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El bromuro de vecuronio, homólogo cuaternario· de.l pencur.!!_ 

nio, es un bloqueador neuromuscular de duración· intermedia, de 

tipo no despolarizante, que ha demostrado carecer de efectos 

cardiovasculares secundarios y no libera histamina. Sólo del -

10 al 25% de la dosis administrada de vecuronio, se excreta por 

la orina, la vía predominante de eliminación probablemente sea 

la biliar, sin embargo, el grado preciso en el que se metaboli

za, no se ha determinado; aparentemente, la mayor parte del ve

curonio excretado en la orina y bilis se elimina sin cambios. -

(1, 2, 3, 4, s. 6). 

* Médico Residente del tercer año de Anestesiología Hospital de -

Especialidades Centro Médico la Raza. 

** Médico Anestesiólogo adscrito al Hospital de Especialidades - -

Centro Médico la Raza. 

*** Médico Anestesiólogo, Jefe del Departamento de Anestesiología 

del Hospital de Especialidades Centro Médico la Raza. 



Los bloqueadores de los canales de calcio actualmente 

aprobados para uso clínico, verapamil, nifedipina y diltiazem, 

poseen estructura química diferente, estos fármacos son amplia~ 

~ente utilizados para el tratamiento de padecimientos cardiova~ 

culares. _(10). 

La· nifedipina es "una dihidropiri~ina, que al igual que el 

verapamil, se absorbe _bien por vía ~ral '. s .. ~. b:Í.odi~ponibilidad -
'•,_:, .. 

es mayor que la del verapam:l.i y Úega a; sé_r : del '65 al· 70% de la 

dosis oral. Se bfotransforma erl iel;hígado ~~~->o~tdación a un -
.. ,,; ::.<;:~~-:~·' ·.~;:·-. : \ 

ácido libre o lactato; ambos :ina~HV:os,; ;',;Aproxiniadariiente el 75% 
·~; i "·:·:.- :. ;~~~ • . 

del fármaco metabolizado se elinÍÍna'cpor.,;dñorie~} el 15%, por -

la vía gastrointestinal. · Lií ·~i;~:i~~i~-~";~~ -~iJ~ a• ¡as pr~teínas 
en un 90% la vida media es ~f.·4·.:~f{-~'f~rj~i@;.fj:~~~:_.:ª~~;n:f.~trar~ 
se por vía oral, sublfogüal C>'.:i.ii_._~_#_:rii/~4X~¡ .:#·'~dosis, oral: es· d~ 

. . . ·::.~;: ;•·:· ' . '1.,, . '';\ ' ,. 

10 a 20 mg. cada 4 a 6;ho'r~s;~>·«ar?\(;,'"i'~: /:/;!i/;\"'}·. 
·-··!"· ,.>· .. , .. <·;:· ·: ... {: .;.-~} ~-:F .-:h,::. ~Ji:··:.;- » :'.·.,~ ; .. ;-.· ... a... . .. "". ~-.-~--~r··,~.:,./;?;:_'- ... ,-,.,;·.·--

~ .. ,::.::::. ::::;;~f !1~Y!~J¡~f ]{f ~~¡~~f 1~f~'.t[::::,::. 
de todos los ruusculos~;:;'~~~-- 2~~::~ic~~t~cióit; el· C-~~:.• es necesario 

para los cambios en elj1Cli:~ricfai <l~··;~,iin}f~~a,:dJ~~~te la activi-
:. :.:·.::::::;::e·:,, :::· ;._·_·::-++ 

dad cardiaca o del músculo ·liso~ ·'°EL.rol'.' de L. Ca. ·es· distinto 

al del Na+ y K durante la excitación:.-,'.~-'.~ 

Los blo.queadores de los canales ¿:_c~i'ci~ :i.~Í-iiberÍ ra· en.:.- .. 
++ . ;: . '<,:t::, .· )'·:·:•:· : ·.. . : 

trada normal de Ca al interior de. la,«iélula;:'..é·Para. la:entrada · 

de Na+ Y Ca++ a través de la membrad~;·'.~ef~i~~. ~~i~~en ~os si~- . 
.. ; '•','. ·;/,:, .. 

temas de transporte separados; lÓs ca~¡:;_.~-~. r_áp.id.os para el Na+ 

Y los canales lentos para el ca++.".· ._c:ierto es que los componen-



,. 
v 

tes farmacológicos inhiben el movimiento iónica a través de es-

tos dos canales. La lidocaína y otros anestésicos locales ac--

túan predominantemente en los canales rápidos, inhibiendo la e.!! 

trada de Na+, (figura 7). Los bloqueadores de los canales de -

Ca++ selectivamente bloquean los canales lentos. (9) 

El verapamil parece modificar la cinética del canal lento, 

es decir, la activación y la recuperación de la activación, - -

mientras que la nifedipina simplemente reduce el número de can!!_ 

les disponibles. Así pues, existen dos grupos de bloqueadores 

del canal del calcio, los que evitan la activación de los cana-

les lentos y los que alteran su cinética. (9) 

. . 

El objetivo del estudio fué investigar si eidst~ prolóng!!_. 

ción en el tiempo de relajación muscular con vecuronio ,: en pacien

tes tratados crónicamente con nifedipina. 



l!IATllJ!TAT Y i!IEIODOS 

El estudio se realizó en el área de quirófanos del Hospi-

tal de Especialidades Centro Médico la Raza, del Instituto Mex!_ 

cano del Seguro Social; habiendo reunido los lineamientos para 

protocolo de investigación y las normas éticas de investigación 

de acuerdo a la declaración de Helsinki. 

Para este estudio se incluyeron 20 pacientes, divididos 

en dos grupos 10 integrantes cada uno. Un grupo de pacientes -

tratados crónicamente con nifedipina y otro sin nif edipinotera

pia; para cirugía electiva, con edades entre 25: y 65': años de 

edad y peso de 55 a 82 Kg~ co.n estado_ físicO"según. la "ASA de 
,, 

a 4, manejados con -anestesia general balanceada. 

.... · ... ···· . . ·,_-._,· 
... :::··>-

;:·' .. 

Los paciente.s ftieí:ó~~ed:lcad()s ,~or yía endovenosa con d~.!!. 
.. ·:.J 

zepam de 4 

administró 

a .6 ing •• ieritlinY.i:'de: 100\i ióo ni_c'g ;; posteriórmente se 
·<·.:: :' ":.:',¡::·-::~:-,'-.::..:~:;;'·>:":/.;<>:~.:..:<.·\:..·:_. ._')'-:~· .. :,:'"_:,.f:-·_.-¿-: - ' ·~---.' '. 

vecur6n:i~_-•pot :vrll/irii:'rav~il6';a: :10~0.m~g. por_·kiio ·de 

peso pa~a la ~eia'j~~:l.5n, e:.:l.ndll~ci6n ~on t:lo~eíl:l:ai·cÍe<~ a 5 mg • 
. - ., - .. -· ";.--. ··~."\".• > - -.-_..:,. .. 

por kilo de peso. La intubación endoÍ:r~qiJeal st!° re~Üzii de·. 3 a 
5 minutos posteriores a la administraciión •de ·¿e~~~-o~l~'.·.·(aL:- -· 

tiempo en que los pacientes pres·entaron relafr~-~~,~~~~:~~~~;~{d~l 

~:::::a::ó:a::::::::::o O~: :a 1 ~:e::::::n:: :::vf :f If if }i~f it~~~·· . 
•.;.-::·;·:_,.·; 

nyl de 1.5 a 2.5 mcg. por kilo de peso por. hci'r~'. ..... , .. · 
···:::,:.. ,: .... ::..·-' 

c.:. - -~ .,, 
\·· -'.~ . ' ·_ .... _ :-:: 

Se monitorizó la relajación musculaZ' por m~~i6 de un est!. 



mulador de nervios periféricos, Micro-Stim (Organon Teknika), -

colocado por medio de electrodos cutáneos en el trayecto del 

nervio cubital, sobre una línea que une el vértice de la epitr.§. 

clea al hueso piriforme; el modo de estimulación que se utilizó 

fué estimulación simple (Twich) de 0.1 Hz. cada minuto poste- -

rior a la administración del relajante muscular y cada cinco m,! 

nutos posteriores a la relajación muscular del 100%, hasta la -

recuperación del 25%. 

Los resultados obtenidos en ambos grupos se compararon 

utilizando la t de Student. 



El estudio se llevó a cabo en 20 pacientes, divididos en 

dos grupos de 10 integrantes cada uno, el promedio de edad en -

el grupo control fue de 38.4 ± 8.68, mientras que en el grupo -

con nifedipinoterapia fue de 51.6 ± 9.13. 

En relación al peso en .Kg. en .1Ú grup~· coritrol •fue. de 
. ···,. 

66.6 ± 9.03 y en el problema de 70 ± 10.15 •. 

' .: :.·.:. ·:·:.-. 

En .cuanto a la talla, en el grupo con.tro{~ué de:· -· 

1.59 ± o.lci y en el grupo problema de· 1.57 ± o.6 . .5 (f:i.g\lra N'o'.1). 

En el grupo control 3 fueron hombres (30%) y.;·.7: mlÍje_res. 

(70%), en el grupo problema 4 homb~es (40%) f ~· 'rnuj·~;e~ • (60%) -
. ·~ ~ ·:. , ; . ·-~ :_. : ~.: ... ·.' 

(figura No. 2) • .. _ .. :' 
·-~-' '--

En relación al estado. físico según la American Society of 

Anesthesiologista (ASA), del grupo control, dos pacientes co- -

rrespondieron al estado físico 1 (20%), cinco al 2 (50%), dos -

al 3 (20%) y uno al· 4 (10%); del grupo con nifedipinoterapia 

siete correspondieron al estado físico 3 (70%) y tres al 4 

(30%), (figura No. 3). 

El 100% de los pacientes, (de ambos grupos), fué sometido 

a anestesia general balanceada (figura No. 4). 

Tipo de cirugía; para el grupo control, 3 cirugías fueron 



de abdomen, 5 de plástica, una de angiología y una de urología; 

para el grupo problema, 3 de abdomen, 4 de angiología y 3 de 

neurocirugía, (figura No~ 8). Todos los pacientes con determi

na~ión de urea y creat:l.nina dentro de los límites normales; el 

grupo control sin medicamentos y el problema solamente con nif!, 

dipinoterapia. 

La intubación se realizó de 3 a 5 minutos posteriores a -

la administración del vecuronio, en ningún caso hubo.dificultad· 

para la misma. 

La duración de la relajación mus.cular· se. micÍicS d;1:'!'00L 

(relajación muscular máxima) , · al 25 ~~r : ~IellÍ:6 ;d~ ;-r~cÜpei~-~Ú~; . 
;_..,, .. ~-::: ::· ,,. .. · ·;;.:". :~· .. 

(relajación muscular del 75%). :·· . ' ,-',· r:'. ·~ ,'.'1: ' . .". ~'. 

:·;<; ,-.:-· ·'· 

., "':º ·:. ::,:::,:,:::jB;c~:~:~~¡f ·lf t~~I~~;'t:~ _ . · .. ·.:- ·:-·-·, '···- .;,·,··.;·: /- :· 

in~dia·.~e ~.~~ •.• Y:_1~V~ff~M~/'~~·~·{f ~%t~,~~~):.iifü~· ~}a9{.• ~.ientras que 
para· el grupo con', nifedipina>:,·el rango ·fue. de• 25 a ·35 ~inutos, 

. ·.. ,.:-~>:-;_';;;: --.:·-,\-'·~-~ ... :; -~,;.:.,:-~ ::: ~-->; _:i: ~.- . .. 

con ine~ia-;de 32';5:(±•.6;'42), (f:Í.gura_ No. 5). Las desviaciones -
-.. .'. 

es tándir y•· pr'omediÓs : se graficaron en la figura número 6. 
;_" · .. -- ' 

·.- 1 

·La prueba de t para muestras independientes, mostró una -

diferencia significativa entre ambos grupos <de 0.005. 



• • 
• OISTR'49UCION DEMOGRAFICA • 

GRUPO CONTROL GRUPO CON Nlfl!DIPINA 

RANGO 1 X lSD> f !RAN90 1 X l SD> 

El>AD (años) 25.50 l 36.4 cr-0.ee1 1 36 -es 1 si.e <t-~9.131 

PESt> l kg) se- a2 100.e <t-9.031 1 55 - a2 1 10.2(•-10.151 

TALLA lcm) 1.so-1.es l 1.59 tt-0.101 11.so-1.ro 1 l . .57 lt-o.o5l 

FOUAA 1. 
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TIEMPO DE RELAJACION MAXIMA 

11AS7'"A RECUPERACION DEL 25 #. 

GRUPO CONTROL GRUPO CON NIFEDIPINA 

RANGO PROMEDIO lSD> I RANGO I PROMEDIO (SDJ 

20'-35' 215 (± 4.89) 1 25'-45' 1 32. 5 {t6.42l 

FIBURA S. 

"" 



/NTERACCION VECURONIO / NIFEDIPINA 

&O 

41 

40 
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-. 
CI 

IS .. ... 
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o ~ V1C11ronio I Nit•dlplna. 
10 Pacientes 

FIGURA 8. 



INTERACCION VECURONIO / NIFEDIPINA 

MEDIO EXTERNO 

SARCOPLASMA 

LIDOCAINA""' U CANAL RAPIDO 
,,. No t -

VERAPAMI\~ 
CANAL LENTO 

-Ca++ 
ISOPROTEN9L j 

'.t... "' .......:" fJ 
PROPRANOLOL 

FIGURA 7. 



INTERACCION VECURONIO / NIFEDIPINA 
TIPO DE CIRUGIA 

No. de Pacientes No. de Pacientes 
Grupo Control Gni po con Nifedipino <: 

GENERAL IAbdomenl 3 3 

PLASTICA 5 o 

ANGIOLOGICA 1 4 

U ROLO G 1.CA - 1 1 o 

NEUROLOGICA o 1 3 

FIGURA 8 



. TESIS SIN PAGINA.CION 

CO_MPLETA LA ll\IFORMACION 

- .. ·. 
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DISCIJSXOll 

En el presente estudio encontramos que el tiempo promedio 

de relajación muscular efectiva de grupo control fué de -

26 ± 4.89, en el grupo problema de 32 ± 6.42 minutos, con valor 

de 6 t <.de O. 005, lo que confirma el sinergismo mencionado por 

Jelen Esselborn y Blobner M; quienes refieren que en estudios -

previos de e~perimentación de animales, se ha demostrado que 

los bloqueadores de los canales de calcio, potencializan el bl,2 

queo neuromuscular inducido por bloqueadores neuromusculares no 

despolarizantes, este sinergismo fué corroborado por ellos mis-

mos en humanos, tanto en la duración como en la intensidad del 

mismo, en pacientes con nifedipinoterapia (10, 11) • 

. . ·.=.· ·'·.·.:: ,-

Existen evidencias expeiimeri,tal~s.que sugieren que el-ve-
; ···>- ... ·,7 .- ._: .... ;: : ~:~-~<;·:s~r~'>- .. ~;-K~;~:·;-_:_~~t.: :: .... _' : -~- ._ .. 

rapamil por sí mismo puede·_ inhibir. ·la_:; tránsmiSión-:n_euromuscu!Sr 
···-- .• -,_ ---<.:_;:-·· . .. ;~.--/" 1:.-,1'1•; 

en ausencia de relajantes mu~él:ilares (12),; sin embárgo otros 

trabajos 10 contradicen o~/. ~:~Po~·i~~:_-~u~-\~~;~<:ta •a la nifedi-
.. _. __ :: 

pina, no encontramos rekoi:C:~~ de :f.~~¡~ic¡6n de la transmisión -
·:.,··,,- :i,_,.--

neuromuscular por sí sola. 

En el presente estudio es importante recalcar· la diferen-

cia en el promedio de edad entre ambos grupos, para el control"" 

de 38 ± 8.68, mientras que para el problema fúe de 51.6 ± .9'.13,

lo que pudo haber influido en la prolongación del tiempo de re-

lajación, como lo refieren Lien CA y colaboradores, "la prolon-

gación de acción del vecuronio parece ser secundaria a disminu-

ESTA TESIS 
'AUR DE LA 

NO tmE 
U13LiüiECA 



ción en la eliminación del medicamento en los pacientes seni-

les, como producto de la disminución en la masa muscular, del 

agua corporal total, la filtración glomerular y flujo sanguíneo 

renal, menores niveles plasmáticos de albúmina e incremento 'de 

la grasa corporal". (14_, l). 

Así mismo debe considerarse la diferencia en el estado f,! 

sico de los pacientes del grupo control y del grupo problema, -

ya que los del segundo solamente correspondieron a los estados 

físicos 3 y 4, mientras que para el grupo control dos pacientes 

se incluyeron dentro del. estado físico 3, uno en el 4, cinco. eh 

el 2, y dos pacientes .A.SA 1, factor que también puede ser de te!_ 

minante ~ara lá. vida media .de los medicamentos (1) •. 

En nuestro estudio, nosotros .·Jfiuz~n"tC>s. ~ri.AJi~~d/narcót.! 
' '\. .. - . : . .,' !'.~; :,_'-;_~: .... _ ;' : ·.' . -

co para el mantenimiento de.1a;·~~~tt~~f~~'t.#tL~~~uÚ~f!previos 
se ha reportado prolongad6ti ~?"~~.~{~~;~¡;~.:d~ ~el~jación muscu-

lar cuando se utilizan enfluráhó '0;·;·1~:¡,}íu'r'ano asociado a rela--

cia clínica que e~iate p'or la inte'ra~ci,6n. ~tÍtre los agentes 

.inhala torios y los bloqueadores neuromu~culare~ (17). Sin em--
, _ -.... 

bargo, esta interacción carece de importancia. durante los prim! 

ros 30 a 45 minutos después de la introducción ·de.enflurano, e! 

pecialmente cuando se utiliza a concentraciones bajas, como las 

·. 



que utilizamos en el presente estudio (0.8% a 1.5%); y dado 

que en nuestro estudio tanto nuestro grupo control, como el pr.2. 

blema estuvieron en igualdad de circunstancias en relación a 

las concentraciones de enflurano, así como a la dosis por kilo 

de peso de relajante muscular y que solamente se midió el tiem-

pode relajación de la primera dosis (dosis para intubación), -

pensamos que estos factores no influyeron en los resultados ob-

tenidos por nosotros. 

Es de todos conocido que el calcio juega un rol fundamen-

tal en la excitación, contracción y en la unión excitación-con

tracción de todos los músculos. En la excitación, el Ca++ es -

necesario para los cambios en el potencial de membrana durante 

la actividad cardíaca, del músculo liso o estriado; y dado que 

los bloqueadores de los canales de calcio inhiben la entrada 

normal de éste al interior de la célula y debido a que específ.!. 

++ cemente la nifedipina reduce el número de canales de Ca disp~ 

nibles (9), y que el vecuronio actúa a nivel de la placa neuro-

muscular, bloqueando su despolarización (1, 2, 3, 4, 5, 6), se 

considera éste mecanismo como el responsable de la potencializ.!!. 

ción del bloqueo neuromuscular en los pacientes tratados con n! 

fedipina, sometidos a relajación muscular ~on agentes no despo

larizantes; como en el caso estudiado, en el que utilizamos br~ 

muro de vecuronio, en pacientes tratados con nifedipina, cuyos 

resultados fueron comparados con otro grupo sin nifedipinotera-

pia. 



Los resultados obtenidos en el presente estudio confirman 

las suposiciones previas respecto al sinergismo del bloqueo ne~ 

romuscular con bromuro de vecuronio y la nifedipinoterapia; por 

lo que sería conveniente considerar la posibilidad de este efe~ 

to, en pacientes en los que exista prolongación del bloqueo ne~ 

romuscular y de los cuales no contemos con información suficie!!_ 

te sobre su terapia medicamentosa. 



Los bloqueadores de los canales de calcio son ampliamente 

utilizados en el tratamiento de enfermedades cardiovasculares. 

La nifedipina se utiliza para el tratamiento de la hipertensión 

en el perioperatorio y durante la anestesia. Experimentos pre-

vios en animales han demostrado que los bloqueadores de los ca-

·nales de calcio potencializan la respuesta neuromuscular, indu-

cida por relajantes musculares de tipo no despolarizante. 

Nosotros evaluamos el tiempo de relajación neuromuscular 

en un grupo de diez pacientes tratados crónicamente con nifedi

pina, comparado con 10 pacientes sin .nifedipina; Éri~oht~amos 

diferencia significativa (en reéuperación. deL2s%); 'de 
,,· -.~·.,'; 

32.5 ± 6.42 Vs. 26 ± 4.89. Valo~. d.(t:d~ ¿ o;oos{ !O'que confi,! 

ma el sinergismo entre vecuronio y.:riÚedipiná: . 



Calcium entry blockers are now widely used in the treat -

ment of cardiovascular diseases. Nifedipine is established for 

the treatment of perioperative hipertension during anesthesia. 

·Previous animal experimentes have demostrated that calcium 

entry blockers potentiate the neuromuscular response induced by 

nondepolarizing blocking drugs. 

The duration of clinical relaxation by vecuronium was 

studied in ten patients on chronic nifedipine therapy and comp~ 

red to a similar groupe of patients not on such a therapy. 

The recovery time of re1ai<:auo11 iii patients onchronic n.!_ 

fedipine therapy (25% recovery) w~~ d:l.Úererit, s'ignifi~ariÚy a -. •· ...... ,_. : . . . . .. ··' . ·' 

mong the control, (32.5 + 6.42 v9; 2~ .± 4.~9)>~~ ·0;005; 

' . . , 

Our resulta confirm previous assumtions Óf syne.;:g:l.st.i~ 

effects of neuromuscular blocking drugs atid nifedipine in ·pa- -

tienta. 
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