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Introduccion

El problema inherente a los bloqueantes neuromusculares es un tema
apasionante. Son sustancias inicialmente naturales, hoy sintéticas, capaces de
producir pardlisis muscular cuando actian en la unién neuromuscular, donde
bloquean la transmisién del impulso nervioso y por tanto la contraccion
muscular. Son farmacos de uso indispensable para la realizacion de diferentes
procedimientos quirdrgicos, sobretodos aquellos que requieran adecuada
relajacion muscular.

La realidad de los planteamientos de Millar cuando sefialé que el desarrollo de
nuevos blogueadores neuromusculares generd la necesidad de entender la
anatomia, fisiologia y farmacologia de la funcion neuromuscular. Este
conocimiento es necesario para predecir el resultado de su accion en el
anciano, en el quemado, en el critico, en el paciente con disfuncion renal y
hepética, asi como las multiples interacciones que puede ocurrir en el periodo
perioperatorio, sumado a que sus acciones son alteradas por cambios en su
fisiologia y farmacologia.

Muchas son las controversias relacionadas con su uso. ¢ Cual de ellos utilizar?
¢, Qué dosis? ¢Los de accion corta, intermedia o prolongada? ¢En qué forma
administrarlos? ¢En bolos o en infusion continua? ¢Qué estimulos aplicar?
¢, Qué monitores utilizar? ¢Cuando utilizar dosis de mantenimiento? ¢ Cuando
descurarizar? ¢En que momento extubar?

Sin lugar a dudas, constituyen una de las drogas mas controvertidas en la
practica Anestesiologica.

La primera controversia data desde 1954, cuando Beecher y Todd sugirieron
un incremento de las muertes anestésicas, atribuibles a la introduccion en la
practica anestésica de los relajantes musculares.

Otra, radica en cudl de ellos utilizar ¢ despolarizantres o no despolarizantes?

Se sabe que la succinilcolina, Unico relajante despolarizante disponible en la
actualidad tiene como principal ventaja su rapido inicio de accién, su corta
duracioén y la rapida recuperacion de sus efectos. Para muchos se consideré el
agente de eleccion para la intubacion traqueal especialmente en aquellos con
estbmago lleno; sin embargo, las fasciculaciones pueden ser causa de
broncoaspiracion. Ademas, existen numerosos efectos secundarios dentro de
los que se pueden sefialar incremento de la presion intracraneal, intragastrica e
intraocular. Incremento del K * sérico, con la posibilidad de producir fibrilacion
ventricular y asistolia. No debe administrarse en pacientes con lesiones
neurolégicas, extensas quemaduras, inmovilizacion prolongada y con
traumatismos multiples. En el paciente renal, existe riesgo de arritmias
cardiacas. Puede aparecer mioglobinemia. En nifios, se puede producir
bradicardia extrema, contraccion de los maseteros e hipertermia maligna. En
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presencia de colinesterasas atipicas pueden cursar con prolongacion del
tiempo de bloqueo muscular. Libera histamina y se observan con cierta
frecuencia reacciones alérgicas potencialmente peligrosas.

Por otra parte, los relajantes no despolarizantes, pueden ser esteroideos y
benzilisoquinolineos. Se clasifican de acuerdo al tiempo de inicio y duracién de
accion. Son drogas muy solubles en agua y poco solubles en grasas. Son
compuestos polares ionizados que presentan poca capacidad para atravesar
membranas. Se unen a proteinas plasmaticas en mayor o menor grado.
Durante la recuperacion, el farmaco en cuestion se aleja del receptor y retorna
al plasma. Estas fuentes drenadoras de drogas ayudaran al mantenimiento del
nivel plasmatico y disminuye su velocidad de eliminacion; sin embargo, se debe
adecuar el tipo de farmaco a utilizar y sus dosis, asi como modificar sus dosis
en el obeso, en el critico y en miasténico.

Desarrollo

El libro consta de 21 capitulos y 371 paginas, dirigido a Residentes de
Anestesiologia y Reanimacion, Especialistas e Intensivistas. Los capitulos
son:

Capitulo 1. Anatomofisiologia de la unidon neuromuscular. En el se trata la
fisiologia de la unidon neuromuscular, de la contraccion fisiolégica y de la
relajacion luego del uso de diferentes bloqueantes neuromusculares.

Capitulo 2. Principios farmacolégicos generales de los relajantes
musculares. Los relajantes musculares se han clasificado de diversas formas
atendiendo a: su mecanismo de accion: despolarizantres y no despolarizantes,
los grupos farmacologicos: esteroideos y benzilisoquinolineos, asi como el
tiempo de duracion de accion: prolongada, intermedia, corta y ultracorta.
Capitulo 3. Relajantes musculares no despolarizantes. En este capitulo se
abordan los relajantes musculares no despolarizantes que actualmente se usan en
la practica anestesiolégica. Sus dosis, ventajas y desventajas, asi como las
complicaciones inherentes a su uso.

Capitulo 4. Relajantes musculares despolarizantes. En el se trata el Unico
relajantes muscular despolarizante que existe: la succinilcolina. Dosis, ventajas y
desventajas, asi como las complicaciones inherentes a su uso.

Capitulo 5. Algunos aspectos a considerar sobre el uso de los relajantes
musculares. Se analizd su uso en condiciones especiales, en el que hay que
enfrentar una amplia gama de detalles especificos que van desde el
conocimiento de su cinética (transporte, metabolismo y excrecion) y su
dindmica (dosis, tipo de relajantes, potencia), asi como aquellas que precisan
las mejores condiciones para su accion como es el pH sanguineo y la
temperatura. Otras condiciones, pudieran ser su especificidad para utilizarlos
en pacientes para procederes quirurgicos electivos o de urgencia, en pediatria,
obstetricia, en pacientes quemados, criticos, cardidépatas, nefropatas,
hepatopatas o con enfermedades neuromusculares.

Capitulo 6. Monitorizacion de la funcion neuromuscular. Es de gran
importancia en la practica anestesioldgica, pues resulta interesante y a veces
necesario conocer qué grado de relajacion y en qué momento de ella se
encuentran nuestros pacientes. Este hecho resulta aplicable, no sélo en el uso
cotidiano de estos farmacos, sino en situaciones especiales en los que la



respuesta a los relajantes musculares esté impredeciblemente alterada por
enfermedades asociadas o por el uso de determinadas drogas. Ha sido
preocupacion de muchos anestesidlogos desde finales de la década de los
cuarenta quienes utilizaron diferentes métodos con el fin de precisar
mediante la monitorizacion de los mismos, los diversos efectos que éstos
relajantes musculares producian.

Capitulo 7. Relajantes musculares en la gestante. Los relajantes musculares
se utilizan en la préactica clinica de las pacientes embarazadas para diferentes
procedimientos quirdrgicos durante el embarazo. Estas pueden ser para
intervenciones quirdrgicas no obstétricas 0 para la operacion cesarea cuando
esta requiere anestesia general. La incidencia del uso de estos farmacos oscila
entre 05y 2,2 %. Para algunos autores, la administracion de relajantes
musculares en anestesia obstétrica es segura; sin embargo, existen algunos
puntos controversiales, que preocupan a los anestesiologos cuando los utiliza
en la paciente obstétrica y sus principales causas pueden ser: el paso
transplacentario, el efecto sobre el feto y recién nacido, sus propiedades
farmacoldgicas para su correcta seleccién y el empleo de antagonistas para
revertir su efecto, en este capitulo se analizan estos aspectos.

Capitulo 8. Relajantes musculares en el nifio. El uso de relajantes musculares
en el paciente pediatrico, requiere de decisiones individuales. Los relajantes
musculares al igual que muchas otras drogas, muestran algunas diferencias en
su comportamiento durante su uso en pediatria con respecto al adulto. Estas
diferencias son mas marcadas especialmente en neonatos y lactantes,
justamente porque estos grupos etareos son los que presentan caracteristicas
fisiolégicas particulares.

Capitulo 9. Relajantes musculares en el anciano. El envejecimiento implica
multiples trastornos en diferentes érganos y sistemas. Por todas estas razones
y por lo frecuente que resulta la utilizacidon de relajantes musculares en
pacientes ancianos, tributarios de tratamiento quirargico, se plantea la necesidad
de establecer normas para la administracion de estos farmacos en este grupo
etareo, cada vez mas frecuente en los quiréfanos, asi como identificar el relajante
muscular idéneo y sus dosis Optimas, pues estos precisan una rapida
recuperacion anestésica para lograr un periodo de ventilacion mecéanica lo mas
breve posible, sin poner en riesgo la oxigenacion. No existe un consenso hasta
el momento actual; pero la mayoria de los autores, emplean dosis que oscilan
entre 30 y 50 % de la dosis total.

Capitulo 10. Relajantes musculares en el obeso. La obesidad es una
condicion relativamente comun, que puede tener un profundo impacto en la
morbimortalidad anestésica. Se ha convertido en una enfermedad en
constante aumento y constituye un grave problema de salud publica con la
consiguiente repercusion sobre los costos hospitalarios, en los paises
desarrollados. Trastornos fisiol6gicos, dificultad en el abordaje de la via aérea 'y
alteraciones farmacocinéticas y relacion dosis/respuesta pueden ser todas
parte de un mismo cuadro. En los pacientes obesos desde el punto de vista
farmacoldgico, se encuentra alterado el inicio de accion, la distribucion, la
eliminacién y la duracion del efecto. Se asocia a cambio significativos en la
composicion y la funcion del organismo que pueden alterar la farmacodinamia y
la farmacocinética de varias drogas, dentro de las que se encuentran los
relajantes musculares.



Capitulo 11. Relajantes musculares en el critico. Las indicaciones para el uso
de relajantes musculares en el paciente criticamente enfermo, incluyen:
intubacion endotraqueal, coordinacion durante la ventilacibn mecanica en
determinadas modalidades, en el status asmatico cuando las presiones
intrapulmonares son muy elevadas, disminucion de la adaptabilidad pulmonar o
aumento del consumo de oxigeno, en el status epiléptico, cuando existe
aumento de la presién intracraneal (PIC), en el sindrome neuroléptico maligno,
intoxicaciones exogenas Yy tétanos; asi como durante el traslado y realizacion
de procedimientos que requieran inmovilidad como para la tomografia axial
computarizada (TAC) y la resonancia magnética nuclear (RMN).

Existe creciente conocimiento que la respuesta a estas drogas puede verse
alterada cuando son administradas durante periodos prolongados a pacientes
criticos. Los mismos estan frecuentemente afectados por sindrome de distress
respiratorio agudo (SDRA) o6 falla multiple de o6rganos (FMO), sufren
comunmente hipotermia, multiples anormalidades electroliticas, acido-basicas,
nutricionales y reciben un amplio espectro de medicamentos concurrentes.

En estos enfermos con especiales particularidades, es dificil si no imposible,
encontrar una dosis individual de cualquier relajante muscular sin la ayuda de
un monitor. Hay que recordar que en ellos, existe resistencia de la piel.
Capitulo 12. Relajantes musculares en cirugia ambulatoria. El uso de
relajantes musculares en los pacientes ambulatorios crea entre los
anestesi6logos numerosas interrogantes. Una de las mas cuestionadas ha sido
cuando emplearlos, que tipo de relajantes utilizar, que método de
administracion y que dosis. Para ello, se han preconizado los relajantes
musculares de accién ultracorta, corta e intermedia y se han proscrito los de
accion prolongada. En el afan por buscar cada dia el relajante muscular ideal,
los hombres de ciencia investigan la sintesis de farmacos cada vez mas
potentes, cuyo inicio de accién sea rapido y corto su duracién, con escasas
reacciones adversas, sin poder acumulativo y que a su vez sean facilmente
reversibles. Es por eso que en los ultimos afios han aparecidos nuevos
farmacos, con diversas caracteristicas.

Capitulo 13. Relajantes musculares en el quemado. El paciente quemado
constituye un reto al anestesidlogo. La alta tecnologia ha hecho que los
pacientes quemados con graves lesiones de la via respiratoria, se mantengan
por periodos prolongados en asistencia respiratoria mecanica (ARM), con
relajacion muscular, asi como las técnicas modernas de anestesia balanceada
requieren relajacion muscular. En ellos se pueden presentar respuestas
anOmalas a los relajantes musculares, pueden observarse tanto en pacientes
previamente sanos como en enfermos criticos. Estas pueden ser variadas y
presentarse fundamentalmente como paralisis prolongada, resistencia o
sensibilidad a la accion de estas drogas, o un aumento del potasio sérico.
Capitulo 14. Relajantes musculares en la disfuncion renal y hepatica. En
estos enfermos es necesario definir que tipo de relajante muscular se debe
utilizar pues no se deben administrar los que dependen exclusivamente del
rinon (en los nefropatas) ni los que tienen alguna hepatopatia los que se
excretan por el higado. En ambos, el atracurio o su congénere el cisatracurio
constituyen una excelente opcién pues su metabolismo via eliminacion de
Hofmann e hidrélisis de enlace éster, hace que las variaciones de la
farmacocinética sean minimas en ambos enfermos.



Capitulo 15. Relajantes musculares en enfermedades neuromusculares.
Aunque muchas de las enfermedades neuromusculares son poco comunes, no
es extrailo que con cierta regularidad alguno de estos pacientes acuda a
quirofano para la practica de estudios diagnosticos, para recibir alguna
conducta anestésico-quirirgica de una de sus complicaciones o para
intervenciones sin relacion con su enfermedad de base. La disminucion de la
fuerza muscular y una mayor sensibilidad a ciertos anestésicos y relajantes
musculares puede predisponer al fallo respiratorio en el periodo postoperatorio.
Para el paciente portador de una miopatia, cualquiera que esta fuese, la
utilizacion incrementada de ciertos farmacos en general y de relajantes
musculares en particular, puede ser responsable de una respuesta
habitualmente exagerada que se caracteriza por: paralisis prolongada,
hiperpotasemia, rigidez muscular e incluso en los pacientes susceptibles
hipertermia maligna.

Capitulo 16. Relajantes musculares en la miastenia gravis. La conducta
anestésica y la recuperacion de los miasténicos intervenidos quirdrgicamente,
es un tema controvertido. La miastenia gravis, es una enfermedad autoinmune
que se caracteriza por presentar anticuerpos circulantes del tipo de la
inmunoglobulina G (IgG). Estos anticuerpos, interactian con los receptores
colinérgicos e interfieren en el mecanismo de la transmisién neuromuscular, ya
sea por la acelerada degradacion de los receptores de la membrana
postsinaptica, por la reduccion de la sintesis de los mismos o por el simple
blogueo de los anticuerpos que impiden la unién entre la acetilcolina y el
receptor. También, se han titulado no sOlo anticuerpos antireceptores
acetilcolinicos sino también antimisculo estriado. Se caracteriza por una
debilidad fluctuante de ciertos musculos voluntarios, en particular los inervados
por los nucleos motores del tronco encefalico, debilidad manifiesta durante la
actividad continuada, rapida restauracion con el reposo y mejora espectacular
tras la administracion de drogas anticolinesterasicas tal como la neostigmina.
Se debe considerarse si el procedimiento es para una timectomia, o para una
intervencién electiva o de urgencia de otra indole. Para procedimientos
menores se puede utilizar anestesia local infiltrativa, bloqueos peribulbares,
bloqueos nerviosos tronculares o plexales. La anestesia subaracnoidea o
peridural no estd contraindicada de manera absoluta; sin embargo, debe
precisarse de forma individual cada paciente controlando la clasificacion de la
miastenia y el tiempo de evolucién para evitar prolongacion del periodo
anestésico en el postoperatorio. Se proscribe en uso de relajantes muscular no
despolarizante de accion prolongada y se preconiza utilizar 25 % de la dosis
total a pacientes no miasténicos de relajantes de accion intermedia..

Capitulo 17. Algoritmo en la miastenia gravis. Se propone un algoritmo para
que siempre que sea posible monitorizar la funcion neuromuscular, para saber
el grado y el momento de relajacibn muscular que tienen los pacientes. Nunca
se debe extubar, hasta que no se haya recuperado 75 % o mas de la altura del
twitch inicial o cuando el cociente T4/T1 > 70 0 precisar que en ausencia de
equipos de monitorizacion, el valor de las pruebas clinicas de recuperacion de
la fuerza muscular, asi como la espirometria dentro de limites fisiolégicos.
Capitulo 18. Miastenia gravis en la gestante. El curso de la miastenia gravis
durante el embarazo es impredecible. Se refiere que puede no presentarse
modificaciones en la sintomatologia, disminuirse, desaparecer o empeorar los
sintomas. En general, puede haber un empeoramiento de los sintomas



generalmente entre el primer y en el tercer trimestre. En embarazadas con
miastenia gravis, se puede presentar miastenia neonatal transitoria en 12 a 20
% de los recién nacidos. Recientemente se comunicé que esta enfermedad
esta asociada con un incremento de las complicaciones durante el nacimiento,
existiendo mayor riesgo de parto prematuro, rotura prematura de membranas,
mayor posibilidad de intervenciones y de morbimortalidad perinatal.

Capitulo 19. Miastenia gravis en la infancia. Como enfermedad, la miastenia
gravis es infrecuente en la infancia y causan hipotonia o debilidad. A diferencia
de la miastenia adquirida, no estan originados por un proceso autoinmune,
faltando por lo tanto, los anticuerpos especificos antirreceptor de la acetilcolina.
Por la misma razon, no responden a tratamientos inmunosupresores. Son
nifos nacidos de madres no miasténicas y esto permite diferenciarlos de la
miastenia neonatal. Excepto el sindrome de los canales lentos, que rara vez
comienza en la edad pediatrica, siguen un patréon de herencia autosémico
recesivo con frecuentes antecedentes de consanguinidad. Los padres por lo
tanto, no estan afectados, y es posible encontrar el mismo proceso en sus
primos, con un riesgo de repeticion en los hermanos de 25 %. La mayoria
presentan sintomas al nacimiento o la desarrollan durante los primeros 2 afios
de vida. Ocasionalmente originan incapacidad grave, en otros casos conllevan
un prondstico favorable con sintomas no progresivos gque tienden a mejorar con
la edad.

Capitulo 20. Reversion de los relajantes musculares. El uso de los relajantes
musculares y su reversion se encuentra ampliamente difundido en la practica
anestesioldgica; sin embargo la paralisis muscular producida por dichas drogas
no siempre se pueden antagonizar con seguridad u ocurre en ocasiones, la
reversion parcial y como consecuencia accidentes en las salas de cuidados
postanestésicos, que pueden ser fatales. La reversion del bloqueo
neuromuscular por drogas anticolinesterasicas es dependiente de la labilidad
de la acetilcolina para liberar los receptores ocupados por agentes relajantes
musculares no despolarizantes. Se describe la conducta a seguir para prevenir
paralisis residual que es la complicacion mas temida en estos casos.

Capitulo 21. Sugamadex. Nuevo reversor de los relajantes musculares.
Sugammadex, es un novedoso agente selectivo. Es una gamma ciclodextrina,
modificada quimicamente diseflada para encapsular selectivamente los
agentes bloqueantes neuromusculares esteroideos, especificamente rocuronio
y vecuronio. La estructura lipofilica de la molécula de sugammadex encapsula
los anillos lipofilicos esteroideos de rocuronio y forman un complejo en
relaccionl:1 (sugammadex-rocuronio). Los grupos carboxilo con carga negativa
alrededor del sugammadex ciclico facilitan que el nitrogeno cuaternario
cargado positivamente del rocuronio lo englobe. Al finalizar una intervencién
quirurgica, en la que se uso un relajante muscular no despolarizante (RMND),
la mayoria de los anestesidlogos esperan la recuperacion espontanea que
oscila entre 30 y 45 minutos, segun el farmaco utilizado o realizan la reversion
con un anticolinesterasicos (neostigmina o edrofonio y atropina o glicopirrolato)
para acelerar la recuperacion de la funcion neuromuscular y evitar la paralisis
residual. Todos los BNM son compuestos muy hidrosolubles de amonio
cuaternario con al menos un grupo NH", lo que facilita su fijacion al anclaje
idnico del receptor nicotinico. Esta y ciclodextrina modificada tiene un centro
lipofilico con un nudcleo exterior hidrofilico, atribuible a iones cargados
negativamente en su superficie. Estos aniones atraen las cargas cuaternarias



positivas del RMND y arrastra la molécula entera hacia la cavidad de la y-
ciclodextrina. La unidon entre la molécula huésped y la cavidad de la
ciclodextrina se debe a fuerzas de van der Waals e interacciones hidrofobicas y
electrostaticas. Es eficaz para revertir el bloqueo inducido tanto por rocuronio
como por vecuronio. Que su eficacia en la reversion es independiente de la
técnica anestésica utilizada durante el procedimiento quirdrgico. No se trata de
un reversor universal, sino selectivo para el grupo esteroideo y dentro de ellos
especificamente para el rocuronio y el vecuronio.

Se concluye que en sentido general, se presenta un texto que servira de libro
de cabecera a residentes y de consulta a especialidades a fines.
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