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Resumen:

En la practica diaria de la anestesia general es necesario el uso de relajantes
neuromusculares (RNM) para realizar una intubacion orotraqueal.

Caracteristicas de la relajacion: Mejorar las condiciones de intubacion ,Ayudar a la
ventilacidn mecanica ,Proveer un adecuado campo quirurgico para el cirujano

Las condiciones de relajacion neuromuscular ideales se obtienen con un registro de
tren de cuatro(TOF) =< 20%

El Rocuronio es un RMN que presenta un tiempo de latencia y desarrollo del bloqueo
neuromuscular rapido, permite condiciones de intubacién, a los 60 segundos tras su
administracién. En comparaciéon con otros RNM no tiene efecto liberador de histamina
ni de bloqueador ganglionar, provee una gran estabilidad hemodinamica

Anteriormente la succinilcolina se ha utilizado con éxito para induccion de secuencia
rapida. Sin embargo su uso se asocia a mayores riesgos y efectos secundarios.

El Rocuronio, es un RNM con una latencia corta (60-90segundos)sin embargo su
latencia es superior a la de la succinilcolina (30 a 60 segundos)

El Cebamiento es una técnica para la administracion de los RMND que tiene por
objetivo fundamental acortar su tiempo de latencia disminuyendo el tiempo requerido
para la intubacion, lo que aminora los posibles complicaciones de la maniobra de
permeabilizar las vias areas del paciente, beneficiando la integridad del mismo durante
el acto quirurgico

Consiste en la administracion de 10 a 15 % de la dosis, posteriormente (2 a 3 min) se
administra el resto de la dosis.



Antecedentes

En la practica diaria de la anestesia general es necesario el uso de relajantes
neuromusculares (RNM) para realizar una intubacion orotraqueal( 10T).

Existen diferentes objetivos de contar con una adecuada relajacion neuromuscular entre
los cuales se encuentran:

* Mejorar las condiciones de intubacion
* Ayudar a la ventilacion mecanica
* Proveer un adecuado campo quirurgico para el cirujano

El objetivo de una inducciéon de secuencia rapida es asegurar la via aérea de forma
rapida (entre 45 y 90 segundos) y no traumatica (1)

Existe la aceptacion general de que el intervalo que transcurre entre la supresiéon de los
reflejos protectores con la induccion de la anestesia y el desarrollo de condiciones
satisfactorias de intubacion, es un periodo critico de la anestesia, en el que ocurren con
mas frecuencia problemas de regurgitacion y aspiracién de contenido gastrico, mientras
mas corto es este intervalo, sera mas seguro para el paciente. (1)

Esta técnica esta indicada en los pacientes que necesitan intubacion y existe sospecha
de estdbmago lleno, en situaciones de urgencia y en otras circunstancias donde hay
incremento de riesgo de aspiracidén, como por ejemplo durante el embarazo.(1)

La succinilcolina, por su corto periodo de latencia, es el BNM mas utilizado para estos
fines , Sin embargo su mecanismo de accion despolarizante sobre la placa
neuromuscular puede provocar graves efectos secundarios. (2)

Existe una gran tendencia a abandonar esta droga por estar asociada a efectos
indeseables o potencialmente peligrosos entre los cuales podemos encontrar:
fasciculaciones, hiperkalemia, mialgias, efectos autondmicos, aumento de la presion
intragastrica, aumento de la presion intraocular, aumento de la presion intracraneana y
efectos poco comunes como hipertermia maligna, reacciones anafilacticas, edema
agudo pulmonar, etc.(2)

Es dificil explicarse que una droga con estas caracteristicas siga vigente después de
mas de cinco décadas desde su introduccion en 1951, o que en nuestra época pudiera
ser aprobada por la F.D.A., sin embargo su gran ventaja es a todas luces evidente al
producir una relajacion profunda, con rapido inicio y corta duracién de accién.(2)

El rocuronio es, entre los BNM no despolarizantes comercializados, el de mayor rapidez
de accion, lo que permite conseguir unas buenas condiciones de intubacion de forma
precoz ( 60 - 90 seg ). (3)



Su empleo en pacientes sometidos a técnicas anestésicas muestra condiciones de
intubacién muy similares a las conseguidas con el uso de succinilcolina (4)

El bromuro de rocuronio es un bloqueador no despolarizante de estructura esteroidal,
relacionado con el vecuronio y el pancuronio, que ha demostrado ser facilmente
reversible, con una duracién de accion similar al vecuronio, pero un tiempo de inicio de
accion significativamente mas corto que el resto de lo relajantes musculares de
duracion intermedia (4)

La meta de los ultimos afnos ha sido producir compuestos con rapido inicio de accion y
corta duracion. (4)

En la busqueda de este tipo de compuestos, se han hecho varias modificaciones
quimicas a la molécula de vecuronio, llegandose al bromuro de rocuronio, que difiere
estructuralmente del vecuronio en 4 posiciones del nucleo esteroidal: tiene un grupo 2-
morfolino, un grupo 3-hidroxi y una funcién 16-pirrolidino unida a un grupo 16-N-alilo
(figura 1)
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Se obtiene asi una droga con una disminucion real del tiempo de inicio de accion,
incluso sin priming, pero con una duracion similar al vecuronio. (5)

El efecto vagolitico derivado del bloqueo muscarinico, tan evidente en el pancuronio,
fue eliminado completamente en el vecuronio por la eliminacién del grupo metilo
cuaternario de la posicidn 2, lo que elimina la carga positiva y disminuye su parecido
con la acetilcolina. (3)



Tampoco este grupo esta presente en el rocuronio, aunque con dosis altas puede
aparecer efecto vagolitico. (1)

La isotonicidad de la solucion se obtiene con cloruro de sodio y un pH de 4, al afadir
acido acético o hidroxido de sodio. Este pH relativamente bajo es probablemente
responsable de la aparicion de dolor durante la inyeccién(3)

Estudios farmacolégicos basicos y clinicos realizados por Bowman y Kopman
comparando las potencias relativas de varios relajantes musculares, demostraron que
el tiempo de inicio de accidn de los relajantes menos potentes era menor que el de las
drogas mas potentes (4)

Este hecho llevé a la modificacidén de la estructura quimica de los relajantes del grupo
esteroidal, llegandose a la sintesis del rocuronio, un relajante de muy baja potencia,
corto tiempo de inicio de accion y mayor liposolubilidad. (3)

La farmacocinética del rocuronio en adultos se ajusta en algunos casos a un modelo
tricompartimental, con una vida media de eliminaciéon corta (70 a 100 minutos) y un
compartimento central mas pequeno que el volumen plasmatico. Sin embargo, la
mayoria de los pacientes se ajusta a un modelo bicompartimental. (6)

La farmacocinética del rocuronio depende de la dosis administrada. Una dosis mas alta
permite una estimacién mas precisa de la vida media de eliminacién pues hay un mayor
periodo para medir las concentraciones plasmaticas. (6)

Como resultado la vida media sera mas larga y consecuentemente, disminuira el valor
derivado del aclaramiento y aumentara el valor del tiempo medio de residencia.(6)

Las variaciones del agua corporal total hacen que la edad tenga consecuencias
relevantes en la farmacocinética. En recién nacidos y lactantes el volumen de
distribucion esta aumentado y el aclaramiento plasmatico disminuido o no modificado,
resultando una vida media de eliminacién y tiempo medio de residencia mas largos.(3)

En los pacientes afosos el volumen de distribucion esta inalterado o levemente
disminuido, resultando una vida media de eliminacion igual o un poco mas larga que la
del adulto sano.(7)

Clinicamente se produce una prolongacién de la duracién de aproximadamente un
30%, dependiendo de la dosis administrada(6).

Los metabolitos del rocuronio son el 17-desacetilrocuronio y el 16N-desalilrocuronio.(3)
Hasta la fecha estos metabolitos no han sido detectados considerablemente en plasma,

Tienen una baja potencia de bloqueo, por lo que no contribuyen significativamente con
la farmacodinamia del rocuronio(3)



El rocuronio es un bloqueador no despolarizante con un efecto especialmente
postsinaptico y un alto grado de selectividad para los receptores de la placa
neuromuscular. (8)

La paralisis muscular es producida por un antagonismo competitivo de los receptores
colinérgicos nicotinicos.(8)

Su actividad relajante finaliza por disociacién gradual del receptor, desplazando el
equilibrio agonista/antagonista en favor de la acetilcolina, segun la gradiente de
concentracion. Su accion es facilmente revertida por los anticolinesterasicos. (8)

Mediante multiples métodos se ha llegado a la conclusidon de la dosis de rocuronio a
cifras de 0,2 mg/kg para la DE50 y 0,3 mg/kg para la DE95 son las mas aceptadas.(9)

El efecto bloqueador neuromuscular del rocuronio es influenciado por los agentes
anestésicos volatiles, al igual que el resto de los relajantes, probablemente por el
mismo mecanismo. (9)

No hay diferencia en el tiempo de inicio de pacientes anestesiados con halogenados
comparados con anestesia endovenosa total, debido a que el efecto del agente no
alcanza a actuar en el musculo. Los tiempos de duracion y de recuperaciéon se
prolongan solo levemente, sin significacion estadistica. (5)

Los agentes halogenados producen un desplazamiento a la izquierda de la curva dosis
-respuesta, aumentando su potencia:

El halotano potencia un 20% EI sevofluorano 33% El enfluorano un 30% El
isofluorano un 60% EIl desfluorano un 60%.

Los agentes endovenosos como el etomidato, fentanyl, midazolam, propofol y tiopental,
no interactuan clinicamente con el rocuronio sin embargo el rocuronio se precipita con
el tiopental por lo cual no se recomienda su uso por el mismo acceso venoso(7)

Dosis de Cebamiento

El Cebamiento es una técnica para la administraciéon de los RMND que tiene por
objetivo fundamental acortar su tiempo de latencia

Consiste en la administracion de 10 a 15 % de la dosis, posteriormente (2 a 3 min) se
administra el resto de la dosis.
(10)

En multiples estudios sobre el efecto de la dosis de cebamiento con rocuronio se ha
concluido que la técnica es segura el grupos de pacientes jovenes , Conforme aumenta
la edad presentan disminuciéon de la saturacion de 02 y la funciéon pulmonar
principalmente en pacientes mayores de 65 anos aun sin presentar relevancia clinica
sin embargo no se recomienda su uso en este grupo de pacientes (11)



Planteamiento del problema

Dado que Rocuronio por su corta latencia, se utiliza con mayor frecuencia como
alternativa a la succinilcolina en pacientes para la induccion e intubacion en anestesia

Es de vital importancia encontrar la forma de disminuir su latencia aun mas, para asi
acortar el lapso de desproteccion de la via aérea y mejorar las condiciones de
intubacion del paciente.

Pregunta de investigacion

¢ Cual es la eficacia de la dosis de Cebamiento en comparacion con la dosis en bolo
para la disminucion del tiempo de latencia en la relajacion neuromuscular del
Rocuronio ?

Hipotesis

Al utilizar Rocuronio con dosis de Cebamiento se disminuye el tiempo de latencia para
la relajacion neuromuscular Hipoétesis de nulidad: No existe diferencia en el tiempo de
latencia al utilizar la dosis de Cebamiento en comparacion con la dosis en bolo de
Rocuronio

Objetivo general

Demostrar la eficacia de la técnica de Cebamiento con Rocuronio comparada con la
dosis en bolo para reducir su latencia

Objetivos particulares

Determinar el tiempo de latencia de la relajacion neuromuscular con la técnica de
Cebamiento con Rocuronio

Establecer el tiempo de latencia de la relajacion neuromuscular con la técnica en bolo
de Rocuronio

Tamano de la muestra

Se calculo por el método y programa Primer of Biostadistics con un total de 105
pacientes.

Material

Farmacos: Bromuro de Rocuronio amp. 50 mg. ,Maquina de anestesia DATEX
OHMEDA ,Monitor DATEX OHMEDA con modulo TOF modelo E-NMT ,Sensores para
TOF ,Cronometro,Hojas de registro,Boligrafos
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Diseino del estudio
Ensayo clinico controlado ,Analitico ,Longitudinal ,Experimental ,Prospectivo
Pruebas estadisticas

Prueba t de Student : 2Grupos : Estudio - Control , Se calcularon medidas de tendencia
central y de dispersion

Variables

Tiempo : Dependiente, Unidad de medida segundos. Numérica, Continua Dosis :
independiente , En miligramos Numérica, Continua, TOF: Independiente, Unidad de
medida porcentaje , Proporcion, Continua.

Criterios de inclusion

Se incluyeron pacientes programados para cirugia electiva que requerian intubacién
orotraqueal bajo anestesia general Hombres y Mujeres , Edad de 18 a 60 afnos, IMC
=<30 ,Clasificacion clinica de riesgo anestésico ASA | o Il.

Criterios de exclusion

Pacientes que tenian diagnostico de enfermedad neuromuscular (actual o con
antecedente), Estomago lleno ,Uso de drogas concomitantes que puedan alterar la
relajacion neuromuscular , Indicacion para intubacion despierto

Consideraciones éticas

Dado que el procedimiento de anestesia general en el cual estuvo inmerso el protocolo
tiene un riesgo mayor al minimo se pedio consentimiento informado el cual conto con la
firma del paciente y el investigador.

Costos

El Material habitualmente utilizado en anestesia general fue proporcionado por la
institucion

11



Metodologia

Previa aprobacion por el comité de ética e investigacion del Hospital Juarez de México
se analizaron un total de 105 pacientes (n=105) ASA |y I, entre 18 y 60 afos, hombres
y mujeres, se realizo un ensayo clinico controlado, prospectivo, longitudinal y
experimental en pacientes programados para cirugia electiva bajo anestesia general en
el periodo de marzo 2013 a junio 2013.

Pacientes con antecedentes de enfermedad neuromuscular , estbmago lleno ,uso de
drogas concomitantes que pudieran alterar la relajacion neuromuscular , con indicacion
para intubacion despierto e IMC mayor a 30 fueron excluidos del estudio

Previa aleatorizacion los pacientes fueron distribuidos en dos grupos "CR" (cebamiento
=55 pacientes) y "BR" (bolo = 50 pacientes) con una (n=105 pacientes)

Previa firma de consentimiento informado, se procedié a monitorizar al paciente con
presion arterial no invasiva, oximetria de pulso, EKG continuo, TOF se inicio la
Sedacién con Midazolam 1 mg iv 5 minutos previos al inicio del TOF con estimulo
supra maximo, Inicio del monitoreo TOF continuo ,Fentanil 3 mcg /kg iv en el caso del
grupo CR se administro Rocuronio 10% de la dosis(0.6mg/kg iv) se espero 2 minutos
,posteriormente se administro Propofol 2 mg/kg iv , Ventilacion con mascarilla facial con
02 a 5 Lts .por min y se completo la dosis de Rocuronio 90 % de la dosis (0.6mg/kg iv)

Reanudar monitoreo TOF cada 10 segundos hasta obtener un valor de = 0 <20% y se
procedio a la IOT en el caso del grupo BR se administro el 100% de la dosis en un solo
bolo posterior a la administracién de propofol 2 mg/kg iv. y se continuo con el monitoreo
TOF hasta obtener un valor = 0 < 20 y se procedié a la IOT se realizo el registro en la
hoja de datos del paciente

Analisis estadistico

Se realizo la descripcion de variables continuas como Edad e IMC, asi como los
diagndsticos presentados en el estudio (Grafica 1) y cirugias realizadas (Grafica 2)

Resultados

Se analizaron ambos grupos con respecto a la edad, IMC y genero(Grafica 3) el rango
de edad del grupo CR fue de 18 - 60 afios (media de 33.4 afos y mediana 35 afos) el
rango de edades en el grupo BR fue de 19 - 60 afios( media de 40.88 y mediana de 40
afnos) en el grupo CR el rango de IMC fue de 22.06 a 29.7( media de 26.07) y en el
grupo BR fue de 20.8 a 29.7( media de 26.43). con p > 0.05 en todas las variables.

12



H Colecistitis Cronica Litiasica
B Fracturas multiples

B Tumor en mama

B Miomatosis uterina

M Eventracion post Qx

[ Colostomia Transitoria

Tumor de tejidos blandos

Defecto craneal

Otros

Grafica 1 :Colecistitis Cronica Litiasica 42, Fracturas multiples 22, Tumor en mama
10, Miomatosis uterina 5, Eventraciéon post Qx 3, Colostomia Transitoria 2, Tumor
de tejidos blandos 3, Defecto craneal 2 ,0tros 18

B Colecistectomia
Laparoscopica

B Colecistectomia Abierta

 Craneoplastia

B Histerectomia Total
Abdominal

B Laparotomia Exploradora

¥ Plastia de Pared

RAFI

Reseccion y biopsia

Restitucion de transito
intestinal

Retiro de material de
osteosintesis

Otros

Grafica 2: Colecistectomia Laparoscopica 5, Colecistectomia Abierta 37
,Craneoplastia 2 ,Histerectomia Total Abdominal 5, Laparotomia Exploradora 4,
Plastia de Pared 2, RAFI 20 ,Reseccion y biopsia 16, Restitucion de transito
intestinal 3 ,Retiro de material de osteosintesis 3, Otros 8
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Grafica 3 distribucioén de pacientes por género femenino 59 , masculino 46.

Se calcularon medidas de tendencia central con las cuales se obtuvieron los
siguientes resultados con respecto al tiempo y porcentaje de TOF registrado en
cada grupo el grupo BR se realizo la intubacién (TOF = o <20%) con una media
de 70.8 segundos, el grupo CR se realizo la intubacién (TOF = o < 20%) con una
media de de 36.9 segundos. teniendo una diferencia de 33.9 segundos para
realizar la intubacion entre el grupo BR y el grupo CR.

Se encontré que a los 10 segundos la tca es de -13.35 con 103 grados de libertad
p<0.000

A los 20 segundos t.y es de -18.18 con 103 grados de libertad p<0.000
A los 30 segundos tca es de -20.95 con 103 grados de libertad p<0.000

A los 40 segundos tca es de -28.70 con 103 grados de libertad p<0.000 .
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Segundos | BR % TOF* CR % TOF*
0 97.76 £1.7 97.56 £1.9
10 88.7 +3.55 77.3 £5.35
20 78.04 +6.79 51.96 +8.44
30 61.86 £12.22 24.85+8.056
40 52.7 £11.5 4.04 +6.09
50 37.7£10.3 0

60 27.18 £10.11 0

70 13 £11 0

80 442 +8.5 0

90 0.5 +3.54 0

100 0.2 +1.41 0
Segundos | BR No. De Pacientes °| CR No. De Pacientes °
0 0 0

10 0 0

20 0 0

30 0 17

40 0 38

50 1 0

60 6 0

70 28 0

80 11 0

90 2 0

100 1 0

* Media obtenida a partir del % de TOF

°Numero de pacientes a los cuales se les realizo la intubacion en ese rango de

segundos

La x? car €s de 132.66 con 3 grados de libertad con una p<0.000
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Grafica 5. Numero de pacientes intubados con respecto al tiempo transcurrido en

cada uno de los grupos
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Discusion

El rocurono y la succinilcolina se han utilizado con anterioridad para la relajacion
neuromuscular en induccion de secuencia rapida, sin embargo son ampliamente
conocidas las ventajas y desventajas del uso de este ultimo. entre las cuales
destacan fasciculaciones, aumento de potasio sérico y aumento de la presion intra
abdominal.

Durante el estudio los pacientes no presentaron cambios hemodinamicos
significativos a la administracidon de rocuronio a dosis de 0.6 mgx kg las cuales se
tomaron en cuenta mas no fueron descritas durante el estudio, sin embargo a
dosis mayores 1.5 mg kg puede producir un efecto vagolitico leve segun estudios
realizados por T.H. Han et all

T.-H. Han1* and J. A. J. Martyn2 Onset and effectiveness of rocuronium for rapid
onset of paralysis in patients with major burns: priming or large bolus British
Journal of Anaesthesia 102 (1): 55-60 (2009)

En nuestro estudio la dosis de cebamiento no presento efectos adversos en los
pacientes al utilizarla al 10% de la dosis a (0.6mg xkg). estudios previos
realizados por L. Aziz et al y Aaron F. Kopman et al apoyan estos conceptos.
(4,11)

En este estudio se determino que técnica a la administracion de rocuronio es la
mas efectiva en relacion al tiempo de latencia para la IOT.I Al administrar la dosis
en bolo se puede realizar la laringoscopia a los 70.8 segundos. administrando la
dosis con técnica de cebamiento se puede realizar a los 36.9 segundos
aproximadamente la mitad del tiempo que al administrar la dosis en bolo todo esto
comprobado clinica y estadisticamente.En ambos casos con excelentes
condiciones para la IOT. esto concuerda con estudios realizados previamente por
M Hanumantha Rao et al los cuales refieren una relajacion adecuada con dosis de
cebamiento a los 50.67 £7.39 segundos y 94.00 +11.62 segundos con la dosis en
bolo sin embargo es un estudio realizado en 60 pacientes, comparado con el
nuestro que se realizo en 105.(12)

Conclusiones

La técnica de cebamiento nos proporciona condiciones adecuadas para la
intubacion a los 36.9 segundos comparado con la dosis en bolo con la cual se
logran a los 70.8 segundos.

Podemos concluir que la técnica de cebamiento es clinica y estadisticamente mas
efectiva para reducir el tiempo de latencia con una diferencia de 33.9 segundos
para realizar la intubacidén entre ambas técnicas.
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SECRETARIA
DE SALUD

HOJA DE REGISTRO
Protocolo de investigacion

"Eficacia del uso de Rocuronio con técnica de cebamiento comparada con
dosis unica en el tiempo de latencia"

Fecha: __ / /

Nombre:

Edad: Genero : (M) (F)

Peso:_ Kg. Talla:__ _cm. IMC:__ Pesocalculado:_____ Kg.
Diagnostico:

Cirugia Programada:

ASA:

Dosis total de rocuronio: mg/IV.

dosis de cebamiento: mg/IV. Dosis complementaria: mg/IV.

Tiempo ( segundos ) | % de Relajacion (TOF)
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Nombre y firma del investigador folio
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO

México DF. de de

Por medio de la presente acepto participar en el protocolo de investigacion titulado:

"Eficacia del uso de Rocuronio con técnica de cebamiento comparada con
dosis unica en el tiempo de latencia"

Se me ha explicado que mi participacion consistira en :

1. Responder a preguntas acerca de mi historia médica.
Se me realizara un examen fisico y se me tomaran mis signos vitales para detectar
cualquier anormalidad

3. Se me registrara en forma continua la actividad de mi corazén a través del
electrocardiograma, mi frecuencia cardiaca , presion arterial a través de un manometro
automatico, la saturaciéon de oxigeno por medio de la oximetria de pulso y monitoreo de la
relajaciéon neuromuscular por medio de TOF . Todos estos procedimientos no son
invasivos (no producen molestias) y se utilizan para brindar una mayor seguridad durante
el procedimiento.

4. Se Procedera a proporcionarme anestesia general

5. Después de haberme realizado el estudio un médico anestesidlogo estara al pendiente de
mi estado y me proporcionara los medios necesarios para mantenerme lo mas confortable
posible

BENEFICIOS: No obtendré beneficio econémico, sin embargo, si acepto o no, se me proporcionara
la misma calidad de atenciéon como si hubiera participado.

RIESGOS: La probabilidad de que se presente alguna complicacion importante esta presente pero
es muy pequefia. Estos medicamentos han sido utilizados durante muchos afios en forma rutinaria
en pacientes sometidos a anestesia general y la probabilidad de complicaciones cuando son
administrados por un anestesidélogo con experiencia es minima. Sin embargo, como cualquier otro
procedimiento anestésico siempre existe un riesgo, en este caso en particular, dejar de respirar de
forma transitoria (depresion respiratoria). Sin embargo seré vigilado constantemente y cualquier
problema sera manejado de manera oportuna.

El investigador responsable se ha comprometido a darme respuesta a cualquier pregunta y aclarar
cualquier duda acerca del procedimiento que se llevara a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier
otro asunto relacionado con la investigacion

Mi participacién en el estudio es totalmente voluntaria y soy libre de rehusarme a tomar parte en el
estudio o retirarme en cualquier momento sin afectar la atenciéon medica que se brinde.

Nombre y firma del paciente Nombre y firma del investigador responsable

Nombre y firma del Testigo folio
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