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RESUMEN

Introduccion: El rocuronio es de los relajantes musculares no despolarizante, que
menos se acumulan. No obstante, altas dosis pueden incrementar su acumulacion.
Objetivos: Presentar la evolucion de dos pacientes con tiempos anestésico
quirurgico relativamente prolongado, relajados con rocuronio en bolos y revertidos
con sugammadex.

Presentacion de casos: A.P.S. 33 afos, masculino, 70 Kg. Clasificacién de riesgo
ASA II. Alergia a las penicilina. Mallampatti II. Enfermedad de Chron para
hemicolectomia izquierda y J.F.G. 51 afios, masculino, 90 Kg. Clasificacion de
riesgo ASA II. T de sigmoides para sigmoidectomia. En ambos, se realizé induccion
con propofol 2 mg/kg, fentanil 5 ug/kg y rocuronio 1 mg/kg (70 mg). Intubacién
facil. Se acoplé a un ventilador volumétrico. Se monitorizé oximetria, capnografia,
frecuencia cardiaca, presion arterial invasiva y electrocardiograma, indice
biespectral y funcién neuromuscular. Mantenimiento: con bomba de infusion a
razon de 5 mg/kg/h de propofol y fentanilo a 2,5 ug/kg en bolos. Rocuronio 20 mg
en el primer caso y 30 mg en el segundo, en dos oportunidades. La intervencion
duréd 2 horas 30 minutos y 2 horas 45 minutos respectivamente. Al finalizar la
intervencién aparecieron 2 respuestas en el tren de cuatro con signos clinicos de
relajacién residual. Se administré 2 mg/kg de sugammadex. La recuperacion fue en
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el primer paciente a los 2 minutos y 15 segundos y a las 2 y 10 segundos en el
segundo, con cociente T4/T; de 89 y 91 % respectivamente. Fueron extubados sin
complicaciones.

Conclusiones: El sugamadex es reversor de un novedoso mecanismo de accion,
que pudiera brindar algunas ventajas sobre los utilizados hasta este momento.

Palabras claves: Sugammadex, reversion del bloqueo, acumulacion.

INTRODUCCION

La administracion intravenosa de una dosis en bolo de bromuro de rocuronio, sigue
el curso temporal de la concentracidn plasmatica. En adultos sanos, la vida media
de eliminacion promedio es de 73 (66-80) minutos, el volumen de distribucion en
condiciones de estado constante es de 203 (193-214) mL/kg™ y el aclaramiento
plasmatico de 3.7 (3.5-3.9) mL/kg-1/min™’.

A pesar que el rocuronio es de los relajantes musculares no despolarizante (RMND),
el que mayor ventaja tiene sobre el rapido inicio de accién, también es de los que
menos se acumulan. No obstante altas dosis, pueden incrementar su acumulacion.

Miller, Wherrett, Hull, Watson y Legault,? demostraron que las propiedades
farmacocinéticas del rocuronio pueden predecir el potencial de acumulacién cuando
este farmaco se administra por infusion continua, en procedimientos quirdrgicos de
relativamente larga duracion (2-4 horas), sin que demostraran acumulacién de la
droga hasta pasadas 3,5 horas.

Al finalizar una intervencién quirdrgica, en la que se usé 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 reversién con un anticolinesterasicos (neostigmina o edrofonio) para acelerar la
recuperacion de la funcion neuromuscular y evitar la paralisis residual.

Todos los reversores, hasta el momento utilizados en la practica anestesidlogica son
inhibidores de la acetilcolinesterasa (AchE); pero en el afio 2002, en el Congreso
Anual de la American Society of Anesthesiologists (ASA) celebrado en Orlando, se
presentaron los primeros resultados del estudio en humano del uso del
sugammadex, reaIizald3c>s en Bélgica en 29 voluntarios, a los que se les administro

entre 0,1y 8 mg Kg™.

A partir de ese momento, evidentemente se abrié un nuevo camino en el campo de
la reversién del bloqueo neuromuscular.

Fue objetivo de esta investigacidon presentar la evolucidon de dos pacientes con
tiempo anestésico quirdrgico relativamente prolongado (2 horas y 40 minutos),
relajados con rocuronio en bolos a los que se les, revirtié el bloqueo con
sugammadex.
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Paciente APS. 33 afios. HC. 313464. Sexo: Masculino. Raza: Blanca. Peso: 70 Kg.
Clasificacién de riesgo: ASA II. APP: Alergia a las penicilinas y sulfas. Como datos
positivos al examen fisico: Mallampatti II. Exdmenes complementarios dentro de
limites normales. Resto del interrogatorio y examen fisico. Normal Diagndstico:
Enfermedad de Chron. Intervencion propuesta: Hemicolectomia izquierda.

El otro paciente JFG. 51 afios. HC 608679. Sexo: Masculino. Raza: Blanca. Peso:
90 Kg. Clasificacion de riesgo. ASA II. Niega APP:

En ambos, se realizé induccion con propofol 2 mg/kg, previa preoxigenacion de 5
minutos, fentanilo 5 pg/kg y rocuronio 1 mg/kg (70 mg). Intubacion sin incidencias
a sefialar. Se acoplé a un ventilador Supra de la THEMEL. Se monitorizé la
Oximetria de pulso (Sat O,), capnografia (Et CO,), frecuencia cardiaca (FC), presion
arterial invasiva (PAI), electrocardiograma (ECG) con un monitor Philips modelo
Intellivue MP 20 y el indice biespectral (BIS) (Fig. 1).

Figura 1. Monitorizacion intraoperatoria
utilizada en ambos pacientes.

La funcién neuromuscular se evalué con un monitor Tof Watch SX, Organon, NV,
Dinamarca (Fig. 2).

Figura 2. Tof Watch Sk,
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El mantenimiento se realizé con una bomba de infusidén Abbott Lifecare 5000 a
razon de 5 mg/kg/h de propofol y fentanilo a 2,5 pg/kg en bolos segun
necesidades.

Se utilizaron dosis de mantenimiento de rocuronio de 25 % de la dosis inicial (20
mg en el primer caso y 30 mg en el segundo), en dos oportunidades. La
intervencién quirdrgica durd 2 horas 30 minutos en el primero y 2 horas 45 minutos
en el segundo. Al final de la intervencién quirdrgica la recuperacion de la funcion
nueromuscular fueron dos respuestas (T,) con signos clinicos de relajacion residual.
Se administrd, en ambos casos 2 mg/kg de sugammadex. La recuperacion fue en el
primer paciente a los dos minutos y 15 segundos y a los dos y 10 segundos, tiempo
en el cual comenz6 a incrementarse el cociente T4/T; hasta 89 y 91 %,
respectivamente. Fueron extubados sin complicaciones, con recuperacion total de
los signos clinicos, es decir respiracion espontanea con volumen corriente,
frecuencia respiratoria y capacidad vital normal, suspensién de la cabeza por mas
de 6 segundos, respuesta clara y coordinada a las preguntas realizadas y sin
complicaciones por el uso de sugammadex.

DISCUSION

Todos los reversores, hasta el momento utilizados en la practica anestesidlogica son
inhibidores de la acetilcolinesterasa (AchE), enzima que hidroliza la acetilcolina
(Ach) en acido acético y colina. El aumento de la concentracién de Ach en la unién
neuromuscular, facilita que actlie competitivamente con moléculas de RMND vy las
desplace de las subunidades a del receptor nicotinico; pero estos farmacos tiene un
efecto techo de 8-9 minutos, lo que en ocasiones puede producir paralisis residual.*

Se estima que con neostigmina, el tiempo promedio de reversién es de 22.6 minutos,
mientras que para el edrofonio es de 24.7 minutos; sin embargo, el sugammadex
cuando el paciente ha recuperado dos respuestas del tren de cuatro logra revertir el
bloqueo en menos de 3 minutos.*

Su estructura (a-ciclodextrina), esta constituida por cuatro anillos del RNM
esteroideo que se fijan herméticamente dentro de la cavidad interior y forman un
complejo de inclusién, por un proceso denominado quelacidon, comprobado por
calorimetria y cristalografia con Rayos X.*

Todos los BNM son compuestos muy hidrosolubles de amonio cuaternario con al
menos un grupo NH*, que facilita su fijacion al anclaje idnico del receptor
nicotinico. Esta a ciclodextrina modificada tiene un centro lipofilico con un nucleo
exterior hidrofilico, atribuible a iones cargados negativamente en su superficie.
Estos aniones atraen las cargas cuaternarias positivas del RMND vy arrastra la
molécula entera hacia la cavidad de la v-ciclodextrina. La unién entre la molécula
huésped y la cavidad de la ciclodextrina se debe a fuerzas de Van der Waals e
interacciones hidrofdbicas y electrostaticas.'™

La interaccién entre los RMND esteroideos, principalmente rocuronio y
sugammadex es particularmente compacta y de larga duracion. Este mecanismo de
union es especifico para los BNM de tipo esteroideo y no es efectivo para los
bencilisoquinolinicos debido a su elevado peso molecular que hace imposible su
inclusién en la cavidad de la ciclodextrina.>®
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La concentracion de RNM esteroideo libre en plasma disminuye rapidamente
después de administrar sugammadex. Esto se acompafna de un marcado
incremento en la cantidad total de RNM esteroideo en plasma debido a la cantidad
de relajante encapsulado, que evita que pueda acceder a su biofase.

Asimismo, la caida de la concentracién libre de BNM esteroideo en plasma origina la
difusidon pasiva desde la biofase (unidon neuromuscular) hacia el plasma, hasta
valores inferiores al umbral necesario para conseguir una ocupacién efectiva de
receptores, restaurando completamente la funcidn neuromuscular. El complejo asi
encapsulado, se filtra libremente por el glomérulo y se excreta por la orina. La
aclaracion renal del complejo es igual a la tasa de filtraciéon (120 mL.min-1).°

Veiga-Ruiz y colaboradores,* concluyeron que el sugammadex es eficaz para
revertir el bloqueo inducido tanto por rocuronio como por vecuronio. Que su eficacia
en la reversién es independiente de la técnica anestésica utilizada durante el
procedimiento quirdrgico. No se trata de un reversor universal, sino selectivo sélo
para el grupo esteroideo y dentro de ellos especificamente para el rocuronio y el
vecuronio.

Sugammadex unido a rocuronio se excreta por la orina en las primeras 16 horas
(77 %). Su efecto reversor casi instantaneo, se produce por procesos de
redistribucién mas que por procesos de eliminacion, razén por la que es igualmente
eficaz en pacientes con disfuncién renal, segun los resultados obtenidos en los
primeros estudios realizados con este grupo de pacientes.

Cuando se administra en el momento de la aparicion de la segunda respuesta del
tren de cuatro (TOF), se consigue recuperacion completa T4/T; > 0,9, con dosis de
2 mg Kg', entre uno y tres minutos, para rocuronio y vecuronio respectivamente.'®

A dosis muy altas de rocuronio 1,2 mg Kg-* se obtiene recuperacién completa a los
cinco minutos, con dosis de 8,0mg Kg-*.*7

Produce minimos efectos adversos, de hecho en ninguno de los dos pacientes se
constatd ninguno.

Se concluye que el sugamadex es un farmaco reversor de un novedoso mecanismo
de accién, que pudiera brindar algunas ventajas sobre los utilizados hasta este
momento.
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