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RESUMEN

El gran avance en el desarrolle do la anqstesiologia ha logrado ia aparicion dc relajanies
neuromusculares cada vez mejorgs ¥ mas SCguros, con mayor potencia, imcio de accion rapido, latencia corta,
accion intermedia, intubacion fraqueal excelente v con minimos  efectos adversos  cardiocirculatorios ¢
histaminicos. los cuales han cambiado las téenicas anestesicas v constiauyen uno de los aspectos mds importantes
en ia ancstesia pedidtrica por la necesidad de instalar la via aérea en cualquicr procedimiento quirirgico bajo
anestesia general. Los objetivos del presente estudio fue comprobar Ia estabilidad hemodinamica, duracién y
potencializacion del efecto de relajacién con dosis alta y (nica de Bromuro de rocuronio, asociado con fentanyl e
isofluorano, METODO Se estucharon 36 pacientes pedidtricos con edad entre 3 a 10 afics, con valoracion
ASA I-I1, divididos en 2 grupos por edad v en 3 por tipo de cirugia a realizar. Todos recibiercn Midazolam 1.3
mg/kg, Atropina 10 microgramos/kg., Fentanyl 3 microgramos/kg., Propofol 2 mg/kg y Rocuromio 900
microgramos’kg. por via LV. El monitoreo clectrocardiografico, tensién arierial v frecucncia cardiaca.  El
monitoreo det efecto del relajante newromuscular por medio del newroestimulador TOF-WATCH, por
estimulacion ¢n tren de cuatro v registro de! porcentaje de recuperacion. Durante ¢l mantenimiento y el
transanestesico no s¢ observaron cambios hemodinidmicos importantes a pesar de las dosis uiilizadas de narcotico
v uso de halogenado a concentragiones bajas. RESULTADOS. Se observo sélo un ligero aumento de tension
arienal y frecuencia cardiaca al momento de la intubacién con inicio de accion a los 40 segundos comprobando
una relajacién de musculos Iaringeos y cuerdas vocales apropiadas, sin presencia de efectos o estimulos
secundarios. La duracién del efecto de relajacién fue de 50 2 55 minuios, 1o cual demuestra que tanto la
asociacion de fentany! como del isofluoranc potencializan su cfecto a nivel de la placa neuromuscular,

CONCLUSION: Por las caracteristicas presentadas con el uso de este nuevo relaiante neuromuscular no
despolarizante, s¢ puede considerar hasta ¢l momento como el ideal, aungue el desarrolio de nuevos relajantes

mejoraran las técnicas anestesicas en ¢l proximo siglo,



SUMMARY

The advance 10 the anesteshiology's development had succesful the apparition of betiers and more secures
neuromuscular biocks,, with more potency. fast start of action. short latent, intermedly action, excelent tracheal
intubation with munimum adverses cardiac-circulatory cffects histaminics, which had changed the anesthesics technics
and constituent one of aspects more Imporiant in pediatric anesthesia by the neccesity of install the aecrca way in
whichever surgical procedure under general anesthesia. The objectives of this study was verify the hemodinamic
estability, duration and potency of the effect of relaxation with high an single doses of bromide of rocuronmm,
associated with fentanyl and 1sofluorane, Methods. [t was studied 36 children patients from 3 to 10 scars old, with
valuation ASA I-I1, divided in two groups by age and in threc kinds of surgery to fulfill. Everybody recetved Midazolam
1.5 mg/kg Atropine 10 nucrograms/kg. Fentamyl 3 mcrograms/kg, Propofol 2 mg/kg, and Rocuronium 900
micrograms/kg by LV. way. The moniored clectrocardiographic, pression arerial and carciac frequency. The
neuromuscular blok was monitored using by a neurostimulaior TOF-WATCH, by stimulation n trawn of four and record
of recuperation percent. Durmg the maintenance and the transancsthesic didn't waich important hemodinamics changes
althought of the doses used of narcotic and usc of halogen in low concentrations. Results: The view just a fow increase
of arterial press and cardiac frequency in the intubation moment with start of action at 40 seconds, verifing an relaxion
of laringe mmscles and appropiates vocals cords, without presence of effects or secondaries stimules. The duration of the
rela:éicu effect was from 30 1o 33 minutes, althought demostraie that the association wilh Fentany! as Isofluorane
increase the potency of its effect at level of the neuromuscular plate.

Conclusions: For the characteristcis presented with the use of this new neuromuscular block, could be consider

it this moment as ideal, althought the development of new relaxed get beiter the technics anesthesics in the next century.



INTRODUCCION

El gran avance producido en la Ancstesiologia en los Gltimos afios permite tener 2 muestra disposicidn

una gran variedad de fArmacos entre los que se incluyen los relajantes musculares.

Este desarrollo ¢ introduccion de nuevos relajantes asi como su mejor conocimiento ofrecen la
posibilidad de un reto pars el anestesidlogo que debe valorar los beneficios ¢ ingonvenientes de cada farmaco en
su acto anestésice correspendiente, adecuandolo al paciente ¢n forma individual v a la intervencion que se vaya a
realizar.

El uso de relajantes musculares no despolanzantes censtituye une de los aspectos mds importantes en la

anestesia pediatnca debido a su necesidad de instalar la via adrea on mtervenciones Guirirgicas.

Durante los dltimos affos se cuenta con un cumulo de informacién nueva respecto a los miorclajantes de

aparicion recienie, ¢l nuevo relajanie a cambiado las téenicas de anestesia y seguirdn modificandose.

Las acciones de los nueves miorelajantes sc manifiestan en los siguientes aspecios: rapidez de inicio do
blogueo neuromuscular v de intubacién fraqueal v diferencias de cfectos adversos en el sistema cardiovascular
Se ha concentrado el esfuerzo en el desarrolto de un compuesto aminoesteroideo no despolarizante, con un inicio

de accién rapida que ofrezca condiciones de intubacidn excelenies e inmediatas

Ensayos clinicos exisnsos mosiraron que ORG 9426, ahora conocide como ESMERON ( Bromuro de
Rocuronio } reunc las siguicntes propiedades: un rapido micid de accidn, duracién de accidn intermedia v
recuperacién rapida, combinado con actividad cardiovascular sin liberacién de histamina u otros efectos

secundarios ; estas caracleristicas hacen que este relajante neuromuscular sea ¢l ideal,



ANTECEDENTES

Durante muchos afics s¢ ha realizado ia blisgueds de bloqueadores neuromusculares cada vez mejores y mas
seguros. En la década de los ochenta aparecieron nuevos agentes con un perfll cardiovascular mds seguro. actividad
en factores que influian en la potencia neuromuscular mas que ¢n ¢l tiempo de iniciacién © en lo que dumba la
accion.  Los primeros estudios pusieron de manifiesto que la estructura de Androstano era el nmiicleo esiercideo

€

Optimo para lograr gran potencial, (1,4,9)

L.as modificaciones del ndcleo esteroideo culminaron con ¢l desarrolic de poderosos agenles no
despolaricantes de bloqueo neuromuscular . Se han efectuado mvestigaciones recienies para lograr una accion de

inicio mds rapido lo mismo que una relgjacion de duracién mas breve.

En 1989 , MIUR trabajande con los bioqueadores neuromusculares de origen esteroideo sintetizo ¢l
Bromuro de Rocuromic ( ORG 9426 ) . las modificaciones quinucas gue influyen en las caracteristicas
farmacolégicas de los no despolanizantes han tratado de mejorar la poiencia, acortar ¢l periodo de latencia y de

1

accidn, eliminar sus efectos adversos y mejorar su farmacocinética. ( 18,32

f—

El Rocuromo se origina al modificar la moléeula esteroidea del Vecuronio, reemplazande ¢l grupo metilo
unido al mirdgeno cuaternario por un grupo alilo, v la ausencia de fragmentos acetilcohno libre en ef anillo A, v que

puede parcialmente disminuir su potencia { 6 veces menor a su precurser, en un 10 al 20 % ).

£1 Rocuromo es un nueve bioqueador ncuromuscular no despolarizanic aminocsicrordeo monocualemanc
de accidn intermechia con estructura quimica 2 morfoling, 3 - desacetil, 16 N - alil , pirrolidino; con caracteristicas
neuromuscutares de un inicio de accidn breve, bloquco muy rdpido. recuperacion rapida v una excelente cstabilidad

cardiovascular ( 18, 27.38)



Farmacodinamia y relajacion con roguronio en anesiesa pediatrice. HerrerA

RELAJANTES MUSCULARES

En 1942, Harold Griffith publicd los resultados de un estudio con el uso de un extracto refinado de
Curare ( veneno utilizado en las flechas en Sudamérica ) duranie la anestesia. Los relajantes musculares se
convirtieron rapidamente en parte regular del arsenal de medicamentos del anestesidlogo. Como sefizld Griffith,
€s importante tomar en cuenta que los agentes bloqueadores de la unién neuromuscular producen paralisis, no

anestesia. En otras palabras, la relajacidn muscular no asegura inconsciencia, amnesia, ni analgesia, ( 25)

NEUROFISICLOGIA DE LA UNION NEUROMUSCULAR

El axén motor, al acercarse a las fibras musculares, se dividen en varias ramas, que despuds de perder
st vaina de muelina, van g unirse con el milsculo y formar la placa motora o la unién neuromuscular , donde
sigue cubrerto por la célula de Schwann, Este incrvacion puede ser - focal, en la que cada fibra muscular es
ingrvada por una a ires placas, con ierminaciongs planas, en piaca; multiple, en la que las fibras musculares
tienen muchas placas, dandoe la impresion de racimos { en uva ) . Este (ltimo tipo de inervacidn se encuenira en
los musculos extraoculares, y en algunos misculos de la cara y ¢l cuelle { y responden a los agentes
despolarizanies con una contractura, que puede elevar considerablemente 12 presion intraocular ) .

Del lado del nervio . en la placa motora existe una disposicion en la que los ribosomas, mitocondrias y
otros organclos celulares, estan algjadas det espacio o hendidura sindptica ( 30 a 70 nm ) , que contiene material
de membrana basal , mucopolisacaridos v acctilcolinesterasa { AChasa ), mientras que cercanas a esie s¢ hayan
unas zonas activas, junto a 1as que se ordenan piramidalmente las vesiculas de almacenamiento sindmtico, que
cuando un potencial de accion del nervio despolariza su terminal, Iz afluencia de iones calcio al interior del
citoplasma del nervio permite que las vesiculas s¢ fusionen con la membrana terminal y liberen la acetilcolina
(ACEL ) { 450 A de didmetro, 50 A de espesor, 30 por zona activa ) , cuyas moléculas difunden a traves de la
hencidura sindptica para unirse con los receptores colindrgicos micotinicos ( fos cuales aparecen come aniilos
{ donas)o rosetas de 8 a 9 nm, con un orificio central y agrupadas en pares,que se alinean en hileras bien
definidas ), en una porcion especializada de la membrana muscular (zonas activas v ¢n las crestas, en las bocas

de los pliegues o surcos) la placa motora terminal . ( 25, 32)
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Sintesis de Ia acetilceling

La ACh se sintetiza en la terminal nerviosa a partir de la coling, que se encuentra en el liguido
extraceiular, y de ia cual el 50 % previene de destruccion enzimatica de la ACh librada. La colina entra por
un mecanisme de transporie activo de alia afinidad ch fa céiula, donde acepta un grupo acctilo de la
acetilcoenzima A bajo la influencia catalitica de la colino-acctiltransferasa.

L.a acctilcognzima A s¢ produce en las nutocondrias det axdn a partir del piruvato, proveniente de la
giucosa por la via Embden-Mayerheff. de donde sc transporta al citosol. por un método de transferencia especial
¥a que la membrana interna de las nutocondrias ¢s impermeable a la acetilcoenzima A

La colino-acetiltransferasa sc sintetza en los ribosomas del cuerpo celular, desde donde es transportada
a la terminacion nerviosa, encontrandose tanto e¢n ¢l citosol como en la pared vesicwlar, La sintesis de la
acetilcoling puede aumentar por mecanismos relacionados con su liberacion : 1) gencracion de un potencial
de accidn nervioso ; 2) elevacion de la concentracion del Na+ axdnico ; 3 ) liberacién de acetilcolina. Puede
disminuir por : 1) inhibicion de la colina-acetii-transferasa, 2 ) disminucion de la recaptacion de la colina {

hemicolinio ). (32)

Almacenamiento de la acetilcolina

Se constderaba que 1a ACh se almacena en las vesiculas sindpticas, desde donde es liberada al espacio
singptico para actuar en los receptores postsinaplicos. Sin embargo, existe una importante proporcion de ACh
extra vesicnlar: hay ACh en el citopiasma ya que es ahi donde se forma, y puede ser un 10 - 20 % del total (
dicha ACh citoplasmatica es degradada por la colinesterasa intracelular ) , y también hay ACh en las ¢élulas
de Schwann v en las musculares.

El 20 %o extra vesicular de ACh se considera que forman las reservas profundas. El 80 % resiante se
encontraria ¢n las vesiculas , dondce se almacenaria por un sistcma de transporte especifico, que requiere ATPy

una proteina de bajo peso molecular, la vesicnimna. ( 32)

h
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Funcién de la acetilcolina

La ACh liberada activa los receptores colindrgicos de tipo nicotinico de la membrana muscular
postsindptica . Esta activacion producc un aumento de la conductancia iénica a los cationes, permitiendo Ia
entrada a la célula de Na+ y Ca ++ | v lasalida de Kt . Se produce asi ia despolarizacion, el potencial de
placa. que al sumarsc varios de ellos producen el potencial de accidon muscular. El canal no es muy selectivo,
permitiendo el paso de otros cationes ademas de Na+ |, K+ v Ca++ .

Tras unirse la ACh al reeeptor, ésic se abre en menos de 10 Ms, permancciendo abierto durante 1 ms

En cste ticmpo pasan a través unos 104 cationes  El sistema actiia asi como un poderoso amplificador.

Receptores de acetilcolina.

Existen, probablemente, al menos cuatro tipos de receptores nicotinicos en la wnién newromuscular :
dos postsindpticos v dos presindpticos

Los receplores extrasindpticos postsindpticos, existen sélo en muy escasa proporcion en los masculos
normmales . Sin embargo, se forman cuando el muasculo recibe menos de Ia estimulacién nerviosa normal, ast log
hay al nacimiento por igsiones nerviosas e incluso por falta de movilizaciébn.  Aunque su estructura y
funcionamicnto son similares, existen diferencias ticnen una subunidad distinta ( Gama en lugar de Epsilon ),
lé)s cualcs son mds sensibles a fa accion de los agonisias y responden menos a los antagonistas. Esto hace que
log fArmacos despolarizantes, como la succinilcolina, puedan producir liberacidén masiva de K ¥ provocar
alteraciones cardiacas .

Los receplores sindplicos postsindplicos son jos arquetipos, v a través de fos cuales se cree se produce la
transmisidn neuromuscular, actuando cl resto de otros posibies receptores come modutadores.

Se trata de una proteina de un peso de 250 000 daltons, que forma un estructura pentaménca con dos
subunidades Alfa, una Beta. ung Epsilon v una Delta, Las subunidades Alfa contienen los receptores, ¥ cstdn
separados entre si , por un lado por la Delta v por cf otro las Beta y Epsilon. Esto hace que tengar difcront
cntorno electroquimice, v puede explicar que la combinacién de diferentes blogueadores tenga cfectos

supraadiivos unas y oiras no, va que los diferenics [rmacos pueden tener diferentes capacidades para unirse a

cada receptor, {32
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Los receptores presingpticos son postulados, pero  hasta el momento no existen pruebas de su
existencia. no obstante, hay una gran informacién de evidencias, que sefialan que al menos & una accién de
agonistas v antagonistas micotinicos puede aparecer sobre la terminacion nerviosa del tado presindptico ¢n la
placa motora . Estos receptores serfan activados por el Fransmisor ACh | y medirfan la movilizacién de las
teservas de ACh | a la situacién de Iiberar inmediatamentie dentro de 1z terminal nerviosa. Actuarian como un
sistema de retroalimentacién posiiivo, para mantener i3 disponibilidad de ACh cuando cxisie gran demanda,
esto es, cuando hay un gran tréfico de impulsos nerviosos.

La existencia de estos receptores vendria exigida para dar explicacion al fendémeno de la depresion
muscular o debilitamiento, que caracteriza a los bloqueadores musculares no despolarizantes, al aplicarse
estimulos con alta frecuencia, cf debilitamiento del tétanos v ¢l tren de cratro ¢ 1o que es lo misme {a caida, la
disminuctdn de los potenciales de placa.

Otros receptorss presindpticos serian de tipo opidceo, GABAérgico, purinérgico, de los que no existen
atn cucrpo sufictenie de evidencia experimental, pero a los que no se descarta como moduladores de la

transmision neuromuscular. { 32)

Clasificacion de los relajantes musculares

. Los bloqueadores neuromusculares se dividen en dos grupos : Despolarizantes v No despolarizantes .
Esta divisién reflgja diferencias distintivas en ; 1 ) Mecanismos de accion, 2 ) Respuesta a la estimulacién del
nervio periféricoy 3 ) Reversion del bloguso .

eDespolarizantes © - Accidn corta - Succinilcolina.
oNo Diespolarizantes : - Accon corta - Mivacurio,
- Accidn intermedia - Atracurio, Vecuronio, ROUUROHKIG,
- Accidn prolongadsa - d-Tubocuraring, Metocurina, Pancuronio, Pipecuronio,
Doxacuric.
ePor sy esiructura quimica : - Grupo Benalisoquinoleina ;. d-Tubocurarina, Atracurio, Mivacurio,
Doxacurio, Alcuronio

- Grupo Aminoesteroideo - Pancuronio, Vecuronio, ROCURONIG, {6, 25

7
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RELAJANTES NEUROMUSCULARES

Se puede producir clinicamente bloguco de la transmision neuromuscular por dos mecanisnos: por

persisiencia de la despolanzacidn o por antagonismo de esta; blogueo despolarizante v bloqueo competitivo.

Bloqueo despolarizante.

La persistencia de la despolarizacién en la placa motora en una fibra muscular normal actia como un
electrodo catddico. Es lo que sucede cuando una agonista de méas larga duracion que la ACh se une a los
receptores o se bloquea la AChasa. o s¢ sueltan grandes cantidades de ACh ( aminopiridinas ).

Hay un flujo continuo de cornentes locales por lo que una vez inactivados los canales de Na y abolido
su transporte, siguen abiertos los canaies de K+ , que llegan g restaurar el potencial de membrana de teposc y
queda ¢l musculo inexcitable, en pardlisis flacida. Los canales se inactivan debido al cierre de la compuerta
inferior.

S1 ci blogueador despolarizante s¢ aplica rdpidamcente y en altas ¢oncentraciones ( via artenial ), se
producen inicialmente excitacién vy contraccion del miisculo. Al administrarlo en via venosa, hay
fasciculaciones . que son el resultado de la despolarizacion aleatoria de distintas fibras musculares.

El blogueo por despolarizacion produce un aumento inicial de las contracciones, y disminuye
rapidamente Io mismo que las contracciones tetdnicas o las del tren de cuatro. Los anticolinesterasicos no
antagonizan ¢l bloqueo, antes bien lo potencializan al aumentar la concentracién del agonista fisioldgico,la ACh

Sin embarge, si continuz la exposicién de la placa al bloqueador despolarizante , el bloguec pasa a tener mayor

o menor grado la ¢
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despolarizanie, blogueo de fase [i { su mecanismo continga siendo un
cnigma ).

En aquellas fibras musculares con multiples receplores de ACh log farmacos despolarizantes producen
despolanizacién generalizuda, lo que ocasiona una contraccion, Asi como los misculos extragculares pueden
aumentar considerablemente la presidn ntraocular. Por otro lado, en los misculos denervados ademas de la

contracgion s puede producir hiperpotasermia. ( 32 )
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Blogueo competitive, ne despolarizante,

Estos medicamentos también conocidos como Curarcs, $e unen @ uno o 2 ambos T
subunidades { def receptor nicotinico postsindptico ) . El ¢fecto es producido por disminuir la frecuencia de
aperiura de los canales ¢ abolir en dosis altas. En aquellos canales que se abren no hay modificacion, ni el

tiempo de apertura. i de la cortiente que por ¢llos fluye. La unidn del curare al recepior es independiente del

potencial de membrana.

Las moléculas de curare sc disocian cspontancamernte y répidamente del receptor, para volver a unirse
con el u otro receptor Asi hasta que el gradienic de dufusidn disminuya su concentracion y termine por hacerlo
desaparecer del espacio sindptico, puesto que no es metabolizade por la AChasa. El cambio del gradiente que

disminuye la concentracion plasmatica, es debido a la distribucién metabolismo-excrecién |

La inactivacion de la AChasa produce un aymentc de 13 vida media de la ACh , v por tanto, de la
posibilidad que se una a receptores no bloqueados, impidiende la unidn con e} curare y permitiendo su
trangmision. Si bien cste mecanismo es ¢l fundamental de la accién de los tloqueadores neuromusculares no
despolarizantes. exisien ofras accioncs 'no competitivas, que contribuyen o modifican el blogueo por cllos
producido. Asi s¢ pucde producir : bloguee del canal ( canal abierto y/o canal cerrado ) , bloqueo por

desensibilizacidon y blogueo por alteracién del medio lipidico. (32)
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MECANISMO DE ACCION.

Los rclajanies despolarizantes y no despolarizantes ¢comparten como ya se ménciond, estruciuras
semejantes con la ACh . Esio les permite ocupar los receptores colinergicos nicotinicos. Los rclajantes no
despolarizantes principalmente previenen la activacidn de los receptores por la ACh . mientras que los
relajantes despolarizantes activan los receptores, abriendo ¢l canal para el paso de Na + y Ca-++ al interior de ia

célula v Ia salida de K+

Blequeo no despolarizante,

Los relajantes musculares no despolarizantes son compuestos cargados de Nitrégeno cuatcrnario que
causan pardlisis flacida al competir con ia ACh en las subunidades alfa de los receptores cn la unidn
neuromuscular. Tradicionaimente se acepta que Unicamente actian uniéndose a yna ¢ 2 ambas subunidades alfa
en los receptores postsindptices, pere los relgiantes no  despolarizanies tambida acitan  ocupando
colinorreceptores presinapticos y/u ocluyendo el canal del receptor postsindptico. Las caracteristicas se enlistan
a continuacion :

1. Es un bloqueo competitve que puede ser contrarrestado con cantidades crecientes de ACh

2. Existe amplio margen de seguridad del 75% de ocupacién de receptores , para que ocuira una
depresion de la contraceidn .

3. Exaste un margen reducido de ocupacidn de receptores donde hay carbios visibles en 1a contraccion
{76 a2 92% aprox. )

4, Sc caracterizan por un desvanccimienio on respuesta a esiimulacién rapida { tren de qualro v
weidnica ). La amplitud de las respuestas evocadas decling de mancra uniforme en respuesta a una estimulacion
ramda, Bl desvanccimicnio se noia 3 menores grados de ocupacitén de receptores y a bajas concentraciones
plasmaticas del relajante,

5. Sec caracieriza por un periodo de facilitacion postetdnica . con contracturas postetanicas do mayor

magnitud g las respucstas pretetanicas. { 32}

10
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Muchos investigadores atribuyen el fendmene de desvanecimiento a una accidn presindptica de los
relajantes no despolarizantes. La unidn presindptica de los relajantes a Ios colinorreceptores previene Ia rapida
ovilizacion que se requiere parg mantener ung liberacion adecuada de ACh durante la estimulacidn rapida;

esto pusde opanerse al movimento del catidn necesario para la movilizacién v Hberacién de ACh .

Al parecer dosis bajas de estos relajamies pueden prevenir la aperfura de canales mediantc un

mecanismo de refroalimentacion positiva de 10s receptores presindplicos .

Los mecanismos del desvanecimeinio no estdn claros. La creencia acepta que el grado de
desvanecimientc se relaciona con la afinidad por la unién presindptica.  Ademds, la hipdiesis del
compartimienio muitiple atribuyc esta predisposicion al desvanccimiento a la distribucion desigual  del
relajante en los diferentes compartinuentos farmacocinéticos, cada una de los cuaies tienc diferente
predisposicion al desvanecimiente. Hay evidencia que puede observarse dentro de la ocupacidn sindptica
selectiva; los venengs de vibora con afinidad  postsindptica virtualmente pura pucden ocasionar
degvanectmeinto. Dichas acciones postsindpticas pucden ser resuliade de la unidn a otros receptores diferentes

de los postsindpticos clasicos {32).

MONITORIZACION DEL BLOQUEO NEURCMUSCULAR

L.a monitorizacion del bloqueo neromuscular en la practica clinica diaria, se hace desde un punto de
vista casi imprescindible. Por otra parte, puesio que todos los procedimienios quirirgicos no precisan de la
misma profundidad del blogueo, el uso de ur monitor de relajacidn nos permitird adecuar la dosis de relajantes
neuromuscularcs a la misma circunstanciz y al momenic de la inlervencién. Por tiiimo. tanto duranie el
periodo anestésico asi como en ei pericdo post-operatorio inmediato, en ¢! que ¢l paciente se encuentre bajo los
efectos de otro tipo de farmaco. que hacen imposible ¢ muy dificil la comunicacion, la monitonzacion dgl

blogquee neuramuscular nos servird de inestimable ayuda para el diagndstico diferencial de una apnea. (32)
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El método estdndar para evaluar [z funcién nsuromuscular es iz medicidn de los potenciales evocades
después de un estimulo eléctrico. Este método permite la evaluacién casi instantanea de 1a actividad muscular,
sca cn forma eléctnica  ( por eletromiografia EMG j, o mecdnica ( por la contraccién ) en un indrviduo
inconsciente. Con la EMG , ¢l potencial de accién de un muscula compuesta se registra por medio de electrodos
supetficiales que se aplican en cnalquier misculo. por lo general el aductor corto del puigar, el abductor deol
mefiique o el primer interdseo dorsal de la mano. En cambio, en las mediciones de la tensidn de contraccion se
utiliza la fuerza de la contraccién del aductor del pulgar. Esle masculo es el Grico del pulgar que estd inervado
por cl nervio cubital, por tanto, las mediciones se acercan 4 la precisiéon de un solo misculo, que se obtiene en
la preparacion experimental neuromuscular. La tension evecada del aductor del pulgar ¢n respuesta a ia
estimulacion del nervio cubital se puede registrar mediante un transductor de desplazamiento de fucrza. Para
lograr 1a reproducibilidad v asegurar la activacion completa de fodas las fibras nerviosas v musculares
estimuladas, los estimulos deben tener una intensidad supramdxima . ser de naturaleza de onda cuadrada v no

durar mas de 0.2 mulisegundos. ( 2 )

Frecuencia de estimulacion.
Se utilizan cuatro tipos de estimulacién .

' 1. Contraccion simple (0.1 a20.25 Hz [ciclos/seg 1)
2. Andada de cuatro ( TOF ) ( 2Hz durante 2 seg. )

3. Tetanica : estimulo sostenido de 50 a 100 Hz ( intermitencias / seg. ), con duracién de 5seg. (2)

N

. Estimulacién con doble impulso : 3 estimulaciones de alia frecuencia de duracion corta (0 2 ms ),
separadas por un intervalo de 20 ms ( 50 Hz ) v seguidas 750 ms después por dos (DBS 3,2 ) 0 tres

(DBS 3.3 ) impulsos adicionales. (32 )

ILas frecuencias de comtraccidn simple son Gtiles cuando hay una respuesta de control obscrvable. Al
ual en la tensién de la contraccion antes v después de la administracion de un agente
blogueador neuromuscular , se puede obtener un valor matematico simple que predice el grado de pardlisis. Los

estimuios stmples permiten detectar grados de blogueo neuromuscular relativamenie alios. De hecho, la
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depresion de la respucsta de contraccién se puede observar sélo cuando se bloguean mas de tves cuartas partes
de los recepiores postsingpticos . Es necesano admimstrar una dosis de relajante miés alta, a fin de evaluar la

depresidn de 1a respuesia de contracadn a 0.1 Hz ., en comparacion con lade 0.25Hz, (2}

La andada de coatro { TOF ) en una téonica cuantriativa seacilla gue se utiliza sobre todo para medir
el blogqueo muscular no despolarizante. Consiste en cuatro estimulos supramaximos que sc aplican al nervio
cubital a una frecuencia de 2 Hz. . La relacion cntre la amplitud de [a cuarta contraccidn y la de [a primera ¢s
un indicador del grado del bloqueo neuromuscular. La principal ventaja del tren de cuatro con respecio a la
respugsta de contraccién simple s que no requiers un control. Por otra parte, puede repetirse cada 10 seg., de

modo que permite vigilar estrechamente cambios répidos en ¢l blogueo neuromuscular,

La teoria del tren de cuatre contracciones se basa ¢n el hecho de que ung frecuencia de 2Hz . ¢s lo
suficientementc rapida para producir deplecion de las reservas de ACh inmediatamenie disponibles v a la vez
lo suficientemente lenta para evitar la facilitacion del {ransmisor. Se escogieron cuairo cstimulos porgue
durante el bioqueo neuromuscular ne despolarizantie parcial se observé que la cuarta respuesta experimentaba
una depresion mdxima; a partir de entonces la intensidad de 13 coniraccién se¢ mantenia en una mesela. De
hiocho, cn lacianies v nifios, ¢l tren de cuatre contracciones guarda ung relacion durecta con 1a intensidad de
contraccidn ¥ os un indicador mds sensible del blogues newromuscular gue una sola contraceidm g una

frecuencia de 0.25 Hz.

Los lactantes prematuros de menos de 32 semanas de edad gestacional tienen valores de tren de cuairs
mas bazos que los neonatos mas maduros. En lactanies de menos de yn mes de edad , Ia intensidad de Ia cuarta
respuesia cvocada es de casi 95 %. En cambio a un valor mds alto durante el primer mes del desarrollo indica
la probable maduracién de la vnidn mioneuronal, En los nifios anestesiados con halotano tfodos los

componenies de tren de cuatre son de magnitud similar ( 100% ). (2)

i3



Farmacodinatua v relajacién con rocuronio en anestesia pedidtrica HerrerA

En la estimulacién tetdnica se emplean estimulos supramaximos a frecuencias tan rapidas cormo 50,
100 ¥ 200 Hz. . En la prictica clinica la frecuencia més viilizada es de 50 Hz., mantenidos durante 5 seg. .
Si no existe bloguee neuromuscular o si dste es de tipo despolarizante la contraccidn muscular

productda s¢ mantiene mientras dura el estimulo .

Si existe blogueo no despolarizante, la contraccidn sufre un decaimiento.

Los inconvenncntes de este tipo de patrén son de intenso dolor que produce por su estimule, o cual
hace posible su utilizacién en el pagiente no anestesiado. Ademds, pueden producirse acaidentss si se utiliza a
la vez que ¢l bisturi eléctrico ya que existe la posibilidad de formar un arco voltaico. Por otra parie si para
evaluar la respuesta sc utiliza un método tactil o visual nos gncontramos ante un método de baja sensibilidad
que pueden llgvarnos a subestimar ¢l grado de bloqueo. Puesto que la aplicacién de estimulos repetitivos de alta

frecuerncia produce hiberacién de ACh , la estimulacion tetdnica interfiere con otres patrones de estimulacion s

no transcurre un tiempo no inferior a los 6 minutos entre dos estimulos tetanicos .

En la practica anestésica diaria esie patron debe reservarse unicamente para realizar cucntas
postetanicas., (2, 32).

La doble rafaga consiste en 1a aplicacion de dos estimulos (etdnicos separados por corfo intervale de
tiempo, Si la frecuencia de cada uno de los estimulos es suficientemente grande ( 30 a 30 Hz. ) v el intervalo
entre ellos es corto, 1a respuesta observada serd de dos contraccionss musculares separadas, 5S¢ pusden obtener
difsrentes patrones de estimulacién combinando las tres variables del estimulo : frecuencia del estimulo
tetanico, duracion del estimulo, ¢ intervalo de tiempo transcuirido entre ambos estimulos. Como va se ha
mencicnado la frecuencia no debe ser demasiado baja para que asi ¢l muscuio responda come un estallido y no
como una confraccién mantenida, La duracién de cada cstimuio tetdnico debe ser corta { 2 - 4 impulsos )
separados entre si 20 ms. con el mismo fin anterior. Con DBS 22 se ha visto que puede dar la imaresidn de
preseniar decaimicrio. cuando en teatidad no s asi. Con DBS 33 esie problema no existe. El inconvenicnie

ZET Rt auE 2kl

pasa otra ves por tratarse de un estimulo doloroso para el paciente no anestesiado. ( 32)
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ROCURONIO
El Rocuronio es un nuevo bloqueador neuromuscular no despolarizante de estructura aminoesteroideo.
Las caracteristicas mds importantes han demostrado tener un elevado nivel de selectividad &
1a placa neuromuscular ., inducir una paralisis muscular g nrvel de los receptores nicotinicos, ser de rapido
inicio de accidn, rapida obtencidn de condiciones de intubacién ( menor de 60 seg. } v excelente actividad

cardiovascular

Posec una duracidn de accidn nfermedia, una reversion répida v acumulacién minima. Por ser de
o

LR ZdlLEdir

origen aminocsteroidea. es poco susceptible de inducir lbcracidn de hustamina. { 11,23, 27, 35, 38)

Estructura quimica.

El Rocurcnio es el derivado 2- morfolino, 3- desacetil, 16- N-alil- pirrolidino del vecuronio el cual
dificre por tres posiciones del nicles csteroideo, Estas modificaciones quimicas influyen en sus caracteristicas
farmacoldogicas acortando el perlodo de latencia vy de accidn, eliminar los efectos adversos y mejorar su
farmacocinética

Fstructuralmente es el Bromuro de I- ( 17 B- acetoxi- 3Alfa- hidroxi- 2B- morfolino- 5Alfa-
androstanc- 16 B-il ) -1- alil pirroiidino.

(32 Hs3 Br N2 O4 . Peso molecular: 609 Daltons.

El reemplazo del grupo metilo unido al Nitrogeno cuaternario del vecuronio por un grupo alilo, v la
auscricia de fragmentos ACh - like en el anitlo A puede ser responsable de disminuir su potencia ( § 2 8 veces
menes potente que el vecuronio ) el reemplazo del grupo acetato por un grupo hidroxilo da estabilidad y hace
posible que la presentacion de la solucidn sea estable. Tiene gran importancia para la actividad muscular la
retencidn de un fragmento del tipo de la ACh, que s¢ caracteriza por ia presencia de unt Nitrdgeno cuaternario
en ¢l anitio B de la estnictura del Androstans, Aungue con gran afinidad por el sector nicotinico de la unidn
neuromuscular y tiene una afinidad baja por los receplores muscarinicos cardiacos.

Su vida media es de hasta dog afios almacenado a una {emperaiura enire 2 v 8 grados centigrados. (5,

6, 18,27,32,38)
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Mecanismo de accion.

Al igual que el vecuromio, rocuromio produce a concentraciones clinicas adecuadas un bloqueo
muscular por aniagonismo competitivo con la ACh en los receptores nicotinicos de la unidn neuromuscular.
Esta paralisis ocurre primero en los grupos musculares bicn perfundidos ¥ por altimo en ef diafragma. Alcanzan
sus efectos de bloqueo méximos en musculos abductores de la laringe, misculos de maxilar inferior y
diafragma, 1no a dos nunutos antes que en el pulgar y de la musculatura de las extremidades. (1,27, 32 )

La actividad rclajante finaliza por disociacion gradual del receptor, desplazando el equilibio agonista

/ antagonisia en favor del ACh | segin el gradienie de concentracién. Su accion se revierte facilmente con

anticoiinesteracicos. ( 28 )

Farmacocindtica,

En estudios curopeos sc reporia que bajo anestesia inhalatoria con halotano ¢ isoflorano su usc en
pacicntes ped:dtricos, ancianos, con insuficiencia renal v hepética su efecto es de potencializacién. Bgjo
anestesia con isofluorano se reporta a dosis de 900 microgramos tiempo de iniciacién de 1.2 min,, y tiempo de
recuperacion del 25% de 46 min. . Es simnlar a la del vecuronio excepio que presenta un menos volumen de
distribuci¢n ( Vd 220 +-43 ml. / Kg. ), vida media { 70.9 min.}, y depuracién ( 2.89 ml./ Kg/min. ),asi como
una mayor microconstante de paso al compartimients del efecto { k o ) a dosis de 600 microgramos/ Xg/ peso
de rocuronio, lo que se traduce en una semivida del paso al compartimiento del efecto mas rapide para ¢l
rocuronio, que podria explicar desde el punto de vista cinético la mayor rapidez de comienzo de accidn que
posee ¢l rocuronio. (1,4, 10,2427, 32)

La edad puede afectar lz farmacocinética y ol agua corporal tota! { en particular ¢l volumen
extraceluiar) ya que las fonciongs de los Organos gque intervienen en la eliminacién de los medicamentos
dismanuyer: con ia edad. Los recién nacidos constituyen una excepclon a esta regla, puesto que no sea ha
alcanzado 1a maduracion de los 6rganos En nifies , el volumen de distribucidn permanece inalterado pero el
aclaramiento estd aumentado. lo que leva a reduccidn de la vida media v del tiempo medio de residensis. Se he
constade que la utilizacion de la edad v el peso permutien meporar  la evaluacion de los parametros

farmacocinéticos del rocuronio en el nifie. ( 5, 24, 38
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RMetabolismo y eliminacion.

Su eliminacién ¢s hepato biliar y s¢ realiza en forma intacta, v sélo cantidades que oscilar entre 15 % y
33 % de la dosis total administrada se encucnfran ¢n orina de 24 hrs . Tanto en plasma como en orira o bilis
hay ausencia de meiabohitos medibles.

El cese del efecto de rocuronio es dependicnte de tos progesos de distribucidn, uno de los ¢uales es la
captacidn hepatica scguido de la eliminacion iliar, La climinacion de subida media es de 86 minutos,

La acumulacién del rocuronio depende de la dosis administrada v de su distribucién y clinmnacion. Se
enconiraron diferencias significativas en el aclaramineto entre pacicntes sanos v con disfuncion renal ( 3.7 v
2.5 ml/Kg./min. } ycn el tiempo medio de residencia (38 3y 97.1 min.),

Las diferenics téonicas anestésicas y los resultados obtenidos enire centros no represcntan

modificaciones significativas de las distintas variables farmacocinéticas . (1,5, 6,27, 32, 38).

l Farmacodinamia

La potencia del rocuronio  es apréximadamente de 5 a 8 veces menor que la del vecuronio. Los
l resultados obtemdos indican que posee un tiempo de latencia v un comienzo de accidn dos veces mas rapide que
! d:e‘i vecuronio. A dosis de 600Umicrogramos (2 x DEs0) las condiciones de intubacién son excelentes a los 60
segundos y una potencia promedio de una sola contraccion del  12%, en la mayoria de los pacientes. { 1, 5, 10,

11,12, 23, 32,35, 37, 38)

La diferencia principal en el comienzo del bloqueo neurgmusculiar enr comparacion con ¢l de otrog
agentes, es un lapso &k latencia mds breve, es decir ¢l tempo que mediz entre la inysccibn y ef primer
decremento demostrable en la potencia ¢ altura de la contraccidn, {7, 37)

Presenta una duracidn clindca del electo relajante v un indice de recobro similar g los de otros
bloqueadores neuromusculares no despolarizantes de accién intermedia. Fl comienzo de accion pucde ser mis
répido v 1a duracién del efecto mas larga cuando se usan (écnicgs inhalatorias en comparacién con (éenicas

mirgvenocsas. 1a reversion del blogueo se obtiene facilmente con los anticolinesterdsicos. 3, 27, 28 )
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Para la correlacidn de los datos cindticos con los dindmicos, una vez obtenidas las concentraciones del
rocuronio en  plasma, los resultados concentracién-iempo de cada paciente se ajustan a un modelo bi &
tricompartimental ¥ con cllos se obticnen las variantes cinéucas. A partir del andlisis simultaneo de los datog
cinéticos y 1a respucsta neuromuscular, obtenida on cada clectromicgrafia, se han calculade las variables del
modelo de union, derivando a partir de agui las conceniraciones eficaces 50 y 90 y las dosis eficaces 50 y 90

neeesarias para obtener en biofase las concentrraciones. CE9o 2291+-323 mg/l, DEso 240+-88mg/kg, DEoo 422+-

108mikg. (32)

Tatencia ¢ intubacidn

La baja potencia del rocuronio es una ventaja, ya que la latencia es mas rapida. La determinacion de la
dosis eficaz que produce el efecto 50% del maximo (DEs0) v la que produce el efecto 90% del maximo (DEso)
muestran una polencia de 4 2 6 veces menor que 12 del vecuronio. Bsid generalmente admitide gque el intervalo
de tiempo entre Ia supresion de los reflejos protectores tras la induccidn y la obtencién de las condiciones de
intubacién satisfactorias, es una fase peligrosa en la anestesia, La regurgitacion y la aspiracidn traqueobronqguial
del confenido gastrico se presenta frecuentemente durante este periodo. Por cllo ¢s descable, que este inlervalo
sea lo mis corto posible.

El inicio de accién del rocuronio es menor que todos los bloqueadores no despolarizantes. El rocuronio
&{segu.ra la paralisis muscular ¥ ofrece condiciones de intubacién satisfactorias mas rdpidamente que cualquier
otro relajante muscular no despolarizanie empleado a dosis comparable.

La instauracién del bloqueo neuromuscular fras una dosis ¢n bolo de Esmeron presenia 3 fases
diferentes. En la primera fase, ef nivel de T1 desciende ligeramente, Despuds signe un rdpido descenso de T
hasta un bloqueo aproximado del 80% ¢n 60 segundos, es la segunda fase. En la Gltima fase, T! decrece
lentamente, hasta aicanvar ef blogueo maximo o total. {26, 27 32,38 ).

Esta rapids insatyracion del blogueo neuromuscular puede explicarse por la baja potencia del rocuronic.
Esto asegura la presencia de mds meléculas del relajanic en el forrente sanguineo, lo que suponc un mayor
gradiente de conceniracidn frente a la biofase Dado que ¢! bloqueo neuromuscular inducido por el rocuronio se

manifiesta mas répidamente 2 nivel de los miusculos abductores de 1a laringe que a nivel del musculo abductor
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pollicis. la intubacidn puede practicarse antes de obtener un bloqueo completo medido a nivel del abductor

piollicis. (11, 12,21, 27, 35,38

Efectos Cardiovasculares.

Los relgjantes musculares pueden provocar alteraciones cardiovasculares por bioqueo de los receplores
muscarinicos, bloqueo ganglionar, aumento de ia liberacién de noradrenalina y blogqueo de su recaptacion, o
tiberacidn de histamina.

La seguridad de un relajante neuromuscular puede evaluarse considerando los siguientes factores:
liberacion de lustamina. efectos cardiovasculares, respuestas a las colinesterasas, tendencia a provocar reaccioncs
alérgicas o anafilacticas, acumulacién, reversibilidad y actividad de los metabolitos. A dosis clinicas, ¢l rocurcnio
no posee actividad sobre otros sectores que no sean nicotinicos colinérgicos del milsculo esqueléiico. El ligero
efecto vagolitico que puede ocasionar cuande se uhilizan  dosis muy aitas, pueden ayudar a prevemr la
pradicardia intra-operatoria producida, por ejerapio a dosis muy altas de narcoticos. Debido a su relativa ausencia
de bloqueo ganglionar o efectos simpaticomiméticos no provoca preblemas en pacientes sometidos a tratamientos

comunes hoy en dia {antidepresivos, betabloqueadares) ¥ cuyo drgano blance es ¢l sistema simpético.

La ausencia de liberacion de histamina, caracteristica comun a todos los relajantes neuromuculares
alﬂinoesteroideos, mediciones rutinarias de fa presion artenial v la frecuencia cardiaca mostraron gue el rocuronio
posee efectos minimos v permite utilizarlo a dosis tan altas como 3 — 4 x DE9s ¢ en bolo intravenoso rapido, sin
aumento de niveles plasmaticos de histamina, Estudios resientes reportan que los efectos cardiovasculares son

minimos con desis menor ¢ igual a {res veces la DE9s, aunque la frecuencia cardiaca tendié a aumentar. (6, 17,

19, 20, 27, 32, 38 ).

Liberacién de histamina y reacciones anafilacticas

La liberacion de histamina puede jugar un pape! significativo en los efectos hemodindmicos de los
relajantes miusculares Estos, pueden inducir ung liberacién de histamina, bien directamente o por interaceion cor
sisiemas enzimaticos tales como la cascada del complemente El aumenio de histamina en sus conceniraciongs

plasmaticas puede inducir manfestaciones clinicas, tales como hipotensidn y broncoespasmo y jugar uit papel
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importante en ¢l mecamsmo de reacciones més ¢ menos graves. Cabe destacar, que si muchos relajantes
musculares no inducen una liberacién de histamuna a dosis moderadas, este fendmeno puede aparecer a dosis
alias.

La mavoria de los relajantes neuromusculares mas wutilizados son derivados aminoestercideos,
bencilisoquinoleinas. o acetilcolinas. Estos compuestos se diferencian por su estructura molecular que soporta la
estructura amonio bicuaternaria. Una de las diferencias clinicas mas importantes de estos compuestos reside cn su
capacidad de liberar histaming a partir de los mastociios humanos. Se ha demostrrado gue los derivados de los

bencilisoquinoling, comparados con los aminoesteroideos. son més susceptibles de liberar histaming a partir de

los mastocites. (6, 17, 22, 38)

Acciones en pacientes pedidtricos

Los problemas de hipertensién maligna, arritmias y de presién cardiovascuiar han estimulado la
adminisiracion de los nuevos miorelajantes ne despolarizantes a nifios, en dosis grandes, para [acilitat fa
intubacidn traqueal. Al més, en nifios puede lograrse adecuados grados de relajacidn quirirgica con los nuevos
compugestos. (1)

Los relajantes neuromusculares no despolarizantes a causa de 1onizacidn completa al pH plasmatico y
de su peso molecular elevado, incluyendo al rocuronio, cruzan la barrera fetoplacentaria en cantidades
insignificativas y no producen efectos fetales de importancia. Los parametros neuromusculares en el nifio son
mas breves que en ol adulio, particularmentie en los neonatos v lactantes, tomando en consideracion sus

volumenes de distribucidn v gasto metabolico.( 32)

El inicio de accidn en niflos v lactanies es rapida, posee una duracion de aproximadamente 30 minutos
con la dosis de incubacion estdndar. Dosis mayores (2.5 veees ia ED 95) dismunuven todavia més el tempo de
cornienzo hasta ¢! bloqueo méximo, & una cifra de 28 segundos. Se obsctva a veces un incremento promedic de la
frecuencia cardiaca, de 18%, con dosis de intubacion de 600 microgramos/kg. Esta respuesta cardiovascular es

transitoria vy muestra resolucién espontanea.
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El rocurconic quizé no sea el agente ideal para goteo contingo ¢n nifics. Se ha administrado infusion
continua a dosis de 12 microgramos/kg/min. Perc, la recuperacion es mas larga que Ia que se observa despuds de

un bolo a dosis alta y rapuda, v el indice de recuperacidn es del 23 al 75% vy depende del tiempo del goteo, es

decir, tiene un efecto acumulative. ( 1, 13, 28)

Cirugia oftdlmica

Esta gencraimente admitido que la mayor parte de pacientes sometidos a una intervencién oftalmica baio
anestesia general deben ser intubados. Muchos aspectos de la anestesia, afectan la presién intraocular (PIO). Por
gjemplo, los agentes de induccidn tienen tendencia a disminuir la PIO mientras que la intubacidn endotraqueal
tiende a aumentar la PIO. Un aumento de la PIO puede ser nocivo para el gjo, principalmente en casos de
penetracion profunda.

Al no tener el rocuronio efectos sobre la PIO puede utilizarse con seguridad en la mayoria de los
pacientes oftalinolégicos, En pacientes con lesidén por penetracién de ojo y gque requieren anesiesta endotragueal

de urgencia, se observe que este relajante es el indicado o de eleccion ¢ 16, 17,32, 38)
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MATERIAL Y METODOS

El presente estudio se realizo en el Hespital Regional General “Ignacio Zaragoza™, del ISSSTE en la Cd
de México. En el cual sc estudiaron 36 nifios ( masculinos y femeninos ) con edad, entre 3 g 10 afios , con rango
de peso entre 15 a 30 kg, para cirugia clectiva con duraciéﬁ de 60 minutos y valoracidn anestésica ASA I-IT.

Se excluyeron nifios menores de 3 afios ¥ mayores de 11 afios, valoracion anestésica ASA III-IV |
pacientes de urgencia, enfermedades neuromusculares, neuroldgicas, cardiorespiratorias, endocrinas, alérgicas v
con desnutricion.

Todos los pacientes recibieron medicacion preanestésica con Midazolam 1.5 mg. y Atropina a desis de
10 microgramos por kilogramo de peso, per via intravenosa previa venoclisis permeable . Se realizo
monitorizacidn automatica por medio de cardioscopio en derivacion electrocardiografica en D 11, tensién arterial
y frecuencia carciaca . y estetoscopic precordial . El monitoreo neuromuscular se realize por medio del
neurcestimulador TOF- WATCH ( Organon Teknika ). El cual fue colocado en ¢f miembro tordcico contrario a
la colocacion de fa venoclisis . Se colocaron dos electrodos a mivel de la mufieca sobre el nervio cubital por

nedic de electrodos pedidtricos v un estimulador colocado en la cara veniral del dedo pulgar,

Previg monitorizacién de tension arterial v frecuencia cardiaca basal se inicio ¢l inicio el procedimiento
angstésico por medic de narcosis con Femanyl a dosis de 3 microgramos por kilogramo, ia induccion con
Propofol a 2 mg. por kilogramo v la relajacién con Rocuronio a dosis de 0.9 mg. por kilogramo, por via LV,
{éste aitimo en dosis Gnica ). Se dio apoyo de ventiiacion asistida por medio de mascariila facial y oxigeno al
100 % 6 litros por munuto por medio de circuito Bain pedidtrico.

Posterior a la induccién se realizo mueva foma de tensién arterial v frecuencia cardiaca ¢ inicio el
moniforeo neuromuscular por medio del neurcestimulador ef cual se calibrd por medio de una secuencia de ten
de coatro ( TOF ) con una intensidad eléctrica de 45 MHz | donde se registté en la pantaliz of 100 % del estimulo
de la fuerza de contraccidn . Posterior al estimulo eléetrico no hubo respuesta de dolor .

Una vez corroborado Ia respuesta neuromuscular inicial, se administré el Bromuro de Rocurenio v con
¢l negestimulador encendido automaticamente en sccuencia de tren de cuatro se registro en la pantalla el efecto
de relajacion v la pérdida de contzacc'ién muscular a! 0% cn forma mmediatz v3 gue con la pérdida de g

depresidn respiratonia | reflejo palpebral y tiempo de latencia se realizo la Iaringoscopia en forma directa v se
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coloco ¢l tubo endotraqueal , asimismo se tomo nuevamente 1z tension arterial v frecuencia cardiaca , asi como la
observacion de algin estimulo de deglucion, tos o movimientos corporales visibles.

El manterumiento anestésico se leve a cabo por medio de oxigeno al 100% a 3 litros por minuto ¢
isoffuorano a volumenes % de 1.5 v 1.0 . Fentanyl adminisirado solo en algunos casos en los cuales se
consideraba una respuesia indicativa a dolor. Posterior a ia mtubacion se continuo el monitoreo neuromuscuiar
por medic de estimulos de tren de cuatre cada 15 segundos donde se regisiraron las cuatro respucstas en minutos
variables asi como también se cuantifico el efecio de recuperacidn de ia getividad o depresidon muscular en 25%
50%, 75% y 100% . Durante el transancstesico se tomaron cada 16 minutos Ia tensidn arterial v la frecuencia

cardiacg, asi como al momento de la extubacion.
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RESULTADOS

El estudio se conformo por 36 miios, programados a cirugia clectiva y valoracién ASA I, los cuales
faeron divididos en dos grupos. Grupe | de 3 2 6 afios ( No. 23 )y Grupo II de 7 2 10 afios ( No. 13) de edad, con

sexo: 27 masculinos y 9 femeninos; peso promedio para el Grupo I 18.95Kg. y Grupo 11 27.07Kg,

Todos fueron valorados dentro de los limites de los percentiles en relacidon edad / peso y edad / tension

arterial y frecuencia carchaca. ( 33 ).

Posteriormente fucron divididos en 3 Grupos de acuerde a la cirugia realizada: 1. 6 nifios para
correccion de Estrabismo, H. 10 para Adenoamigdalectomia v 11 20 con Plastias Inguinales y Circuncisién. En

todos ellos se estimo un tiempe de duracion quiriirgica de 60 minutos.

Los regisiros de ios cambios hemodinamicos de tension arterial v frecuencia cardiaca en el estudio
indicarén para el Grupo I lo siguiente: Estado basal (T.A. 102/60 y F.C. 110) se aumentaron ligeramente ¢n fa
intubacion T A. 111/71 y F.C. 127%° ( Fig. 1). Y para ¢l Grupo II basal (T.A.:108/62 y F.C 105x’ ) aumentaren

también en la infubacidn con T.A130/74 pero 1z F.C. se mantubo estable 107x. (Fig. 2).

El transancstesico reporto buena estabilidad hemodinamica, asi como al momento de la extubacion v

postanestesia. (Fig. 3).

En relacién & tipo de cinugla pars los diftrenies grupos no hubo cambios heraodinamices de goan
significancia, va que durante el (ransancstesico se registraron cifras casi similares con minima variabilidad, sin

anmento de las musmas a 1a extubacién v postanestesice. { Fig. 4, 5,6 v 7 ).

La evaluacién del monitoreo neuremuscular s¢ cuantifico y registzo como ya se menciond previa

admunistracién del relajante ( rocuromo ), en la cual se valord inmediatamente por cbservacién en un lapso de 30
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segundos el desvanecimiento total, la falta de respuesia de dolor o movimientos inveluntarios por la estimulacién
del tren de cuatro, depresion respiratoria v relgjacion def maxilar inferior, previa intubacion se observo una
adecuada relajacidn de cuerdas vocales, colocando ia sonda endotraqueal (sin refleio tsigeno secundario 2 la
misma estimulacion ) de forma facil y con excelentes condiciones en un lapso de 40 segundos (dosis de 900

microgramos / kg ). ( 21, 23, 26, 29)

Dentro del monitoreo neuromuscular s registraron en minuios los estimulos presentados por el
neuroestimulador, presentando para ¢l grupo I un tiempo de 27 a 34 minutos entre el primero y el cuarto estimulo
del tren de cuatro y un porcentaje de recuperacion del 25% de 38 minutos y hasta el 100% de 57 minutos. (Fig,
B). Para ¢l grupo I se regisiro un tiempo de 19 a 23 minutos enire el pnimero y cuarto estimulo ¥ un dempo de 28

minos para ef 25% y 53 minutos para el 100% de recuperacidn. (Fig. 9).

En 25 nifios se presentd ventilacion expontanea a los 50 minutos en promedio, sin presencia de algin
efecto de dolor por ¢l neurogstimilador. En 5 nifios se presento Iz ventilacion y minimos movimientos eu la mano
del neurcestimulador entre los 55 v 60 minutes. En 6 nifios se observaron movimientos en ambas extremidades

supeniores y ligero esfucrzo de ventilacion a los 45 minutos.
En otros 2 nifios se presenid taquicardia de 165 v 150 latidos por minuto durante el fransancstesico por
que s¢ administro una dosis subsecuente minima de fentany! (2 microgramos / kg) observandose una respuesta

adecuada con disminucion de las cifias de F.C. a 128 v 130 respectivamente.

En 7 nifios se adminisiro una dosis subsecuente de fentanyl a un microgramo / kg , observindose una

ligera disminucion de la F C. y estabilidad de Iz misma durante el transanestesico ¥ Ia extubacion.

Bl jsofluorano se mantuvo en un promedic de 1y 1.5 volimenes % por un espagio entre 45 y 30

minutos y posteriomente se cerraba el dial.
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Dentro del mismo estudic de excluyeron 6 nifios en los cuales el tiempo quirtirgico fue mayor de 90
minutos v €1 el cual se admnistro una dosis subsecuente de rocuronio (con 75 a 80% de recuperacion) de 600

microgramos / kg., aproximadamente a ios 50 minutos.

En ninguno de los nifios se presentaron datos clinicos por efectos de la respuesta de liberacion de

histamina. Asi come {ambién en ninguno de los procedimicntos s¢ realizo reversion del efecto de relajacion por

antagonisias. ( 28 )

S6lo en un caso se presenio reflgjo de deglucion previo a la infubacion durante la laringoscopia y
posteriormente una accién muy coria del relajante donde a los 10 minutos se registro el cuarte estimuio del tren
de cuatro y a los 18 nunutos una recuperacion del 75% de relajacién con presencia de movimientos ligeros de
cabeza y cuelio, movimientos de la mano y ventilacion espontanea con buen esfuerzo desde log 12 minutos, por
le que se administre una dosis adicional de 600 microgramos / kg para mejorar el estado de relajacion; en ¢l cual
nuevamente s¢ micio monitoreo neuromuscular desde el 0% en un Gempo de 1.5 minutos (90 segundoes) despucs

de la administracion y duracidn posterior de 41 minuto.
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DISCUSION

En ¢l gercicic clinico se requieren de relajantes muscularcs con duracién de accion variable, desde
varios minutos hasta horas, para lograr la relajacion suficiente durante el procedimiento angstésico quinwgice con
tiempos variables. Por lo que los compuestos de apancién mas recientes ¥ de menor potencia inician su accion

con rapidez, intubacion satisfactoria, duracion intermedia y cstabilidad cardiovascular.

Los estudios hemodinamicos en nifios con uso de rocuronio como nuevo relajants no despolarizante es
similar al realizado en adultos, aungue una comparacion a dosis de 600 microgramos / kg en nifios de 3 a 10 afios
v 4 a 11 afios, los tiempos de latencia son mds cortos que en adultos. ( 23, 30 ) Otros repories indican que a dosis
de 900 microgramos / kg., de rocuronio asociado a fentanyl duranie ios primeros 5 minutos reporta presion
arterial media de 83mmHg y F.C., de 74 / minuto ( 38 ). En nuestro estudio a esta misma dosis la presion arterial

media en el mismo lapso fue de 71 mmHg v 1a F.C., de 106 / minuto.

En relacién a! momento de intubacién v transanestesico se reporta que a dosis altas de narcdticos
(fentanyl) no se producen alteraciones cardiocirculatorias, ya que no se estimula o aumenta ¢l efecto vagolitico
que pudicra producir una repuesta en la disminucidn de la F C (2,6, 27, 32 ). A pesar de no haber una dosis alta
de fentanyl (3 microgramos / kg. Dosis unica) se pudo comprobar que los cambios tensionales y F.C., en esta
eiapa (imubacion) del procedimiento anesiésico no se observaron cambios significativos, ¥ pudieron no producir
una respuesta mayor por el estimulo. Solo s¢ comprobd que las dosis subsecuentes de fentanyl, hubo una ligera
disminucion de [a F.C. v con estabilidad durante todo el transanestesico. Por lo cual seria recomendable una dosis

minima subsecuente de fentany! dentro de los primeros 30 minutos nostericres al tnicio de la narcosis basal.

Por 1o que respecta a la asociacion con 1sofluorano durante el transanestesico, se reporta que 1a potencia
del blogueo neuromuseular, esta basado en una sen nusculo al relgjanie (3, 14, 27, 38).

Ademas de un tiempo de recuperacion del 25% a los 46 munutos ( 3, 5, 10, 27 ). Esto también se refigia cn los

procesos de eliminacién o excrecion de los medicamentos. ya que disminuyen con kg edad, y2 que en 108 nifics el
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volumen de distribucion permanece inalterado pero el aclaranuento esta aumentado; ademds, gue la relacion peso

v edad mejoran la evaluacion farmacocinética del rocuronio en nifios,

Aqud reportamos que el isofluorano a 1y 1.5 véluinenes %, st awmenta ¢l ttempo de accidn v disminuye
¢l tiempo de perdids de la recuperacidn v potencializa ¢l efecto del bloguee neuromuscular , ¢ cual se comprobd

por medio del neurcestimulader dando ticmpos de 50 y 55 minutos.

Por lo que es de vital importancia siempre y para cualquier procedimiento bajo anestesia general
asociada, con cualguier tipo de relajantes neuromusculares e uso de una monitorizacion continua de un

neurcestimulador. ( 2 )

Para concluir indicareinos que <l empleo de los agentes de relajacidn neuromuscular esta perfectamente
bien definido en la anestesia. Con la aparicidn de los agentcs mas nuevos se ha llevade al mimimo los efectos
adversos en el aparato cardiovascular v se ha ampliado ¢l perfil farmacodindmico de este tipo de farmacos. La

dismimacidn de 1a potencia de los compuestos esteroideos ha permitido la sintesis del rocuronio.
Nuevas modificaciones de la potencia y el metaboiismo podran ser los factores que permitan la sintesis

de productos de comienzo de accibn mas breve y duracion de accidén mas corta. Sin embargo, la adicion del

rocuronio permitird la falta de blogqueo neuromuscular residual al terminar la anestesia v la cirugia.
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