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INTRODtlCCJON. 

Los relajantes musculares han jugado un papel determinado en el 

progreso de la anestesiolog{o, 

El conocimiento cada vez mayor de la farmacología, la formacociné­

tica y farmacodinomia y el metabolismo de estos fármacos han permi­

tido lograr un mayor control sobre su acción en los pacientes 

a los cuales se les administro, 

En lo actualidad, son muy am¡ilins ~· variadas los maneras de odmi­

nistrorne, lo que dcpcnc\e primordinlcmte de lo experiencia de 

los médicon nnestesiológos quiene!J non Ion que los usen: sin cmliar­

go es importante tratar de disminuir los dosis requeridas, poro 

tener un mejor control de sus efectos. 

As{, el motivo por el cual se realizó el siguiente estudio, es 

el de determinar las dosis optimas n utilizar con el Único fin 

de alcanzar un grado máximo de relajación con un minimo de medica­

mento, lo que repercute directamente en el bienestar del paciente, 



lllSTOR!A. 

Es de importancia destacar que la i-ntrodu~ci6n, de los- rel~jant~S 
musculares en la práctica cl{ntca ·es relativainente reciente, 

-pese o ser ~onocidos en el mundo civilizado desde el siglo XVI.(1) 

En 1511), Monardes, médico espaiiol fué el primero en investigar 

una suatoncia que el ser aplicada en animales o en humanos, produ­

cía parálisis de lu superficie corporal. Esto sustancia era ex­

traida de plantas vegatoles por los indigcnas que habitaban lo 

cuenca de los ríos Amazonas y Orinoco, en Sur Amcrica )' recibía 

el nombre de "VENEllD", Posteriormente public6 su trobojo pero 

enrecio de enfoque científico. En el mis:no año, Sir \..'alter Ru­

lleigh, public6 su trabajo de investigación sobre lo mismo sustnn­

cia y le dió el nombre di'.! curare, posteriormente Von !-Iurnholt, 

en 1755, dió a conocer sus investigaciones utravés de un articulo 

titulado "Las Fuentes Botánicas del Curare", el cual tuvo grnn 

aceptación e impulsó a ma}·ores investigaciones cientlficas. qenja­

r.1in Brodie, en el año de 1812, ful! el primero en darse cuenta 

que los animales sometidos a ventilactóu r.iecánica, bajo efectos 

del curare, no marión y que después rie cierto tiempo terminaba 

su acción, pudiéndosele retirar del ventilador. Posteriormente, 

Claudia Bernard, publi:Ó sus estudios en 1857, estableciendo 

que le droga actuaba inricpcndiente del sistema nervioso central 

y aseguraba que no afectaba al músculo en forma directa, ni intcr-

.. 
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feria con la sensibilidad ya que bloqUeaba la conducción del 

estimulo nervioso al músculo estriado. Las investigaciones sobre 

relajantes musculares continuaron y en 1901j, es descubierto \a 

succinicolina por Hunty y Touznu, pero no es aceptada para el 

uso en la tacticn clinica. pasado algún tiempo, Dale, en 1934 

le di6 interpretación bioquímico o los hallazgos de Claudia ~cr­

nord, la descubrir la naturaleza de la acetilcolim1, como inter­

mediario quimico en la sin&psis y su actividad nicottnico y musca­

r!nica. Ya en 1932, Wcst, hnbio utilizado fracciones oltomE?ntc 

puri[icndus de curare como tratamiento en pacientes can tétanos 

y enfermedades r.iusculorcs cspústicas, obteniendo \JUuna rclaju­

ción. Bennett, en 1940 utilizó en curnre como auxilior en el 

tratamiento del electroshock, en pocicntcs ps1qui~tricos, <1.2.3.) 

L<l primera prueba del empleo del relajante muscular en ln práctica 

anestésica la reallzarón Gri[[igt y Johonson, en 1941, en el 

Hospital homeopático de Montrenl, pero fué sino hnsta 1949, en 

que se descubrieron las propiedades quirnicas de la succinilcolina, 

en forma sucesiva por investigadores de 1talia, Gran Bretaí1a 

y Estados l-1nidos, En el mismo año Bovet, descubrió las propiedades 

farmacológicas de la gallamina, introduciendola en la práctica 

clintca. Hoppe en 1950 descubrió el benzoquinonio con ciertns 

propiedades despolnriznntes competitivas y gran actividad antico-
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linesterásica. El bromuro de pnncuronio fue sintetizado por Savoge 

en 1964, pero fué introducido en la práctica cl!nico hoste -

1968. Posteriormente JJ. Savoras1? 1 en 1973 sintetizó el bczilato 

de atrac~rium 1 el cual se empezó o usar el la clínica, en diciem­

bre de 1982, siendo de gran nceptnción en Inglaterra y Estados 

l.Jnidos por los anestesiólogos, ya que posee algunas propiedades 

farmacológicas que hasta ese momento, ningún relajante no despola­

rizante te~ia, como son su acción intermedia, nulo efecto nutonó-

mico, cnrdio\'ascular }' nin~uno nohrc el sl~tm:ta nervioso ccn-

trnl. además, la propiedad de poderse metnboliznr y clir:iinar 

independientemente de las \'Ías renal y hepáticas, por hidrólisis 

en las esterasas plasmáticas no especificas y por la elir.iinación 

de llofmann. Este último mC'cunismo es conocido gracias al profC'sor 

J.B, Steblake, dC' la l_lniversidaJ de G}osgow, quien tuvo ln idC'o 

de incorporar esto característica n l~ estructun1 química de 

lo atracurium. (2.3.4. }. 

Ql.l!HICA. 

El atracurium es un relajante neuromusculnr derivado del amonio 

cuaternario. Posee en su estructura dos átomos de nitrógeno cua-

ternario con car,l:!ns positivas en estos lugares de la molécula, 

lo cual lo asemejan al transmisor de acetilcolina, y constituyen 

lo principal causa de atracción de sus moleculos por el receptor 
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colinérgico. Estos receptores se localizan no s6lo en lo uni6n 

neuromuscular sino también en otros lugares de accibn fisiol6gico 

de lo cetilcolino. Las cargos positivos que tienen en su estructu­

ra estan separadas por codf?nas puentes a una distancia de 18 

nmstrong, le que está muy relacionado con su potencio. (Fig. 

No. 1). 

Es una sustancia hidrosolublc debido la los cargos positivas 

que tiene, los que le confieren propiedades fisicoquimicns de 

cationes en medio auosO, como el plasma y lo orina. Otra curncte­

ristico quimicn que potencia su hidrosolibilidnd, sus propiedades 

hidrofilicos o nmbns, es la presencia dl' di\'CrBos grupos que 

contienen oxigeno en las uniones ésteres, Su hidrosolubilidad 

también dificulta su paso n través de las harrcrils membrano­

sas lipidicns, como ln hernatoencefálic•1 y la plncentarin, (3.li.). 

F!SIOLOGIA DE LA U~IO~ NF.l_IRO~t1.r5c1.1LAR. 

Las o:oléculns simples como la colina y el acetato so obtil?ncn 

de las proxicidndes de una terminación ncr\•iosa: la primera por 

un sistema especial que la transporta desde el liquido extrncelu­

lar nl citoplasnw. y el segundo, en forma de acetilcoenzima de 

lo mitocondria, Los dos sustratos reaccionan con la enzima colinn­

ncetiltransferasa para formar acetilcolina, La acctilcolina site­

tizada se almacena en el citoplasma h?sta que es transportada 
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dentro de las veslculaa que se mueven hasta la posici6n de libera­

ci6n. (Ftg. No.2). 

·La lle¡oda del potencial de acción, dcspolari:ta lo tcrminncJón 

nervios.a y permite la entrado de calcio. E.sto provoca que lns 

veslculaa se muevan y se fundan en la membrana celular expulsando 

ocetilcol1na en los plieges postsinápticos, Lo ncctilcolino libe­

rado activa los receptores de lo placa motora y es hidroliznda 

por lo ocetilconesterosa en lo hendiduro. sinltp-ti<";a. l.lna parte 

de la colina es recnptndo por la terminación ncrv!o!'ln y c.>l resto 

se difunde, (4,5. ). 

El calcio de la terminación nerviosa es capturado en el retículo 

endoplúsmico y secuestrado, hasta que es movilizado del nervio 

por el antitransportador sodio/calcio o por la ATPnsa. 

La cstimulación de un nervio por un potencii:ll de n.cci6n provoca 

la migración de la ucctilcolina del lugar donde fué sintetizada 

y se almacena en forma de vcs{c.uln, h.acia la hendirlurn sinñpticu 

que separa la terminac:ibn nerviosa rlcl músculo estriado la cual 

t.iene un diúmctro de 20nm, encontrundose alli, lot1 reccptoret1 

nicotinicos, que tienen afinidad por la acetilcolina. 

Los relajantes musculares actúan en un conjunto de sitios dentro 

y fuera de la unión neuromuscular. S:e cree que el receptor nico­

tínic:o que se encuentra sobre la placo terminal motora es una 
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pro~eina grande integrado por 5 subunidades colocadas en un anillo 

o roseta, que.constituye ~n ionófor en forma de tubo que penetra 

en la membrana y perniite el paso de los iónes. En ese sitio existe 

la unión de ecetilcolina sobre cada subunidad de 40.000 doltons 

de lo proteína receptor-ionóf~ro y coondo uno molécu.la de acetil­

colina une a ambos, el tubo se obre. Este mecanismo permite que 

los iones de sodio y calcio fluyan dentro de lo célula, mientros •. 
que el potasio sale de lo misma. Así los flujos fónicos crenn 

el potencial de place terminal que causa la contracción musculor 

(3.4.). 

FARMACOLOGIA: El bcsilato de atracurium es un relajante muscular 

no despolarizante, sintético, du acción intermedio, el cual tiene 

un tiempo de latencia de 90 a 120 segundos y un ti~'lllpo de acción 

promedio de 25 minutos, con uno recuperación espontánea total 

de 35 o 40 minutos, con la posibilidad de revertir sus cíectos, 

en coso que osi se requiera, con fármacos como la neostismina.(4). 

A. Sitio de Acción. La acción clásica de los rc.lojnntes musculares 

no despolariznntcs ocurre en los sitios de unión de la Acctilcoli-

no donde compite con el atracurium. Cuando el bcsilato de atracu-

rium ocupa el sitio, evita que el occtil-colino se una al receptor 

y se obro el canal, lo que reduce el flujo iÓnico y el potencial 

de acción de la placa neuromuscular. (Fig. 3). 
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Recientemente se ha conocido que el ntracurium tiene otra ncci6n 

sobre el receptor ionbfono; entra y bloquea el canal abierto. 

Cuando el canal está bloqueado con una molécula de otracurium, 

otros iones no pueden fluir n travlis de 61, para que lo membrana 

se despolarice. El resultado del bloqueo del canal, es un bloqueo 

no despolarizan te de lo transmisi6n neuromusculnr, el cual a 

diferencia de le ncción clásica sobre los sitios del receptor, 

no es competitivo. En vista de que sólo los canales abiertos 

son ocupados, el efecto tiene un retraso al inicio y el bloqueo 

es mayor en los músculos estimulados. (4, 7). 

Los rclajantea no Ucspolariznntes nctlinn en ln pre-unión y en 

la post-unión; en la primera el efecto predominante es sobre 

los canalC!s y C!n la segunda, la!:I dosis de las drogas tienen un 

efecto predominante sobre los receptores de la Acetil-colina 

y las dosis altas, sobre los canalC!s. (8), 

8, Farmacocinética. El bcsilato de atracurium es un relajante 

muscular no despolarizante, muy hidrosoluble, que debe adminis­

trarse por vía subcutónea o intramuscular. Administrado por vía 

oral tiene efectos minimos o nulos, debido a que no se absorbe 

en el tracto intestinal. 

El atracurium al ser aplicado tiene una !ase de deaparición rópida 
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que dura aproximadamente 2 minutos y una fase de desaparici6n 

lenta que es, en promedio, de 30 rainutos. La primero se debe 

o la distribución en los tejidos y la segunda a la excresión. 

Su vida media de distribución es de aproximadamente 5 minutos, 

teniendo una vida media 
0

de eliminación de 20.i; :!: 1.2 minutos 

y su aclaramiento en el compartimiento central es de ~o!~ milili-

tras por kilogramo de peso, ademi:í.s su volumncn de distribución 

es de 180±12 mililitros por kilogramo de peso y un volumen de 

aclaramiento total· de 6.1!0.J ml/kg minuto. Tiene un En 95 de 

0.15 n 0.3 mg/kg con EDSO de 0,8 n 0.12 mg/kg, su !'11 co de 3.25 

y su fijación a proteínas de 82"'. aproximadamente siendo en manyar 

proporción a la albúrnina. (9 .10 .11.), 

C. Metabolismo, Los reloj~ntes musculares no despolnriznntes 

por lo general no son rnetaboltzndos activm:1cnte en el higado 

por dos rozones: 

a).- Ln hidrosolubilidod de los relajantes tn!iibc su captación 

por los hcpatocitos. 

b).- El sistemu enzimático oxidotivo-citrocromo P-450 de los 

microsomas hepáticos, requieren de sustratos lipofilicos, lo 

cual, en gener
0

al excluye o los relajantes musculares hidrof:f.licos. 
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Se ha demostrado que el atrocurium es metabolizado por dos vías: 

Lo eliminación de Jloffman, el cual es un proceso puramente quimico 

por el que se pierden las cargas positivas por frogmcntoción 

molecular hacia laudanosinn (omino tercinrinl y un acrilnto mono-

cuaternario. Esto ocurre o través del desdoblamiento de un corhon 

en uniones de nitrógeno; existe una pérdida concomitante de un 

átomo de hidrógeno como un patrón del carbón próximo nl átomo 

corbonilo d~l corhón hasta el desdoblamiento de lo uni"Ón C-N 

para una doble ligadura olcof!lico como se muestra en seguida: 

1 1 1 1 l 1 

- e -e - N •·-----------e· e+ N-
' 1 1 

En condiciones quimtcns adecuados, estos productos metabólicos pu_g_ 

den sintetizarse para utilizar el producto original. No tienen 

efectos neuromusculares ni cardiovasculares de importancia clínica 

el proceso de eliminación de lloffman no es biológico, por lo 

que no requiere ninguna función renal, hepática ni enzimática.Este 

proceso se produce a un ph y temperatura fisiológicos, acelerándo-

se cuando éstos aumentan as! como, con la alcalosis y retardandose 

cuando dismuniyen. Por otra parte el atracurium es estable a 

ph de 7 ,4 y a 4° C, volviéndose inestable cuando se inyecta en 

el torrente sanguineo, El atracurium se mctaboliza por esta vio 

en un 40~, dando como metabolito final la laudanosina. 
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La a~gunda vla de eliminación del atrncurium es por hidrólisis 

en el plasma por las colinesteroaas plasmAticas no específicas, 

la cual alcanza el 60~ y do como metebolito final un ácido cuater­

nario (ver Fig. No. 4 ). 

La laudanosina se encuentra a nivel plasmático desde los 2 minutos 

posteriores a lo aplicación de un bolo de atrm:.urium y alcanza 

una concentración "pico" de 0.19 :t 0.04 rmnogramos/mililitros 

lu1?go de lo apltcocibn de una dosis de ¿oo a 600 r:iic.rogrnmos 

por kilogtumos de peso del fármaco. Tiene una vhh\ media terminal 

de 197"!: JO minutos con una velocidad de ncluramtento de io±tml/kg/ 

minutos y su metabolismo es hépatico. 

El &cido cuaternario lo encontramos a niveles plasmáticos desde 

los 3 minutos con un pico lllilXimo de 0.49±0.07 nanogramos/ml te­

niendo una vida media de 2f)!°4 minutos con una velocidad de aclara­

miento de 14±3 lllililitros por kilogramo por minuto, y se elimina 

en su estodo original por via renol. 

Datos recientes no publicados indican que importantes cantidades 

de atre.curiUlll pueden eliminnrse por otras vías distintas a éstas, 

(4.14.16.17.) 
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D. Farlll8codinaniia: Se menciona que en los recién nacidos normales 

y prematuros, la unión neuromuscular no se encuentra completnmente 

desarrollada, por lo que los relajantes musculares no despolutizn,!l 

tes no deben administrarse hnsta que el pa.cicnte sea mayor de 

2 meses de edad 1 tiempo en el cual se considera que ha madurado 

la placa neuromuscular; a partir de la edad pre-escolar en adelan­

te no obstnnte que los niños tienen un volumen de distribucibn 

mayaor que el adulto, las dosis no dific-rcn t1mto pata la aplica­

ci6n "bolo" como en infusión continua. En pacientes geriií.tricos 

el comportamiento farmacoctnético y Cnrmacodiní1mico no difiere 

comparado con la. del a.dulto joven. Además se ha demostrado que 

la hipotermia alarga en (orma pronunciada el bloqueo neuromuscular 

siendo disminuida por la hipertermina, asl como tumbien es afecta­

do la climinución de llofíman por la alcalosis y le acidosis. 

(19). 

En los pacientes con disfunsión renal o hepática, el metabolinmo 

y la eliminación del atracurium no se afecta de irmnera importante. 

(18). 

E. Acción sobre Aparatos y Sistemas: 

a),- Sistema Nervioso Central: El atracurium como farmac:o en 

si, no cruza la berrera hematoensef6lica, pero la lnudanosina 



- 23 -

(su metabolito principal) la cruza libremente produciendo estimu­

laci6n de las células cerebrales; para que ésto tenga implicacio­

nes clínicas e~ necesitanm concentraciones muy altas del mctaboli­

to a nivel plásmatico de 17.4 microcramos por mililitros, lo 

cual requiere de la ndministraci6n de 15.6 mg/kg de peso de atrn­

curium en bolo. Se ha demostrado que la estimulación del sistema 

nervioso central aumenta los requerimientos anest-1sicos en un 

30~, 1 el patron del cncefnlogralllll at' modifica dando un trazo 

semejante al paciente no anestesiado. ( 4 .25. 2fi. 27.). 

b).- Sistema Cardiovasculnr: El atrncurium no tiene ningún efecto 

sobre el músculo can.líneo. Cm1ndo !H! udministron dosis 3 veces 

superiores a su ED95, se produce liberación de hitamina la cual 

se manifiesta por vasodilatación periférica e hipotensión, que 

puede ir desde 13.3 n 21.5~ y aumento de la frecuencia cardíaca, 

desde 5,5. a 8,3 ~; estos cambios son transitorios y se presentan 

entre 60 y 90 segundos después de la adminsitración de un bolo, 

desapareciendo antes de los 5 minutos. (21.28,). 

C. Aparato Respiratorio: Los cambios en la respiración guardan 

relación directa con el grado de inhibición de la acción de los 

músculos de la respiración y de una. interrelación entre una rela­

jación importante de los músculos abdominales con la relajación 

del diafragma.. 
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No. tiene occ16~ -directa·. sobre·· la· mu&culaturB bronqUial a dosis 

terapeútica~, pero' °COR· dosis_ sÚperiores -8- o·.s ms/ks produce libe­

raci6n 'de histamina existiendo Is posibilidad de espasmo en pa-

cientes con antecedentes de asma: tampoco estimula losccrcci6n 

de moco. (4.5.6.). 

D.- Aparato Digestivo.- Se ha demostrado que la administración 

de etracurium a dosis terspeúticas relajo la musculatura lisa 

del aparato intestinal e inhibe el tono y la motilidad en forma 

semejante a la atropina. (2). 

E.- Liberaci6n de !listamino: l.1n incremento de los niveles de 

histamina en el plasma de 200 a 300 '!: de los valores basales 

causa una breve disminución de lo presión arterial, aumento de _ __.. 

la frecuencia cardíaca y un eritema a nivel de cara, cuello y 

tórax. 

Esto se puede presentar cuando se aplican dosis muyeres de 0.5 

mg/kg lo cual es rl!presentativo de 2 a 3 veces su ED95¡ asl pues 

el margen de seguridad para que se produzca tal efecto colateral 

es aproximadamente 3 veces mayor a la dosis necesaria para lograr 

uno relajación adecuada, aunc¡ue esté. primordialmente relacionado 

o lo velocidad con que se aplique el medicamento, la cual no 

debe ser mayor de 30 segundos, pudiéndose hacer pro[iláxis con 

la odministraci6n previa de una antihistáminico (son necesarios 
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los dos tipos de bloqueadores Hl y H2). (4.28.29.30.l. 

Acción de los Anestésicos sobre los Relajantes M~sculsres. 

Los anestésicos inhalotorios aumentan el bloqueo neuromuscular 

de los relajantes musculares no despolarizsntes en le siguiente 

proporción: Isofluarano 30~. Enfluarano 20~ y el Halothano se 

dice que va de O a 10~; en cambio con el óxido nitroso, los bsrba­

túricos y los spióceos no existe aumento alguno. 

Se hn propuesto que algunos mecanismos por los cuales los anesté­

sicos inhalotorios pueden producir y aumentar relajación muscular, 

son los debidos u lo capacidad de los antestpssicos inhalntorios 

poro: 

1) Aumentar el flujo sanguíneo musculnr, de modo qutJ llegue mayor 

cantidad de relajante u la unión neuromuscular, un factor que 

probablemente sólo sucede con el enfluorano. 2) Inducir relajación 

en lugares mús próximalcs 11 la unión neuromuscular. 3) No dismi­

nuir la liberación de Acctil-colina en la termim1ción nerviosa 

motora. 4) Tener un efecto no demostrado sobre el receptor coli­

nérgico. 5) Disminuir la sensibilidad de la membrana post-sinópti­

ca a la despolarización. 6) Actuar posiblemente sobre una zona 

distal al receptor colinérgico y a la membrana post-sináptica 

como a la muscular. (4). 
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Conceptu~lmente lo mayoría de loS anCstéstcos inholatorios como 

el halothano, no disminuyen la respuesta contráctil, sino que 

reducen el margen de seguridad de la transmisi6n neuromuscular, 

Waud indicó que el halothano actúa en un lugar fuer:a del receptor 

colinérgico quizá por conductibilidad o liberación del calcio 

en la despolarización, .}o cual podría interferir en la contrncci6n 

muscular. (31). 

tina revisión excelente de Ngni hace incapié en que los anestésico:; 

inhnlatorios pueden a través de su acción sobre el S.NC, producir 

relajaci6n con bloqueo ncuromuscnlor mlnimo. As1 pues, puedeu 

existir condiciones quirúrgicas adecuadas sin un blor¡uco ncuromus­

culnr completo, cuando se administran vapores nnest6sici:in pote~­

tes. Algunos anestésicos potentes cor:io el isoflourano aument<U. 

el flujo sangulneo 1:1usculur; al dcs\'inr una porción importnntt• 

del gusto cardíaco nl músculo, una mayor proporción de relnjuntl· 

alcanzará al mismo. 

Este mecanismo se ha propuesto como un factor para explicar por 

qué el efecto de potencializacfón del isofluorano es ma}'or al 

del halothano, Evidentemente el mecanismo más importante es que 

los anestésicos inhiben la despolarización de la placa motora: 

dicho efecto esta directamente relacionado con la conccntraciór. 

del anestésico. 
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De acuerdo con las teorías actuales, que incluyen le expansi6n 

de la 111embrena en le acción de los anestésicos y el aumento de 

la fluidificeci6n de les membranas lipídicas; las moléculas de 

los anestésicos pueden disolverse en los l:lpido~ de le placo 

motora en la vecindad de las cadenas iónicns e interrumpir les 

funciones del canal, reduciendo ns! e este nivel la conductnncia 

el- calcio, sodio y potasio, Probablemente también se efectuen 

a otros cnnnles fónicos de la membrana mu~cular y del nervio 

. terminal, 

No se han onnlizndo estas posibilidmJes, pero debemos neñnlnr 

que, probablemente contribuyan al aspecto potenciarlo. 

El efecto de lo reducción del canal (inhibición de la despolariza­

ción de le placa motora) es agregado con la acción de los relajan­

tes no despolarizantes. Los anestésicos quizá no compitan directa­

mente con los lugares de reconocimiento de In Ac!!til-colina (re­

ceptores) que controlan lu funci6n de los cunalcs de la placa 

motora, pero pueden causar una reducción inespecificn de la fun­

ción del canal por medio de la perturbación de los lipidos (expan­

sión, interrupción del "gel" o incremento de la fluidificación) 

en lo vc~indad de los canales. 

A pesar de las modificaciones de los flujos sangulncos regional, 
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renal y hépatico que producen los anestésicos inhalatorios, estos 

cambios tienen nulo o escaso efecto en la far1DBcocinética de 

los relajantes musculares en el hombre. 

La capacidad de los nnest6sicos inhalatorios de aumentar un blo­

queo neuromuscular no despolarizante es de tipo farmacodinámico: 

es decir, los anestésicós inhalatorios disminuyen la concentración 

sangulnea de los relajantes musculares necesaria para producir 

parálisis. Algunos autores han sugerido que la rapidez del halo­

thano consigue sus efectos máximos sobre la plnca neuromuscular 

debido a que actua en el tejido nervioso en dondc el flujc sanguí­

neo es más alto, 

As! mismo se especula con el enfluorano que ademiÍs de actuar 

sobre la unión neuromuscular, también lo hnce sobre el músculo 

esquelético donde el flujo snaguineo es menor; por lo tanto, 

seró. necesario mnyor tiempo para que lo acción potenciadora del 

bloqueo neuro muscular del enfluorano sea máxima. (4.31.32). 

Monitorización de la Función Neuromuscular: El mejor método de 

monitorización de ln función neuromuscular, es la estimulnción 

de un nervio motor periférico, accesible y la valoración de lo 

respuesta del músculo esquelético inervndo por óquel. 
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Este 'método es importante durante y después de la anestesia, 

ya que proporciona inf~rmaci6n ·ct!nica valioso.-: la cual, permite 

la utilizaci6n de los relajantes musuclares de una manera m!s 

predecible. (4.5) • 
• 

Estimulación de Tren de Cuatro.- La cstimulación cuantitativa 

del grado de relajación '"fteuromuscular es deseable y cuantitativa­

mente ventajoso. Esta se puede conseguir mediante una sucesión 

corta de estímulos supramáximo a una frecuencia relativamente 

baja de 2 Hz cada 2 seg. (4 estímulos en 2 seg,), de ah! el nombre 

de tren o sucesión de cuatro, con una duraci6n individual de 

cada estimulo de 0.2 msg, cuda tres, BC repite con una frecuencia 

no inferior de 10-12 segundos de modo continuo o jntcrmitcnte.La 

proporción de amplitud a tu respuesta evocada por el cuarto estí­

mulo respecto a la del primero en el mismo tren, pareció propor­

cionar una valoración adecuada del grado de bloqueo neuromuscular. 

Se escogieron cuatro estímulos basándose en los hallazgos cuanti­

tativos con frecuencias entre 1 y 10 llz.; durante la curarización 

parcial, se comprobó que la cuarta respuesta estaba deprimida 

al máximo, la cual, se mantenía o aumentaba ligeramente de nmpli­

tud. 

El tres de cuatro no exige que se establezca previamente la res­

puesta control. 
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Durante lo instauración del bloqueo neuromusculor, lacunrta res­

puesto del tren desaparece aproxi111adomente a un 75'r. de depresión 

de la primera respuesta, respecto de la respuesta de control, 

La tercera u cuarta respuesta son abolidas a un 80~ de supresión 

de lo primera respuesta. Además la segunda contracción es indccta­

ble cuando existe un 90~ de depresión respecto de la primeru 

respuesta. Por ello y con fines prácticoa, simplemente contando 

el número de contracciones de la respuesto u la cs-timulación 

de tren de cuatro en la ducctón del pulgar, se puede cuantificar 

el grado de bloqueo y las dosis de ntracuriWll. La relajación 

clínica se define como el intervalo de altura de la contracción 

único entre el 5't y el 25": (en decir 95": y 75'"; de inhibición 

de la contracción o de bloqueo). A un 2s; de recuperación de 

lacontracción (tres res¡iuestas detectables en el tren de cuatro) 

puede precisarse una dosis su¡ilementaria de relajante muscular 

no despolerizante para mantener una relajación cllnica, Esto 

es importante sobre todo con los nuevos relajantes de duración 

intermedia como el atracurium, 

Si de consideran otros movimientos de los dedos, puede sobrevalo­

rarse el grado de bloqueo y, en consecuencia, la sobredosis· será 

inevitable. 

El tren de cuatro ha demostrado ser de gran utilidad cl!nica 

en la detecci6n y seguimiento del curso cambiante del bloqueo 

neuromuscular. 
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(levantar la cabe.za) con un cociente por encima' del .. 60t. Los 

pacientes fueron capaces de Pl!1ntener la cabeza levantada durante 

tres segundos o más. 

Con un cociente medio (el signo más o menos DE) 'de 74•S't, la 

relación de los signos clínicos de recuperación adecuada del 

bloqueo con atracurium ftJé correcto. 

Durante la administración de los relajantes no despolurizantes 

se puede averiguar, dentro de límites estrechos, si la profundidad 

del bloqueo es adecuada para ciertas mnniobras clínicos; por 

ejemplo la relajación es insuficiente para, la lllllyor!n de situacio­

nes si lns cuatro respuestas son claramente visibles durante 

la monitorización del estimulo en tren de cuatro, (5,6,7.11.), 

Si se observan dos o tres respuestas, In relajoci6n sero .su!icien-

te para cirugía obdominal duronte Jo administración de onestesio 

inholotorio. Si s6Jo .se observa uno respuesta, lo relajación 

sera suficiente parn permitir la intubnci6n endotraqueol o porn 

mantener una relajación abdominal y poder realizar uno cirugía 

amplio. (4.5). 

Vía de Administrnci6n: El besiloto de otrocurium debe administrar-

se cndovcnosamente. 

Dosificación. Ln aplicoct6n en bolos es de 400 a 500 microgramos -

por kilogramos de peso. Lo administración por infusi6n continua 
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es de 3 e 7 microgromos por kilogramos, por minuto. (9.10.2li). 

Toxicidad. Al besilato de atrocurium no se le conoce efectos 

t6xicos ni terntogénicos en estudios realizados en Dnimalcs tales 

como ratas, perros monos, gatos y conejos, aún oplicóndose en 

dosis supramáximas. Adcm6s no cruzo la bar["cra placentaria. (32). 

El objetivo del presente trabajo es encontrar en nuevo esquema 

en manejo anestésico, empleando el atrocurium con relajante muscu­

luar en forma de infusión continua a fin de obtener una buena 

relajación con la nueva dosis requerido, para lo cual se emplearon 

dos diferentes grupos de estudio. 

·---·----·-···----·-·---.....- .. ,,,- .. ~ .. -····--"'·--



MATERIAL Y ME'l'ODO, 

La siguiente investigación se llevo nl cabo en el Servicio de 

Anestesiologia del Hospital General Dr. Manuel Ces Gonzálcz. 

Se estudiaron 36 pacientes con une clnsificoci6n ASA, !-IV B, 

de ambos sexos, de edad '\'nriable entre los 18 y 85 años, sometidos 

e cirugía electivo abdominal y que requirieron Anestesia General 

con relajación muscular durante el transopcrotorio, 

Se conforl!l8ron dos grupos de 18 pacientes coda uno. El grupo 

A: ltLOTANO y el grupo B: ENFLl.IORANO. Ambos gru¡ios se prC!medicnron 

con atropina o dosis de 0,01 miligromos por kilogramos de peso 

corporal y diazcpam o dosis tlc 0.1 miligramos por kilogramo de 

peso corporal, por vio endovenoso, 30 minutos previos al inicio 

del procedimiento anestésico. 

La inducci6n se realizó con diopental a dosis de 7 miligrar.ios 

por kilogramos de peso corporal o etlomidato a dosis de 0,3 mili­

gramos por kilogramo de peso corporal por v!u cndovenos:i y el 

mantenimiento se llev) a cabo con Halotono o Enfluorano + Oxigeno 

+ Oxido Nitroso al ~O:Z + Fentanyl a requerimientos. 

Lnrelajación muscular se efectuó con un bolo de besilato de Atra­

curium a dosis de 0.3 a 0.5 miligramos por kilogramoas de peso 

corporal por v!a endovenosa, Sesenta a segundos minutos despu6s 

se procedió a intubar al paciente. 
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Minutos después se colocó el neuroestimulador convencionnl I.B.S.A. 

2902 de nervios periféricos valorandose la respuesta ncuromuscular 

a le estimulaci6n cubital en tren de 4, con un valor cualitativo 

de 4-0 cruces de acuerdo al grado de contracción obtenido, inter­

pretado de le l!lanera siguiente: 

tina contracci6n leve indtcnra una recuperoci6n de lo función neuro­

musculer de 0-10 ~. dos contracciones leves la recuperación neuro­

muscular va de 11-20 "., tres contracciones leves tienen un valor 

de 2u - 25 ~ y si es de mayor intensidad la contracción indica 

que la recuperación es mayor del 25~. Ln cstimulación se práctico 

cada 3 a 5 minutos y cuando se presl!nto 1 a 2 contracciones leves 

e la estimulación con el tren de 4, se inicio la infusión continua 

del besilnto de Atracurium. 

La infusión utilizada se calculó de In siguiente manera: En una 

solución glucosa al 5 "· de 250 mililitros se agregaron 50 miligra­

mos de Atracurium, quedando a una concentración de 200 microgramos 

por cada mililitro de solución. El goteo se regulo o uno dosis 

de 6 microgramos por kilogramo de peso corporal por minuto disminu­

yendo el goteo cuando se alcanzaba una relajación muscular de 

90 ~ (una contracción leve al tren de 4l. La infusión se suspendía 

al momento en que los cirujanos iniciaban el cierre del peritoneo. 

Para la infusión continua se utilizó una bomba de infusión imed 

Volumetric 922 pump 1 la cual sirvió de apoyo para administrar 
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las cantidades exactas calCuladas. 

RESl'LTAIJOS, 

En el grupo A se utilizó Halotono y estuvo formado por 14 pacien­

tes sexo fem-anino (78".), y 4 pacientes del sexo masculino (22".!) 

con los siguientes promedios: 

EDAD: 34 .2 Anos. 

PESO: 59.7 ~ILOGRAHOS 

TietPO ANESTESICO: 230 HINl.'TOS 

TIEMPO Qt'!Rl.IRGICO: 208.5 MINl.rJ'OS 

TIEMPO DE RECl_IPERAC!ON PE LA n.tERZA Ml.ISCl.'LAR: 20. 7 HJNl.'TOS 

TIEMPO INFJ.ISION: líiS H!Ntrros 

Los valores promedio obtenidos posterior nl cierre de ln infusión 

del relajante musculur fueron los siguientes: 

INICIO DE LA VENTILACION ESPO!ITANEA A LOS 22. 7 H!Nr.rros 

TIEMPO DE ESTT.'BAC!ON: 38 H!Ntrros 

LA DOSIS TOTAL PROMEDIO DE ATRACl.IRil_lM Fl.'E DE 50.92 MILIGRAMOS. 

Y LA INFUS!ON CONT!Nt'A Fl.fE DE 5.5 MICROGRA.'105 POR ~ILOGRAMO DE 

PESO CORPORAL POR MINr.rro. 

En el grupo B se utilizó Enfluorano y estuvo formado por 12 pa­

cientes del sexo femenino (l')fj, 7~) y r, pacientes del sexo tnnsculino 

(33.3.,l, con los siguiente promedios: 
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EDAD: 35.B AfjOS 

PESO: 59 .8 Y.!LOGRAflOS 

TleJPO ANESTES!CO: 201 MINUTOS 

TIEMPO Qtl!RURGICO: 182.7 HINtrfOS 

TIEHPO DE Rf.Cl.'PERAC!OS DE LA Fl.IERZA Hl.ISCl.'LAR 21.6 M!Nlrt'OS, 

TIEMPO DE INFl.'S!ON lli4,7""11N1.l'J'OS. 

Los valores obtenidos posterior al cierre de la infusión del 

relajantes muscul¿r íuerón los siguientes: 

INICIO DE LA VEITT!LAC!ON ESPO~'TANEA: 21. 7 M!Nl.rffiS 

SE EXTUBARON LOS PACIENTES A LOS 34.6 M!Nl.rrGS 

LA OOS!S TOTAL PROMEDIO DE ATRAC1.'JU1.!M f1.1E DE 38.8 M!L!GRA.'!OS 

SIENDO LA 003IS DE !NFl.!S!0:-1 CO/'¡'T!NVA DE 4.3 H!CROGRAHOS POR X!LO­

GRAHO DE PESO CORPORAL POR M!N1-rro, 

A fin de determinar si cxistiun diferencias entre nmbos grupos, 

se utilizó unnprocba tlc am1lisis de variunzn (T de estudio), 

obteniendo un valor de • 7366 lo que corresponde n un valor de 

P de .4737. 

Por lo tanto se puede inferir que no existen diferencias estadis­

ticns, significativas entre ambos grupos,, por lo que se puede 

utilizar la menor dosis con identicos resultados. 

As! mismo se puede deducir que el anestcsico tampoco influyó 

en los resultados. 



CUADRO No. 1 

PROMEDIO DE EDAD, SEXO Y PESO 

HALOTANO ENFLUORANO TOTAL 

EDAD X• 34.2 a. X• 35.8 a. X· 35a. 

.. 
FEM. • 14 (77.7 ºt.) FEM. • 12 (66.6 % ) FEM."72.15 %) 

SEXO 

MASC. • 4 ( 22.3%) MASC.• 6(33.4%) MASC.• 10(27.15°.1 

PESO X. 59.75 KQ. X. 59.8 KQ. X• 59.77 KQ. 



CUADRO No. 1 

PROMEDIO DE EDAD, SEXO Y PESO 

HALOTANO ENFLUORANO TOTAL 

EDAD x· 34.2 a. X• 35.0 a. X• 35a. 

•. 
FEM.• 14 (77.7%) FEM. = 12(66.6 %) FEM.-172.15%) 

SEXO 

MASC. • 4 (22.3%) MASC. • 6 (33.4%) MASC.• I0(27.15ºk 

PESO X • 59. 75 Kg. X• 59.8 Kg. X• 59.77 Kg. 



CUADRO No. 2 

TIEMPOS PROMEDIOS 

HALOTANO ENFLUORANO TOTAL 

TIEMPO ANESTESICO X • 23o"'min. X• 201 min. X• 215. 5 min. 

TIEMPO QUIRURGICO X• 2.0B.5 min. X• IB2.7min. X• 195.6 mln. 



ESTA TESIS 
SALIR DE LA 

CUADRO No.3 

HO prr.~ 

BIBUu 1. 

TIEMPOS PROMEDIOS 

HALOTANO ENFLUORANO TOTAL 

TRFM. i1 • 21.67 mln. X= 21.00 min. X• 21.33 min. 

.. 
TI. X• 165. min. X• 144.7mln. X• 154.85 mln. 

T.V. X• 22.7min. X• 21.4min. X• 22.05 min. 

T.E. X• 3Bmin. X•34.6min. X•36.3mln. 

T.R.F.M. = Tiempo de Recuperacldn de la Fuerza Muscular 

T.I. • Tiempo de Infusión 

T.V.• Tiempo de inicio de Ja Ventilacidn eapontdnaa 

T.E. • Tiempo da Extubación 

1 

i 
1 



• 

CUADRO No.4 

DOSIS PROMEDIO ADMINISTRADAS 

HALOTANO ENFLUORANO TOTAL 

DOSIS TOTAL X• 50. 92 mg. X• 36.6 mg. X• 44.66 mg. 

. 
DOSIS MCGS/KGS/MIN. X• 5.5 X• 4.45 X• 5.97 

• 



DISCIJ!;!OS. · 

La administración de un bolo de besilato de ntrocurium n dosis 

de 500 microgrumos por kilogrumo de rcso corporal pot vlll endove­

nosa, proporcionó condiciones favorables para la intubación cndo­

traqueal a los 60-90 segundos aproximad3mente posteriores a su 

aplicación, mantcnlcnda"Sé esta relnj11ción sin respuesto a la 

cstimulaci6n del nervio cubital co11 el neurocstimuludor (Respuesta 

al tren de 4}, hasta un promedio en tiempo de 25 minutos, momentos 

en que se presentó uno contrac.ción muscular leve lo cual indicahn 

unn recupernción rtc la (unción muscular tlel 5 al 10"': uproximada­

mcntc, Estos hallazgos coinciden con aquellos reportados previnmen 

te (Paync y Hulgl1cs, 1981: Grllmstud ~· ~inaas, 1982; Scott y Gont, 

1982; Johns y lltting, 19B3: Roudlunde, 1984; Flynn, 1965). 

En este estudio, la infusión c:ontínua fué a una rlosis de 4.5 

+1.5 ttiicrogranws por kilogramo de peso corporDl, por minuto, 

durante un tiempo comprendirlo entre 118 y 325 minutos, proporcio­

nando buena relajación muscular durante el acto quirúrgico, slendo 

esta dosis semejante a la empleada en estudios previos, coinc:i­

dtendo con la respuestn al tres de 4 y con l:1 apreciación d<.i 

los cirujanos. 

Payn<.i y Hughes ( L 981) señalaron que el uso repetido de bolos 

de atrac:urium podrá requerir de una dosis aproximada de 600 a 
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800 microgrWDos por kilogramo de peso corporal por hora, para 

1n4ntener' un adecuado bloqueo neuromuscular, mientras que con 

la infusi6n continua la dosis utilizada encontramos que era apro­

ximadamente de 300 mocrogramos por kil agramo de peso corporal 

por hora. Esta reducción en la dosis, de un 35"".-50"':, se atribuye 

principalmente • la ausencia de bloqueo suprumaximal, siendo 

un beneficio para el paciente. 

Durante In infusión continua "º se presentaron cambios en los 

Índices cnrdiovnsculares que se pudieran atribuir ol uso del 

atracurium. 

Une característica de este farmaco scbun PnynC! y llughcs (1981) 

es la rapidez de la recuperación del bloqueo lo cual es favorable 

al finalizar la cirugía. A pesar de la infusión continua por 

tiempo prolongado, ln recuperación espónten de ln ventilación 

fué en un tiempo promedio de 22 minutos, después de suspendida 

la infusión lo cunl no es mayor al que se observa después de 

la aplicación endovenosa de un bolo a dosis de 300-500 microgramos 

por kilogramo de peso corporal. 

La recuperación clínica de ln función neuromusculnr fué completa 

en todos los pacientes, con un promedio de tiempo de 34 minutos 

sin necesidad de revertir al relajante muscular. 

El atracurium, debido n su forma de innctivación por la "Elimina­

ción de Hofmann", y por hidrolisis en el plasma resultó ser de 

eran utilidad para administrnlo en infusión continua durante 

procedimientos quirúrgicos prolongados. 
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La infusi6n continuo del atrocurium ofrece muchas ventajas sobre 

la oplicaci6n en bolos de una agente bloqueador de acción prolon­

gada por la predecible y pronta recuperación que oc·urre cuando 

lo infusión es suspendida. 

Por lo tanto, se puede ;~sumir que: 

Ln administración del bczilato de atracurium por infusión continuo 

brindo una buena rclojnción muscular, lo que facilita la manipula­

ción quirúrgica además, se obtiene uno recuperación de la función 

neuromusculor rápido y no hubo recurrarización. 



CONCL1.1SIONES. 

1.- La comparaci6n de las dosis de otracurium utilizadas 

con ambos agentes anestesicos no mostro di(erencias csta­

disticamente signi(icativas. 

2,- La reprcsentatividad de las dosis de los dos grupos estu­

diados no presentaron di(ercncias estadisticamente signi­

ficotivas. 

3.- Las dosis administradas por este método proporciona rela­

jaci6n continua o menores dosis si la compramos con dosis 

en bolos. 

4,- No se requirieron de antagonista, lo que nos brindo menor 

interacción farmacológica y no se presentaron cambios 

cardiovasculares. 
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