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1.- INTRODUCCION. 

Uno de los objetivos que el anestesiólogo busca en un 

procedimiento anestésico es el de lograr una adecuada relaJ2 

ción muscular, que es uno de los componentes de una técnica 

anstésica óptima,para la realiación de un procedimiento qui­

rúrgico. Actualmente se lleva a cabo la búsqueda de nuevos 

agentes relajantes musculares no despolarlzantes que posean 

el menor número de efectos farmacológicos indeseables. 

Un relajante muscular ideal debe estar provisto de una 

acción bloqueadora de la función neuromuscular,de duración 

corta,con un rápido inicio do acción y recuperación de la 

contractilidad en forma breve,sin efectos acumulativos y que 

permita la reversión de su acción con un antagonista apropi2 

do.Además debe poseer minimos efectos cardiovasculares (autQ 

nómicos y hemodinámicos).Dicha droga debe ser nueva y dife­

rente a las empleadas en la actualidad. 

Savarese hace diez anos formulo la hipótesis de que se 

requerian tres nuevos tipos de relajantes musculares nodes­

despolarizantes, los cuales pudieran proveer significativas -

ventajas. 

El primer grupo denominadas Drogas tipo A,eran relajan-­

tes musculares no despolarizantes de corta duración,sus ven­

tajas han sido discutidas,sin embargo,este tipo de dorgas 

pudiera reemplazar a la succinilcolina cuando su empleo es­

ta contraindicado. 

El segundo grupo Drogas tipo B,eran relajantes muscula-­

ras no despalarizantes de acción intermedia,la cual pudiera 
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abarcar una duración de acción adecuada para procedimientos 

cortos (menos de una hora),carecer de efectos acumulativos Y 

que por lo tanto se pueda administrar en forma repetitiva a 

intervalos constantes,una recuperación rápida (15 a 20 minu­

tos),sin la necesidad de revertir sus efectos al término del 

procedimiento quirúrgico,disminuyendo asi el riesgo de cura­

rización residual en el postoperatorio. 

El tercer grupo Drogas tipo C,relajantes musculares no 

despolarizantes de acción prolongada.Este tipo de droqas pu­

diera no ofrecer ninguna ventaja con respecto a la duración 

de su acción;sin embargo.la falta de efectos colateralesca~ 

cardiovasculares,har1an de ellas.las droqas de elección en -

pacientes con enfermedad cardiovascular.Con el advenimiento 

de relajantes como el Pancuronio se ha eliminado el problema 

de hipotensión secundaria a la liberación de histamina o al 

bloqueo ganglionar autonómico.Por otro lado los efectos vag2 

11ticos del Pancuronio,producen taquicardia que a menudo ti~ 

ne efectos deletéreos en pacientes con cardiopatia isquém! 

ca e hipertensión arterial. 

Las anteriores drogas.según las predicciones hechas por 

Savarese,estaran presentes entre los medicamentos utilizados 

por el médico anestesiólogo. 

Actualmente varias de estas drogas que poseen las propi~ · 

dades deseables hipotéticas mencionadas,han sido desarrolla­

das encontrandose estos nuevos relajantes, los cuales tienen 

una duración de acción de aproximadamente un te.reto de la 

del Pancuronio, escaza tendencia a la acumulación y reducidos 
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efectos cardiovasculares.Estos nuevos relajantes son el DW 

33A (Bsilato de Atracurio) y el BW 444, los cuales correspon 

derian a Drogas tipo B de la clasificación de Savarese,rela-

jantes musculares no despolarizantes de acción intermedia. 

Con el advenimiento de estas drogas nuevas y su introduE 

ción en la práctica clinica,amplian al anestesi6logo su ann~ 

mentario de medicamentos en el cuidado de los pacientes. 

Este trabajo se realiza para incrementar la información 

sobre las características clínicas del Besilato de Atracurio 

como es,la duración de acción bloqueadora muscular y como 

puede verse alterada por dos variantes de su administración. 

~ -
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II. -J\NTECEDENTBS. 

El Besilato de Atracurio,es un nuevo agente relajante 

muscular de tipo no despolarizante,que tiene una duración de 

acción intermedia entre la succinilcolina y el pancuronio. 

Una de las técnicas empleadas para el desarrollo de rela­

jantes musculares de duración de acción corta.es la de sint~ 

tizar agentes bloqueadores que se degraden espontaneamente en 

productos inactivos.esta técnica fué la que se empleó para 

desarrollar la fórmula del Besilato de Atracurio.Este compueª 

to de amonio cuaternario.se degrada en ausencia de enzimas 

plasmáticas a través de la eliminación de Hofmann y en grado 

minimo a una hidrolisis estérica.La eliminación de Hofmann 

es un método no biológico de degradación el cual se lleva a 

cabo a un pH y Temperatura fisiológicos.La hidrolisis éster 

no requiere de las pseudocolinesterasas plasmáticas y es fa­

cilitado por un pH ácido.El principal producto de degradación 

es la Laudanosina y un ácido cuaternario relacionado,ninguno 

de los cuales tiene efectos relajantes musculares comprobados.2 

El Atracurio es menos potente que el Pancuronio y la 

relajación de su potencia esta en el rango de 0.25 a 0.35 (3). 

cuando se construyen las curvas de dosis respuesta.se d~ 

termina la Dosis efectiva 90 (DE90) ó la oOsis Efectiva 

(DE95)que representan las dosis de un relajante muscular que 

deprime la contracción en un 90 ó un 95 por ciento,respectivª 

mente.En realidad no existe una diferencia clinica significª­

tiva entre la DE90 y la DE95,sin embargo.algunos invetigado--
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res reportan sus trabajos con alguna de las dos dosis efecti­

vas. La DE90 para el Atracurio varia de 0.10 a 0.25 mgs/kg. 4 

El método para construir una curva Dosis-Respuesta,consi~ 

te en administrar una dosis única en bolo del relajante 

musC!!-lar y cuantificar el grado de bloqueo neuromuscular 

resultante.Una dosis se administra a cada uno de los pacien-­

tes.Otro método que requiere de una reducida cantidad de 

pacientes es determinar las curvas de Dosis-Respuesta acumu-­

lativas. Con este método,una pequena dosis adicional se admi-­

nistra secuencialmente y su efecto es cuantificado.Dosis adi­

cionales del relajante se administran hasta que la respuesta 

es deprimida en más del 90 por ciento.Si se dan tres o cuatro 

dosis,entonces puede construirse una curva completa de dosis 

respuesta para cada paciente.Para los relajantes musculares 

de larga acción como el Pancuronio los métodos de administrar 

una dosis única o dosis acumulativas para construir las 

curvas de Dosis-Respuesta producen resultados idénticos.5 Sin 

embargo,para el Atracurio,el método de Dosis-Respuesta acumu­

lativa da como resultado valores más grandes de la DE90 que 

cuando se utiliza el método de dosis única. 4 

El tiempo de inicio de acción del Besilato de Atracurio -

va de 4 a 8 minutos.Cuando se administran grandes dosis hay 

un bloqueo completo Y el inicio de acción puede ser más rápi­

do, por ejemplo,cuando se administra una dosis tres veces Jlll;l-­

yor que la DE95 el Atracurio tiene un tiempo de inicio de 1.2 

minutos 3.La duración de acción varia de 15-30 minutos:cuando 

se administran dosis tres veces mayores la duración de acción 
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puede variar de 51 a 76 minutos3• 6.el Atracurio no tiene efeQ 

tos acumulativos. 

El Besilato de Atracurio puede liberar histamina.pero lo 

hace en menor grado que otros relajantes como la D-tubocurar! 

na. 

Dosis de Atracurio por arriba de 0.4 mg.por kg. por via 

intravenosa.no producen cambios significativos en la presión 

arterial.frecuencia cardiaca.cuando se han empleado diferen-­

tes técnicas anestésicas. 8 

Se tiene la idea de que la potencia de los relajantes 

musculares de acción intermedia como el Besilato de Atracurio 

es mayor cuando se emplean para su administración el método -

en bolo y en una sola dosis.que cuando se emplean técnicas de 

dosis acumulativas9.Las DE95 reportadas para el Besilato de 

Atracurio varia de 200 a 279 mcgrs. por kg.Esta última idea -

es la base que sustenta esta investigación. 
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III.-PROBLEMA PLANTEl\DO. 

El Besilato de Atracurio administrado en bolo Y en una 

dosis <mica ¿producirá un bloqueo neuromu.scular más intenso Y 

más prolongado que cuando se administra en dosis acumulativa? 

IV. -llIP01'RSIS. 

Nosotros creemos que el Besilato de Atracurio administra­

do en una sola dosis única en bolo.produce un bloqueo neuro-­

muscular más intenso y quizá de mayor durac16n,que cuando se 

administra en dosis acumulativa.La base para pensar en,-ello 

es que el Atracurio al tener un tipo de degradación espontá-' 

nea a través de la eliminación de Hofmann a pH y Temperatura 

fisiolóqicos,al administrarse en fracciones acumulativas.se -

degrade mas rapidamente. 

Por otro lado los principales productos de degradac.lón 

del Besilato de Atracurlo,como son la Laudanosina y un ácido 

cuaternario relacionado.no tienen efectos bloqueadores neuro­

musculares? 

Por lo tanto,consideramos,que pequenas dosls repetidas de 

la droga pueden conducir a un rápido metabolismo y por lo 

tannto a una disminución del grado de relajación muscular. 
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V. -MATERIAL Y ME1'0DOS. 

A)Criterios de Inclusión: Pacientes adultos de edad comprendi­

da entre 18 a 40 anos cada uno,programados para cirugia con -­

Riesgo Anestésico Quirurqico (RAQ) según la Sociedad Americana 

de Anestesiología (ASA) I y 11,sometidos a procedimientos qui­

rúrgicos electivos de cirugía general que requieren relajación 

muscular para realizarlos 

B)Criterios de no inclusión: Pacientes con edades menores de 

18 anos y mayores de 40 anos,con Riesgo Anestésico Quirurgico 

(RAQ) IIl,IV Y V según la Sociedad Americana de Anestesiología 

(ASA). 

C)Oiterios de exclusi.6n:Pacientes que, la cirugia con duración 

menor de una hora,pacientes que requieran clrugia dé urgencia, 

pacientes con fiebre. 

D)Ubtcación Temporo-Espacial. Pacientes adultos programados 

para procedimientos quirurgicos de Cirugia General en el Hospi 

tal de Balbuena de la DGSSDDF durante el periodo comprendido 

entre los meses de Agosto a Noviembre de 1993. 

R) Tamano de la muestra: se estudiarón 40 pacientes ,divididos 

en dos grupos de 20 cada uno, los cuales fueron adultos entre 

18 Y 40 afias de edad.Al grupo I como relajante de base,en el 

transoperatorio se utilizó el Besilato de Atracurio administr2 
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do en una dosis única, en bolo, a razón de ~00 mcgs por kg 

(esta dosis es representativa de la DE95 determinada previameu 

te en el humano4• 6 . 
En el grupo 2 se realizó el estudio con laas caracteristi-

idéntica.s al anterior excepto que: una .vez alcanzado el control 

de respuesta supramáxima,se administró el Atracurio a una 

dosis inicial de 50 mcgs por kg y se estimuló el nervio cubi--

tal cada minuto con descargas consecutivas y cuando no obtuvi-

mos respuesta mflxima del bloqueo dejamos de estimular.cada 

minuto una dosis más de 50 mcgs hasta llegar a la dosis efecti 

va CDE95) que es de 200 mcgs por kg una vez que alcanzamos el 

efecto bloqueador máximo,la estimulación nerviosa se realizó 

cada diez minutos,para determinar el tiempo de duración de la 

acción del Atracurio. 

Para la medición del grado de relajación y la duración del 

bloqueo neuromuscular se utilizó un estimulador de nervios pe-

riféricos con electrodos de superficie,de fabricación domésti-

ca,que usa una batería de 9 voltios,y proporciona una corrien-

te de 50 miliamperes,con una frecuencia de dos estimulas por 

segundo. Los electrodos se colocaron en el trayecto del nervio 

cubital del brazo derecho, en la cara anterior de Ja mutleca y 

una vez que habfa pasado el efecto de la succinilcolina se 

realizaron estimulaciones eléctricas del nervio hasta obtener 

la respuesta supramáxima de abducción de los dedos de Ja mano. 

Para esto las respuestas de abducción ruerón medidas en una 

escala de O a 4 cruces, en la que 4 cruces indica un bloqueo 

completo. 
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VI. -RESULTADOS 

En el grupo 1 dondé se administró la dosis efectiva 95 

(DE 95) de 200 mcg/kg en forma de un solo bolo observamos que 

el tiempo requerido para obtener el grado máximo de de bloqueo 

fué de 5 minutos, a los 3 minutos después de haberse adminis­

trado el Atracurio el grado de bloqueo alcanzado según nuestra 

escala fué de 2.6 ± 1.2, a los 4 minutos fué de 2.1~ 1.4 y a 

los 5 minutos fué de 0.73 ± 0.7 (Fig.l). Una vez alcanzado­

el grado mAximo de bloqueo en este grupo se mantuvo durante 

11. 9 minutos ± 5.·6 minutos y el tiempo requerido para que se 

restableciera por completo la transmisión neuro-muscular fué 

deo.25.8 ± 7.5 minutos. (Fig.2) 

En el grupo 2 en dónde se empleó la técnica fraccionada 

administrada en dosis.de 50 mcg/kg/minuto hasta completar 200 

mcg/kg, observamos· 'qu_e a los 2 minutos el grado de relajación 

era de 3.81: 0.5 ; .. _a 1os ·3 minutos era de ·3.4 ± 1 ; a los 4 

minutos de 2:2 ± 1 y·a los 5 minutos fué de 1 ± 0.9. Una vez 

alcanzado_ el grado de.bloqueo máximo este se mantuvo durante 

18.6 ± 7 minutos,· Y el tiempo requerido para que se restable­

ciera.la transmisión neuro-muscular por completo fué de 34 ± 

9 minutos.(Fig. 2) 

El análisis estadístico mediante una t de Student para 

muestra indepediente no mostró diferencias estad1sticamente 

significativa en cuanto al tiempo requerido para que se 

instalara el grado máximo de bloqueo en ambas técnicas (P 

0.20). 
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Esto lo podemos atribuir al tiempo mayor que se requiere 

por la administración de la dosis total. 

Es claro que los resultados abtenidos acerca de los rela­

jantes musculares de relativa corta duración como el Atra-­

curio y el Vecuronio son influenciados por la técnica de eva­

luación y esta parece no suceder con los agentes bloqueadores 

de larga duración como el Pancuronio y la D Tubocurarina, y 

qulza por esta razón sea preferible determinar la potencia y 

duración de estos agentes con la técnica de dosis única, sobre 

todo porque esta es la manera como los anestesiólogos adminis­

tran los relajantes musculares, particularmente la dosis ini-­

cial. 
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VII.-DISCUSION V COl'IENTARIO 

Donlon y colaboradores han demostrado quo las curvas do­

sis respu.esta para relajantes musculares de relativa larga du­

ración como el Pancuronio y la D Tubocurarina difieren cuando 

se emplean en dosis acumulativas. El presente estudio muestra 

que el Atracurio una droga relajante muscular con una duración 

de acción relativamente corta con el Pancuronio y la D Tubocu­

rarina produce una intensidad de bloqueo ligeramente mayor du­

rante los primeros 5 minutos después de su administración es­

tos hallazgos concuerdan con los de Gibson y los de Gramstad y 

Lilleasem, sin embargo no encontramos diferencias significati­

vas (P 0.20) en cuanto al grado de relajación muscular alcana§ 

zado en ambos grupos durante los primeros 5 minutos. esto lo 

atribuimos a que la DE95 para la técnica mediante bolo unico 

han sido determinadas en 200 mcg/kg en estudios anteriores, 

no se babia medido el tiempo de duración del grado máximo de 

bloqueo alcanzado, y aunque aparentemente duró mas con la -­

técnica de dosis fraccionada no encontramos diferencia siqnif! 

cativas. El tiempo requerido para que se restableciera la fun­

ción neuromuscular por completo fué mayor cuando se utilizó la 

técnica fraccionada (P 0.10) 

Cuando se emplea la técnica de dosis untca en bolo duran­

te los primeros 5 minutos después de la administración el gr~-
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do de bloqueo alcanzado. ·fué·.·Uérerainente mayor cuando so lo . . . 

compara con la técnÚ:a. "de. dos is fraccionada, sln embargo, 

estudistlcamente esta di.feroncla no fu6 significativa. 

En cuanto a la duración on minutos que duró el grado 

lllilXimo do bloqueo, no se encontr6 diferencia entre ambos gru--

pos (P 0.20). En cuanto al tiompo para que so restableciera la 

función neuro-muscular· por completo se observó que fué mayor 

con la técnica de dosis fraccionada, encontrando diferencia 

estadlsticamente signlflcativa CP 0.10). 
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