.4- 65.2)

( 57.7- 71.8)

5,95

(5.02-6.87)

6.12
(5.19-7.05)

6.41

{5.78-7.05)

..............................................................

Tabla II: Tiempo de inicio, duracidn de accibn a recuperacibn-
del 25% de la tensifn de control e intervalo desde -
10% a 25% de recuperacitn {media ESM) =P 0,01 compa-
rade con atracurio; P= 0,001 comparado con atracurio

y vecuronio,

--------------------- R N e Ll el Ll LT T R

Relajante

Duracifn de
accion.
{min)

Tiempo de
recupera-
cibn.
10-25%

....................................................... {min)._

Atracurio
Vecuronio

Pancuronio

Latencia Tiempo de ini
(Seq) cio a un blo-
?ueo de 95% -
Seq).
47+2,1 161+10. 3(n=3)
51+2.3 168+3.2
45+1,7 215+24.0

27.641.4
21.9+1.4
45.1+4.2

4.8+0.3
3,840.4

--------------------------------------------------------------
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13. RESUMEN,

Su corta duracifn de accidn, su carencia de efectos car
diovasculares importantes, y de dependencia del rififn para su-
eliminaciﬂn, son ventajas clfnicas o una alternativa para el =
uso del vecuronio en re]acibn con otros relajantes musculares-

no despolarizantes.

E1 vecuronio por su corto perfodo de inicio de accidn -

puede utilizarse como relajante para la intubacién traqueal,

Por su duracibn de accibn y la ausencia de efectos acu-
mu]itivos, puede usarse para procedimientos cortos, o para fi-

nalizar procedimientos de larga duracién,

Por no producir taquicardia e hipertensitn es G(til en -

pacientes con riesgo cardievascular elevado,

Es mds facilmente antagonizado por drogas anticolineste
rdsicas, lo que se logra con menos dosis, que en el caso del -

pancuronio,

En pacientes mayores de 60 afios se requiere mengs wecu~
ronio para una estabilidad en la relajacifn y su recuperacibn-

ha sido més prolongada que en jbvenes.

DR it T I T S
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No influye en forma importante sobre la presidn ocular,

Puede usarse con seguridad en preescolares y adolescen-

tes sin observar alteraci{dn en la funcidn hepdtica y renal,

En gbstetricia puede usarse con seguridad, lo que se de
muestra por las bajas concentraciones de vecuronio encontradas-
en vena umbilical, y la aparente carencia de efectos cifnicos~
neuromusculares saobre el recién nacido, y por fnd1ce de Apgar-
en recién nacides tras su adm1nistraci§n sin diferencia en re-
Taci6n con aquellos nacidos antes de la misma. Ademﬁs no tie-

ne efecto sobre la actividad de colinesterasa plasmdtica,

Ya que es eliminado en forma importante por Ta bilis, -

una enfermedad hepdtica prolongarfa el bloqueo neuromuscular.

La potencia del vecuronio es fgual o ligeramente mayor

que la del pancuronio. Esta proporcibn es de 1 a 1,74,

Su forma de biodegradacibn con metabolitos inactivos da
oportunidad en casos de insuficiencia renal a su excrecién por

otras vias sin efecto acumulativo.
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BROMURQ DE VECURONIO
APLICACION EN .12 CASOS

OBJETIYO,

Verificacifn de 1o0s conocimientos que en relacitn al -~

8romuro de Vecuronio se tengan, con su aplicacidn clfnica,
MATERIAL Y METQDOS.

Se estudiaron 12 pacientes ASA I y Il del sexg femenino,
sometidas a diferentes procedimientos quirQrgicos abdominales~
(Cuadro 111}, de peso comprendido entre 53 kg y 60 kg,, con =
promedio aritm?tico de 58.816 kg y edades de 13 a 386 afios con-
promedio aritmético de 28,58 ajies. Se monitorizd frecuencia -
card]aca, tens1§n arterial sist8lica y diastdlica, y espirome-
trfas que se reatizaron al inicio y al final de cada caso con-

el espirémetro Wright.

Todas las pacientes fueron medicadas con diacepam en do
sis de 0.3 mg por kg de peso I.M.,, sin exceder de 15 mg,, y -~
atropina a razén de 20 mcg/kg 1.M., 30 minutos antes de ini- -

ciar la cirugfa.

Se empleé una técnica anest@sica general inhalatoria, -



CUADRO II1

Procedimientos Quirdrgicos

41
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1'

20

3,

4'

10.

11,

12,

Recanalizacifn tubaria
Plastfa tnguinal derecha
Histerectomfa total abdominal
Oclus{dn tubaria por laparoscopfa
Laparoscopfa dfagn@stica
Salpingoclasia

Salpingoclasia

Apendicectomfia

Oclusidon tubaria

Lapapatomfa exploradora
Colecistectomta

Salpingoclasia y exéresis de quiste ovdrico.
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realizgndose 1a induccidn con tiopenal en dosis de 5 & 7 mg ~
por kg vlfa I.V,; el mantenimiento de la anestesia se efectud -
con haletano y oxfgeno en concentracidn variabkle y con circui-
to cerrado y semicerrado, bajo ventilacidn asistida y poste- -

riormente controlada.

Se efectuﬁ valoracién clfnica del tiempo transcurrido -
hasta la apnea, efectu@ndose laringoscopfa e intubacién endo--
traqueal 2 minutos posteriores a la administracién del bromuro
de vecuronio en dosis de 100 mcg/kg calificando las condicio-=

nes de intubacidn por fndice de Fahey.

Los signos vitales se registraron al ingresar el pacien
te al quirdfano, postinduccibn, posterior a la administracion-
del bloqueador neuromuscular, inmedfatamente despuls de la in-

tubaci6n y subsecuentemente cada 5 minutos.

Asfmismo se realizd espirometrfa al ingreso al quirdfa-

no, previa a la extubacidn y en recuperacién.

Se aplicb una nueva dosis de Bromuro de Vecuronio cada-

40 minutos o en caso de recuperacifn de ventilacibn esponténea

Al final de Ta cirugfa se esperd recuperaci6n esponts--

nea y en caso contrario o de ventilacifn insatisfactoria se -
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efectu@ reversifn de efecto relajante con prostigmina previa -
.atropinizacifn. Se administrd 0.5 mg de atropina sequidos por
0.5 mg de prostigmina, valorando tiempo de recuperacifn poste-
rior a la administracidén del antagonista, asi como condiciones
para extubacibn mediante espirometrfa. Los pacientes se extu-

baron hasta obtener un 80% de su volumen corriente calculado.

Se efectud calificacidn de recuperacidn segdn valora- -

cibn de Aldrete.

Se realizb andlisis estadet1co descriptivo (media, va-
lor minimo, valor maximo, desyiaciGn standar y error standar)-
de la frecuencia cardiaca, tensiones arterfales sistflica y -
diastblica y que 1nc]uy§ todos Tos casos en los perfodos basal,
postinduccibn, postintubac1§n, a los 2, 5, 15, 30, 45 y 60 mi-

nutos.

RESULTADOS.

E1 tiempo transcurrido para obtener apnea se determinl-
en 45 segundos como promedio. La calificacidn de las condicio
nes de intubacibn de acuerdo al fndice de Fahey se observa en-

el Cuadro IV y su explicacifn se aneta en el Cuadro IVA,

En 4 pacientes se obtuvo buena relajacibn de cuerdas vo
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No. de Casos

L L L L L R R T R L L T T

CUALRO LV
Calificactén
0
1
2
3

LA

2

L Y L P S T Y L L PR LY

Calificaction

CUADRD IVA

Condicienes de Intubacién
traqueal,

- - e e - L P L L B L R A I L L R LI R ey ———

Cuerdas vocales abducidas, ~
buena visualizacifn y sin mo
yimientos del paciente.

Cuerda vocales abducidas, -
buena movilizacibn pero con-
movimientos diafragmiticos a
la intubacian.

Cuerdas vocales aducidas 1i-
geramente, visualizacién po-
bre y tos a la intubacién -
traqueal.

Cuerdas vocales aducidas 1li-
geramente, visualizacidn di-
ficil con movimientos grue--
sos de las extremidades y tos
a la intubacidén traqueal,

----------------------------
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cales {0) que representan el 33.3%, 4 casos con regular relaja
cifn (1) que representan el 33,3%, 2 pacientes con fndice (2)~-
que representan el 16.6% y 2 casos sin relajacifn (3) represen

tando el 16.6%.

La repercusion cardiovascular se analiz6 mediante la -~

tensidn arterfal sistdlica y diastdlica,

La frecuencia cardfaca durante los diferentes perfodos~
del acto anestfsico tuvo, en general, pocas variaciones con =~
elevacidn de la misma posterior a la intubacibn como se obser

va en el Cuadro V y figura anexa.

E1 promedio de la tensidn arterial sistdlica y diastéli

ca se observa en los cuadros correspondientes (VI y VII).

E1 tiempo de recuperaci@n de ventilacibn espontgnea, en
los casos en que se determinﬁ fue en promedio de 35,5 minutos,
y en dosis subsecuentes fue de 44 minutos. 5810 en 2 casos -
fue necesaria una dosis subsecuente por 1a duraci@n de la ciru

gfa (Cuadro VIIIL),

£1 tiempo requer{do para la obtencign de wun volumen cpo
rriente aceptable (80% del calculado) posterior a dltima dosis

de relajante fue en promedio de 66.6 minutos {Cuadro IX).



CUADRO V
Evaluacidn estadistica de la frecuencia cardfaca en los diferertes periodos de
la anestesia con 3romuro de Vecuronio,

Periodos de Promedio Desviacidn Error
la anestesia aritmético standar standar
Sasal 79.5 +11.20 +10,03
Postinduccidn 80 +12.54 +1125
Postintubacidn 81.08 +13,02 +11.69
Transanestésico 80.01 + 8.62 + 7.74
Postanestésico 87.91 +11.66 +1047
inmediato

n=12

t de student

9%
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Figura del Cuadro V
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CUADRO VI
Evaluacidn estadfstica de presidn arterial sistdlica en los difererentes
periodos de la anestesia con 3romuro de Vecuronio.

Periodos de Promedio Desviacion Error
la anestesia aritmetico standar standar
3asal 107.91 £ 940 + 844
Postinduccidn 96.66 +13.93 +1250
Postintubacidn 104.58 +11.60 +1041
Transanestésico 9853 + 501 + 450
Postanesteésico 11333 + 887 t 796
inmediato

n:=12

t de student

Ry



Presidn Arterial Sistdlica

Figura del Cuadro VI
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CUADRO Vil

Evaluacién estadistica de presidn arterial diastdlica en los diferentes
periodos de la anestesia con 3romuro de Vecuronio.

Periodos de Promedio Desviacidh Error

la anestesia aritmético standar standar
Sasal 7375 t 772 + 693
Postinduceidn 746 + 792 LA |
Postintubacidn 7458 t 7.2 + 647
Transanestésico 7276 + 439 + 394
Postanestésico 75 t 757 t 716
inmediato

n=12

t de student

oc



Presion Arterial Diastdlica

100

90

80—

Figura del Cuadro VI

3asal Post - Post - Trans -
induccidn intubacidn anesteésico

Periodos de la Anestesia.

Post -
anestésico

15



52
CUADRO vYIII
Tiempo de recuperacidn de ventilacibn esponténea
Primera dosis Dos{s subsecuentes
Promedio 35,5 44
‘ minutos minutos
CUADRO IX
- Tiempo de obtencifn de volumen corriente aceptable

para extubacidn (80% del calculado) posterior a dl

tima dosis de relajante,

Promedio Desviacibn Error
ar1tm§t1co standar standar
66.6 + 16.28 + 14,61

minutos minutos minutos

T e e e e e e L S0 o e e P e o v 4t hm e e L e e s e
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Fue necesario el antagonismo para el relajante muscular
no despolarizante en 3 casos, En 2 casos se administrd el an-
tagonista en presencia de ventilacidn espont@nea no satisfacto
ria y en un caso sin fuerza {nspiratoria, obtenié&ndose un volu
men corriente aceptable a Tos 10 minutos en los 2 primeros ca=-

sos y &2 los 20 minutos en el Gitimo.

E1 estado fisico postoperateorie segﬁn la calificacidn -

de Aldrete fue el siguiente:

A1 término de 1a anestesia un promedio aritmético de -
7.75; a los 15 minutos un promedio aritmético de 8,9; y 10 en-

promedic en los 15 minutos siguientes.
DISCUSION.

En 1a dosis admin{strada para 1ntubac1§n traqueal (100-
mcg/kg) se ohtuvieron condiciones adecuadas para la misma en -
un 66,6% de casos, En Tos casos restantes no fueron satisface
torias tas condiciones de intubacibn. E1 tiempo de inicio de-
accibn se ha determinade en el rango de 1.3 minutos a 3,940.3
ﬁinutos. A este respecto es conveniente recordar el hecho de-
que el efecto relajante es potenciado por los halogenados, ade
mis de que se ha descrito una técnica para la fac111tac1§n de-
una intubacibn traqueal rapida 1lamada principio de prepara- -
c1§n (32,33,34).
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En el presente trabajo el haber utilizado un inductor -
de accidén ultracorta, previo al relajante, favorecid en.un mo-
mento la dificultad que se observd en algunos casos para la in
tubac1§n, la cual se rea11z§ a o5 2 minutos despuls de l1a ad-

ministracidon del relajante,

Se confirma que desde el punto de vista hemodindmico el

vecuronio no tiene efectos sobre el aparato cardiovascular,

E1 tiempo de recuperacidn de ventilaciGn espontdnea, rg
cordando la determ1naci§n del volumen corriente como un método
¢1inico para medir los efectos de los agentes de bloqueo neuro
muscular en pacientes anestesiados (52), se observ§ entre 35 y
45 minutos. Aquf cabe la consideracibn de que los anestésicos
inhalados potencializan el grado de bloqueo y este puede ser-
un factor para determinar 1a falta de respuesta ventilatoria-
observada en algunos de los casos estudiados, en los que se ad
ministrd una dosis subsecuente del vecuronio a los 40 minutos-
de 1a dosis previa y sin observar esfuerzo respiratorio en -

forma clinica.

La duracifn de accidn se determina de una manera preci-
sa solamente mediante el uso de un estimulador de nervios peri
féricos para monitoreo de la funcifn neuromuscular., Al respec

to sabemos que 30 minutos después de la dosis existe una recu-
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peracifn de funciln neuromuscular pero con un 90% de depresidn
del tren de cuatro, 40 minutos después el tren de cuatro se ha
recuperade al 50% y 50 minutos despuBs y sin necesidad de re--
versifn se observa una recuperacidn del 90%. Ast en el presen
te estudio se tomaron en cuenta las consideraciones anterfores
para'ap1icac1§n de Tas dosis subsecuentes a los 40 minutes -
cuando no hublera otro pardmetro que indicara recuperacibn de-

1a funcibn neuromuscular,

E1 antagonismo de} efecto del vecuronio con prostigmina
previa atropinfzacién se observd en 10 minutos pero esta rever
siQn solg fue valorada indirectamente por medio de espirome- -
irfés, Tas cuales fueron satisfactorias en los casos estudia--
dos en los que hubo recuperacidn espontgnea. Consideramos es=-
ta respuesta de antagonista farmacolbgico como una prueba clf-

nica para valoracidén del relajante,

E1 estado ffsico postoperatorio fue satisfactorio en tg
dos los casos a los 5 minutops posteriores a la terminacibn del
acto anestésico, y sin necesidad de antagonismo farmaceldgico-

en la mayorla de los casos,



56
CONCLUSIONES,

E1 Bromuro de Vecuronio es un relajante muscular no des
potlarizante, con un inicio de accibdn rdpido que permite uso pa
ra intubacidn traqueal, de duracidn intermedia, con escasa o -

nula acumulacidn y que tiene mfnimos efectos cardiovasculares.
Su potencia de accibn es similar a la del pancuronio

Su corta duracidn de efecto permite una recuperacién -
' esponténea sin antagonismo o reversidn mediante el uso de neos

tigmina.

Se observa una recuperacidn excelente de acuerdo a los-
indices de Aldrete, Constituye una alternativa para uso en -

relaciGn con otros relajantes no despolarizantes,

Despuﬁs de conclujda la presnete revisiQn, considero -
que tomando en cuenta su forma de blodegradacidn hepatobiliar,
con metabolitos inactives, son necesarios m@s estudios encami-
nados a la repercusth que pueda tener el empleo de este rela-

jante en casos de enfermedad hepdtica,
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