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RESUMEN

Se levo a cabo un dio prospectivo, I dinal, descriptivo y
abservacional. de experimemacién clinica. dtilizando un nuevo agente relajante
neuromuscuins no despolarizante de corta accion (MIVACURIUNM). en ¢! Hospital
General Noco de Jos Servicios de Salud de D.D.F. , en 50 pacientes de 18-50 aflos de
programados para cirugia electiva que no

edad. con un cstado fisico de ASA I-IL

ameritaron relajacion muscular constante, principalmente de cara y cuello, de

diversas especialidades quirurgicas.

El propdsito de este estudio fue diseitado para evaluar los efectos

hemodinimicos ded Mivacurium, en combinacion con ia total intravenosa. Asi

como las condiciones de intubacion traqucat.
La induccion de la stesia y o)

propofol. monitorizando los signos vitales basales y posterior a Ia administracién de

Mivacurium a dosis de 150 mcg/kg. Se registraron los signos vitales al |, 3 y §

minutos mamteniendo al paciente con ventilacién controlada con mascarifla y 02 con

se sealizo con fentanyl-

{ objeto de mantener una PaCO2 de 32-34 munHg.

Las variables estudiadas fiseron la frecuencia cardmca (FC), Presion ar!erml
media (PAM) . presién venosa central (PVC), por dir , el
cardiaco (IC) v el gasto cardiaco (GC) por ef mctodo indirecto de Fick.

El riesgo de la investigacion fue mayor que el minimo, debido a la

monitorizacién invasiva realizada en los pacientes.
Los resultados encontrados ¢n ¢! cstudio sugieren una estabilidad relativa del
Observamos una diferencia

Mivacurium, como podcmos observar en las grafi icas 1-5.
gue no fuc significativa a fos 3 mil de su ad; ion.

El Mivacurium es un nuevo ag neur jar de corta accidén
no despolanzante del tipo de las Benzyhsoqumolmas, que consideramos como el
mejor de su tipo, 3 hbcm hi: il su 5n lenta en un tiempo no

de 15 segundos evita i bl .




lar no d

INTRODUCCION
El cloruro de Mivacurium es un blog dor necur
corta duracion de accion. Es un duslcr b‘.hZ) tisoquinolinico, mezcla de 1 isémeros:
Trans-trans«‘ ter. cis-tra di 2 los dos primeros forman del 92-
2% det total. Su l‘ormula rnolecular es CS8BH80 C12 N2014. y su peso molecular ¢s
dc 1 100 daltons (14).
La farmacocinética de fos 2 lsomeros mas po(emes. con un alto aclaramicnto
pequeito de distribucié (zh/kg)dancomo
pl su corta dh

plasmitico (73 mi/min/kg) y un
resuftado una vida corta de ¢liminacion (3 min.) que
rapidamente  hidrolizado por la pseudocolinesterasa
de 70-80 % (3). bos ‘metabolitos del
por la orina y

d.

El Mivacurium es
plasmidtica a una locidad aproxil
Mivacurium son un monoester y un il Icohol que son <
por la bilis. Sofo un 5% es excrctado por la onna inafterado. Ninguno de sus

bolitos tiene efe neur es de si, ia clini
Su duracién se prolonga en mdlwduos eon fonnas tipi de p docolir ASAS,
P probabl te A una marcada
d 1i ¥ también en casos de falla

en pacientes sometidos a

disminucion de la actividad de la
renal (7).
Su mecanismo de accidn, es igual a todos Jos demas bloqueadores
neuromusculares no despolarizantes (BNMND): Reacciona con (pero no produce un
cambio de conformacion) los receptores colinérgicos en la placa terminal motora. de
ible, al igual que otros

a titiva y re

los musculos esqueléticos de una

BNMND, sc piensa que las moléculas de Mivacurium r

<con los sitios receptores disociandose espontancamente y luego reasociandose con

cllos Tiene una vida mcdn mucho mas prolongada que la acculeohna, compite
natural, por lo

hibe los efe de este neurotr

te con clla ¢

. cual deja flicidos fas fibras musculares (12,6).
Es aproximadamente 3 veces mas potente que el atracurio y algo menos que ef
vecuronio (8) Al igual que otros BNMND produce liberacion de histamina, si bien a

fa dosis clinica habitual ciio no reporta mas que un rash cutdénco sin ninguna
alteracion de los parimetros cardiovasculares. El rash se manifiesta mas
rapid (5-10 seg) y

"

)

frecuentemente en fa dosis inicial y > es

priacticamente quedi abolido al reducir fa velocndad de adrmmstracmn a 30-60 seg.
a para pr 1a depresion del 95% de Ia

del pu!gat tras la estimulacion del nervio es de

(DE95) Q.07 mgkg y tiempo necesario para dicho bloqueo es de
aproximadamente 5.5 min.

La dosis de intubacion habi es de 2xDE 93 para el Mivacurium de
0.15 mg/kg dando lugar a una instauracién del bloguco méximo transcurrido do 2.3~

(15).
La dosis del Mlvacunum

bl

del
ef




3.3 min. Obteniéndose bucnas condiciones de intubacién a los 2 min. o bien a los 1.5
min. Si la dosis de intubacion es de 0.20 mgrkg c8 decir de 3x DE 95.

El uenmpo de eficacia clinnen depende de la dosis de intubacion utilizada. La

ctte el doble de 1a del io y Ia mitad del

atracurio. Su perfil de rcla‘auon pucde sutuarse entre los de corta duracién y los de
intermedia. La dosis de r o achOS-OOlmg/kg,eonuna
dumcnon cllnne- de 5-10 min. Respectivamente. Dosis as de

ion indicando la ia de efe Iativos, el indice de

recuperacion del 25-75% tiene valoratnedmdeS:mn Ouulqulenque-e-ladosns
é&s de una infusion

y no se encuentra alterado tras dosis de rep P
comtinua de 4-5 hrs. (9).
ido deade Ia adming -emnh.lsuh. p i6n del 95%
25-30 min. Al

El ti ido
de 1a altura de! Twitch de forma ez de apec
lglalquelosmBNMNDeIefcdodelMlv-ammnpuaksermenldoecnla

1 de anticolix el lndwe de recupa-amdn del

Mivacurium tan ripido, hace & blc si ez p o a su
situaciones quirargicas normales (9).

Esmbolizadoporhmdecohmpl‘smmuqueh&élm
ripidamente todos fos P no p locidad de hidrolisis es
casi del 90% o mayor. La velocidad de & P "‘-uchvewsmsrip-d-quc
el io ¥ a difen ia del 1 ing i ion sufre dk np de
Hoffiman (7).

La vclocidad del mctabolismo ecsta relacionada con la conoenutctén del

indtica de

firmaco en el plasma, ya que Mivacurium sigue una
lmcmhnaiehluckéhs:sha:elug:rmfmmyﬁp:da,p«ohvelocsdad
por {o tanto es impwobable

disminuye a medida quc baja la
ptahzaunamneﬂoeompanbleenhdurmondemén.

que las dosis mas altas
Seh.olncrvadoquccl Mivacurium ticne nwstagenicidad ni p
o m advmsolreclfeto(ll)
D de Ia pr darias y adh iamecntc ba
lubndotepa'tcsde ia de pcidn cuti i urticaria, hipertension
ia, i juo itorio indk alluodeMivaa:riumy
de histamina. Estos cfe tmente a

ibuidk allt iG
dos:s;mculelevadty:eh-calcnhdoadouunlpenorudezoomcgﬂ(g(s 6).
lizarse con ¢l uso concamitante de

El b{
Esi inhat 1 Sehaoluﬂ'vadoquchtn-g\mndy/othméndelbloqueo
i tales inogh idk iarritms di... # salcs de
magnesio, litio, etc. (14). Los bios h dinkmi a:unr iod: dclnsuSmm.
Después de la administracion del Mivacurium du
R 5t o inhal ios, do s¢ obscrvan cuun tipificados, por
ias de la T.A., y aumcntos de Ia F.C , en algunos casos pero on

"y -
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Ia mayoria hay ligera disminucion de la F.C. . estos cambios rara vez tienen
importancia clinica durante la adnumslrauon raplda de 150 mcegkg. después de
dosis mayores se observan mas fr iones de la PAM y aumento de

la F.C.
La duracion de accién podna prolonga.lse en pacientes con insuficiencia renal
o hepatica crénica. En los | con ia hepatica terminal la duracion
del bloqueo se prolonga en forma mas significativa que en los pacientes con
c.nfcrmedad renal, pues la prod ion de colis asa p dtica se a

i ida en estos pacientes (27).

Sc¢ ha observado que en pacientes con cardnopaua significativa no se
encuentran cfectos adversos, sin ik BO Sc I der con pr i6én, ya
locidad de i ion, observandosc una reduccion

que depende de 1a dosis y
transitoria de 1a T.A. y F.C. El evento adverso reportado mas frecuentemente fue el

de enrojecimiento de la cara, cuello y/o pecho, transitorio y relacionado con la dosis,
reportandose en un 15%6 de pacientes durante 5-15 seg. (15).

JUSTIFICACION
ias de los S.S.D.D.F. screahmnuna grancantldad

En los hospitales de ur

de procedlmlcntos quu'urg|cos por lo que es io con
o dos y con ios y adversos leves. De la poblacion que ingresa al
quiréfano aproximadamente el 55% requiere de i general que ameritan
intubacion traqueal. Del total de blacion que sc cte a F=2 1 el 95%
presemtan alteraciones h di 1a ind ion de la ia, por el uso
i del agente de induccion y cl ag 1aj neur lar, por lo que

se requieren medi s que sean cardi bles, que un rapido inicio de
ivos.

accién, rdpida recuperacion y que cstén libres de



OBJETIVO GENERAL

Analizar los efectos hemodindmicos del cloruro de Mivacurium en cirugia

clectiva.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

)
@)

HIPOTESIS
H,

Ho

Evaluar los cambios hemodinamicos (FC, TAM, PVC) por
métodos directos, y (GC, IC) por el método indirecto de Fick.
Clasificar ¢l tipo de intubacion, clasificindola en :

1.-. Excelente

2.- Satisfactoria

3.- No satisfactoria

4.- Imposible

El Mivacurium es un relajante neuromuscular no despolarizante
del tipo de las benzylisoquinolinas de corta accion, con margen
de seguridad amplio y nula repercusion hemodinamica

Todas las benzylisoquinolinas producen liberacion de histamina
con su consecuente repercusién hemodinamica.



MATERIAL Y METODOS

El estudio se realizo en el hospital general Xoco, del D.D.F. , en pacientes
programados para cirugia electiva, clasificados con un estado fisico de ASA I-1I, para
cirugia de cabeza y cuello, en un periodo de dos meses (octubre-noviembre 1996), sc
incluyeron pacientes mayores de 18 y menores de 50 aiios de edad.

Analizamos de forma dcscnptivag 1a base de datos clini yvh di icos
de los pacientes sometidos a cirugia y que requiricron angslcsul gencral con
unubamén lraqueal que no amenlan relajacién neuromn ¢ e y que

criterios: linicos dentro de limites normales,
clas:fcacnon de Mallampati I Yy II.y un rmmmo de 4 determi iones hemodi
completas durante la ind ion, y el con total intravenosa

(ATIV). Fueron eliminados del estudio los p que presentaron cornplicaciones
alai bacion que pr on rcacc:ones advc:sas a inductores o narcéticos.
d dio de un catéter central para

Los tes fueron por
PVC, otro “catéter en la arteria radial en brazo no dominante para PAM y

determinacion de gases en sangre arterial (DGSA), colocacién de electrodos para
ECG con un cardioscopio marca Datas-cope, y valorar la FC. El G.C. y el 1.C. se
determinaron por ¢l método indirecto de Fick. Los valores reportados representan ef
promedio de las cuatro determinaciones.

La induccién se realizo con fentanyl a dosis de 2-3 mcg/kg y propofol a dosis
de 1-2 mg/kg. el mantenimiento fue con infusion de propofo) a dosis de 6 mg/kg/hr.
chlsu-andose los sngnos vitales basales y iendo al p. ble durante 10

con ti controlada com mascarilla con oxigeno al 100%
manteniéndolo en normocarbia; posteriormente se administra el Mivacurium a dosis
de 150-200 mcg/kg a una velocidad de administracion de 15-30 seg/ml),

d los bios hemodinami al I, 3 y 5 minutos. Posterior a la ultima
deiemunaclén se procedlé a realmr Ia mtubaclén orotraqueal, evaluindose
clinicamente las condici de i ion y clasificindolo en: 1.- excelente, 2.-
isfactoria, 3.- No isfz iay 4.- & P ible, tc do en la sta a Ila
intubacién asi como ¢l grado de resistencia que oponia la mandl‘bula a la
introducciéon de la hoja de lanngomopno Se evalud clinicamente el inicio de la

ventilacion espc recup ién.
ieron a andlisis estadisticos: media, moda, mediana,

Losr Itad
desviacion Standard, amihsns de variancia (ANOVA) y t de Student.




RESULTADOS
Se estudio un grupo de 50 pacientes cuyas edades s¢ encontraron entre los 18-
50 aifios con un promedio de 29.34 +8.39 aios (grifica 1 y 2). El sexo masculino se
presento con una frecuencia de 54%6 (n=27) mientras que ¢l sexo femenino fue de
46% (n=23) (grifica 3). El estado fisico ASA mas frecuente fuc ¢l I con ¢l 7626 en
tanto que el 24°s correspondiaé al IT (grifica 4). El tipo de cirugia mas frecuente en ¢l
grupo fue la amigdalectomia en un 32%o (grdfica 5). En lo que se refiere a las
condiciones de intubacién proporcionadas por el anacunum fueron satisfactorias en
amicos las medici se

el 54% (grafica 6). En cuanto a los parametros h
efectuaron ya iniciado el mantenimiento. ¢n un. plano estable de la anestesia total

intravenosa. a la primera medicion realizada se le llamo de precurarizacién o basal
innrediatamente despuds se administro ¢l Mivacurium y se efectuaron el resto de las
mediciones (1,3 y 5 min.). Bajo este discilo, el comportamiento de la frecuencia
cardiaca en el grupo se¢ encuentra ilustrado en la grafica 10 en donde se muestran los
promedios de las mediciones y su desviaciéon estiandar; la medida durante todo el
procedimiento fue de 75.3+2.18 lat/min. En la misma forma se realizaron mediciones
de la P.V.C. cuyos datos estan seitalados en la grifica 8, la media durante todo el
procedimiento de medicion fuc de 8.65+0.3 citvHO.

Con la misma metodologia en la grifica 9 mostramos el comportamiento de Ia
presion anerial media (PAM) cuyo promedio de mediciones fiue de 84.14£3.92 mm
Hg. El gasto cardiaco tuvo un promedio de mediciéon de 5.0540.18 L/min. Los
promedios de las mediciones se ilustran en la grifica 10. Finalmente ¢l indice
cardiaco se encontré con un promedio durante el procedimiento de 2.9510.14
L/m?SC, el resto de las mediciones de este parimetro se esquematiza cn la grifica 11.




DISCUSION

El grupo de pacientes se mostrd h en edad y sexo. El estado
fisico ASA fue con mayor frecuencia ASA 1 m el 7624, sin embargo esta diferencia
no influye directamente sobre los resultados, ya que los pacientes incluidos en esta
clasificacion carecen de repercusi hemodi severas. Los tipos de cirugia

efectuados son proccdumentos que en su mayoria no producen repercusiones
hemodi is de que las mediciones de los parametros

hemodinamicos se realizaron previos a Ia intervencion qulrurguca. EI obJelo
fundamental de nuestro estudio fue determinar el en
la grafica 7 podemos apreciar un descenso dlsctc(o de la ﬁ'ecuencm cardiaca,
posterior a la aplncacnon de Mivacurium en un 7% por abajo de la cifra de
precurar pero ignificativos estadi: en el alisis de regresion
con una F calculada —53 05 y F tcorica =2.76 p>0.05, la medida de frecuencia
cardiaca posterior a la aplicacion de Mivacurium fue de 75.3+2.18 lat/min. En la
misma forma s¢ realizan mediciones de PVC cuyos datos rnedlos vy desviacion

estandar scﬂalamos en la grafca 8 bién sc a una discreta al
dh > pero no ificativa estadist : F calculada =223.79 F tedrica 2.76
p=>0.05, 1a media durante todo el procedirniemo de medicion, fue de 8.651+0.3
cm/H,0. Con eslc diseiio en la grifica 9 se ilustra el comportamiento de la PAM y

>s un d mas marcado al minuto 3 después de la curarizacion de un
cambios no significativos

9% con tendencia al retorno a la cifra basal al minuto 5;
=147.96 F tedrica =2.76 p>0.05. El gasto cardiaco

estadisti F calculad:
presento un descenso det l@AalosSnun.Rmpectodelac:ﬁadeprecuranzacxén
Iculada =1295.02 F tedrica =2.76 p>0.05,

pero no significativo di: cnte F
su valor medio se ubico en 5. 05:!:0 18 L/min. El indice cardiaco no presento cambios
s:gmfcallvos estadisti lada =53.23 F tedrica 2.76 p>0.05, tuvo un
en el mi ly3deun104%oontendcncnasaretornara 1a cifra
dc precurarizacién. En las graficas 12, 13 y 14 se pucde aprec:ar esquemdticamente
el comportamiento de todos los parametros b dina
Un objetivo adicional del estudio fue observar las dici de intubacio
sc lograron en forma excelente en ¢l 28% y satisfactoria en un 54% de los casos, lo
que suma un total de 82%o de éxito, en tanto quc no se consiguicron condici
satisfactorias en ¢l 16%6 ¢ imposible en un 224, es decir que en el “18% de los casos se
to dificultad hacicndo patente que el grupo de pacientes se limito a la

presen
clasificacion de mallampati 1 'y I1.




CONCLUSIONES

Con los resultados obtenidos en este estudio, realizado en el hospital general
de Noco de los Servicios de Salud del D.D.F. . consideramos que: el cloruro de
Mivacurium es de¢ gran utilidad para la practica clinica convencional. ya que se
demuestra la validez de la hipotesis planteada, con resultados similares a los
obtenidos en la literatura.

De los resultados obtenidos con el Mivacurium a las dosis de 150-200
mcg'kg. Podemos conclu:r que el cloruro de Mivacurium es un relajante
neur lar no desp de corta duracion de accion, que a dosis mas altas
que las recomendadas y a una velocidad de administraciéon mucho mas rapida
produce liberacién de histamina con su consecuente repercusion hemodinamica.

Por su corta duracion de accidn, rapida recuperacion M carccer de efectos
acumulativos se evita cl uso de agentes antagonistas, evitando los cfectos indescables
de estos a nivel cardiovascular v puhnonar ¥ que por su ripido inicio de accién puede
empkarse para situaciones donde se requiera una intubacion cndo!.raqueal rdpida.

Por su amplio margen de seguridad y minima repercusion hemodinamica se le
considera un nuevo agente neuromuscular no despolarizante mas cardnoestablc que
puede ser recomendado para ser empleado libr tanto en p card
¥ , en aquellos con inestabilidad hemodinimica, como en asmuticos; a las dosis
recomendadas y a ]a velocidad de administracion ya descritas.
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PFROMEDIOS DE EFECTOS EENODINAMICOS CON EL USO DE
MIVACURIUM

IRECUKICIA CARBACA LAT/MIN

BASAL 1 min 3 min S min
= ] 4 o= - 9%,

FRRSION VENOSA CERTRAL CMRSO

) 3 e _§ mnie
w33 [ 87 %09 | ST S8 -1

TERROR AKTRRIAL KM A MEDG

BASAL 3 min 3 sdm S win
3 2 - ] - i 9 - . ]

FUENTE: HOM DE CONCENTRACION DE DATOS.
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EFECTOS HEMODINAMICOS DEL MIVACURIUM
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EFECTOS HEMODINAMICOS DEL MIVACURIUM
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