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RESUMEN

Introduccioén: se han descrito diferencias entre la reversion de los bloqueantes
neuromusculares con sugammadex y neostigmina. La mayoria concuerda que los
resultados con sugammadex son superiores.

Objetivos: comparar la capacidad del sugammadex y la neostigmina para revertir el
bloqueo neuromuscular con vecuronio.

Métodos: se realizé un estudio de casos y controles, para evaluar la capacidad del
recobro muscular con vecuronio, tras la reversion con sugammadex y neostigmina.

Se evalué el recobro muscular por exploracién clinica.

Resultados: se estudiaron un total de 405 pacientes, al Grupo S, correspondieron

135 pacientes y al Grupo N 270. El tiempo medio de duracién de la intervencion
quirurgica, fue para el grupo S de 32,21+1,2 min y para el Grupo N de 33,16 £1,2 min.
El promedio de tiempo de la reversién en el grupo S fue de 2.2 minutos y en el grupo N
de 14.4 min. La calidad de la recuperacion, en ambos grupos fue buena, no obstante las
diferencias observadas en la frecuencia de los revertidos con sugammadex, resultd
estadisticamente significativa (p = 0.00001). Las complicaciones fueron mas frecuentes
en el grupo N.

Conclusiones: se corroboré la capacidad del sugammadex para revertir el bloqueo
neuromuscular con vecuronio. El tiempo de reversion del bloqueo fue 6,54 veces mas
prolongado con neostigmina. La calidad de la recuperacién fue 1.34 veces mejor con de
sugammmadex. Las reacciones adversas fueron 11,02 veces mas frecuentes con
neostigmina que con sugammadex.

Palabras clave: reversiéon del bloqueo, Sugammadex, Neostigmina, Recobra
muscular, Calidad de la reversion.
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ABSTRACT

Introduction: studies are available about the differences between reversal of
neuromuscular blockers with sugammadex and neostigmine. Most studies agree that
results are better when sugammadex is used.

Objectives: compare the capacity of sugammadex and neostigmine to revert
vecuronium-induced neuromuscular blockade.

Methods: a case-control study was conducted to evaluate neuromuscular recovery
with vecuronium after reversal with sugammadex and neostigmine. Muscular recovery
was evaluated by clinical examination.

Results: a total 405 patients were studied. Group S was composed of 135 patients
and Group N of 270. Mean surgical duration was 32.21+1.2 min for Group S and
33.16 £1.2 min for Group N. Average reversal time was 2.2 min in Group S and 14.4
min in Group N. The quality of recovery was good in both groups. However, the
frequency differences found in patients reverted with sugammadex were statistically
significant (p = 0.00001). Complications were more frequent in Group N.
Conclusions: the capacity of sugammadex to revert vecuronium-induced
neuromuscular blockade was confirmed. Reversal time was 6.54 longer with
neostigmine. The quality of recovery was 1.34 times better with sugammadex.
Adverse reactions were 11.02 times more frequent with neostigmine than with
sugammadex.

Key words: blockade reversal, sugammadex, neostigmine, muscular recovery,
quality of reversal.

INTRODUCCION

Todos los reversores del bloqueo neuromuscular utilizados hasta el momento en la
practica anestesioldgica, son inhibidores de la acetilcolinesterasa (AchE), enzima que
hidroliza la acetilcolina (Ach) en &cido acético y colina. Dentro de los mas utilizados se
encuentra la neostigmina y el edrofonio.

La neostigmina, esta constituida por moléculas de amonio cuaternario, que produce
inhibicidn de la acetilcolinesterasa mediante la formacidn reversible de un complejo
éster carbamil (carbamilacion de la molécula de acetilcolinesterasa) en la porcién de
la parte activa de la colinesterasa y forman un enlace covalente en sitios tanto
anionicos como esterasicos.

De esta forma, aumentan los niveles de Ach y favorece la interaccidén entre
acetilcolina y el receptor por lo que revierte el bloqueo neuromuscular. Es decir, actla
como un inhibidor competitivo de la acetilcolinesterasa mediante un mecanismo de
union similar al de la Ach. Tanto como esta union se prolongue, la AchE sera incapaz
de hidrolizar su sustrato natural. Se piensa tiene una accién presinaptica, que produce
aumento del nivel de liberacidon de Ach y ademas estimula los receptores
postsinapticos que contribuyen a la restauracién de la funcidn neuromuscular aunque
de forma menos significativa. - 2
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El edrofonio, también es un compuesto formado por un amonio cuaternario; sin
embargo, actda por inhibicion competitiva mediante uniéon Unicamente a los aniones
tensoactivos en el receptor, por lo que este enlace no implica un enlace covalente y
se asocia a un efecto menos consistente. 3

Aprovechando su corto tiempo de accién (aproximadamente 10 minutos), se usa para
el diagnostico de debilidad muscular en personas con diagndstico probable de
miastenia gravis y distinguirla de una crisis colinérgica.

Ambos, tienen efectos muscarinicos sobre el sistema cardiovascular, que incluyen
bradicardia por disminucion de la conduccidn en el ndédulo AV, vasodilatacion con
disminucién de la resistencia vascular sistémica (RVS) e hipotensién arterial. Efectos
gastrointestinales que incluyen un aumento de la actividad de las células parietales y
un aumento de la motilidad. Esto puede producir a la vez un aumento de la incidencia
de nauseas y vomitos en el posoperatorio, incluso cuando se administre con un
anticolinérgico. Los efectos respiratorios incluyen bronconstriccién secundaria a la
contraccion del musculo liso bronquial. Se incrementa la actividad de las glandulas
secretoras que incluye las bronquiales, lagrimales, salivares, sudoriparas y la
actividad pancreatica. Los efectos sobre los ojos incluyen miosis y dificultad para
enfocar. Probablemente un amonio cuaternario pobremente soluble en lipidos, tiene
limitada la penetracidn a través de la barrera hematoencefalica, por lo que produce
muy pocos efectos sobre el SNC con dosis normalmente utilizadas en la practica
anestésica. 3 4

En anestesia los anticolinesterasicos se administran por via intravenosa. El
aclaramiento renal contribuye a 50 % de su eliminacién, prolongandose la vida media
de eliminacién en la falla renal. El aclaramiento con funcién renal normal es de

9 ml/kg/min, mientras el metabolismo hepatico contribuye al 50 % restante,
produciéndose el principal metabolito de la neostigmina, el 3-hidroxifenil
trimetilamonio, que tiene aproximadamente 1/10 de su actividad antagonista. 4

Tras la introduccidon de sugammadex (Org 25969), se ha iniciado un verdadero
avance en la gestién de la reversién de los bloqueadores neuromusculares no
despolarizantes (BNMND), de tipo aminoesteroideo. Con este novedoso reversor se
puede lograr una rapida recuperacion de la fuerza muscular, sin los efectos adversos
de los inhibidores de la acetilcolinesterasa. 3-7

Sugammadex es una gammaciclodextrina modificada para la reversion especifica de
rocuronio y en menor medida del vecuronio. Compuesta por ocho moléculas de azucar
dispuestas en anillo, S8 C72 H112 048, con peso molecular de 1279 daltons, derivado
del ciclooctakis (1/£4) - [6-S-(2-carboxietil) -] 6-tio-a-D-glucopiranosil. 128

Su mecanismo de accidn se produce por su alta afinidad y gran selectividad para
encapsular la molécula de rocuronio. Una vez que se unen, al bloqueante
neuromuscular ya no puede producir efecto.® (Figura).
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Fig. Unién del sugammadex con rocuronio

Se estima que con neostigmina, el tiempo promedio de reversion 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 tridimensional tiene un exterior hidrofilico (por sus grupos hidroxilo) y
un interior hidrofdbico, donde se acoplan las sustancias con las que forman complejos
mediante uniones no covalentes (encapsulacion o quelacidon) que permiten su
estabilizacion, solubilidad y reduccion de volatilidad. 8°

Se consideran moléculas seguras, a pesar que algunos autores 27, hayan discutido su
toxicidad histica y su carcinogenicidad. > En administracion endovenosa no se
metaboliza, no desencadena respuesta inmune y son excretadas por via renal, por lo
que son Utiles como excipientes. >

La formula quimica del sugammadex es C72 Hio4 O4s Sg Nas, per-6-(2-carboxyetiltio)-
per-6-deoxy-y-ciclodextrina sddica.

Se planted que la eficacia de la reversion es Independiente de la técnica anestésica y
del procedimiento quirdrgico utilizado. 31!

Es un antagonista verdadero, que produce una rapida reversion y previene la
recurarizacion residual. Inicialmente, se publicaron pocos efectos hemodinamicas y
ausencia de efectos nicotinicos y muscarinicos. Hoy se han publicado algunos efectos
adversos secundarios a su uso, aunque escasos hasta el momento. 7 8 12-3t

Mosing et al 24, demostraron que cuando se prolonga el tiempo total de bloqueo,
secundario a la asociacion de rocuronio o vecuronio con isofluorame es posible
revertir el bloqueo profundo con sugammadex en perros con buenos resultados,
mientras que Duvaldestin y su grupo 2>, revirtieron estos bloqueantes
neuromusculares (BNM), pero en este caso asociado a sevorane. También, Plhringer
26y Lemmens 27 obtuvieron buenos resultados con la reversion de estos farmacos
con sugammadex.

Staals y cols '°, sefialaron que el sugammadex también es capaz de revertir el
bloqueo neuromuscular inducido por el 3-desacetil-vecuronio, metabolito activo del
vecuronio en monos rhesus anestesiados. Y Karalapillai, Kaufman y Weinberg g,
detallaron que no existe experiencia del uso de sugammadex en pacientes criticos.
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Varios autores 32735, estudiaron las diferencias entre la reversién de los BNM con
sugammadex, neostigmina y glicopirrolato. La mayoria concuerda que los resultados
con sugammadex fueron superiores, sin que se presentaran grandes complicaciones
con su uso, pues las ciclodextrinas por si mismas son inertes, por lo tanto, no debe
ser posible que sugammadex se asocie a efectos secundarios graves.

Barbosa y cols 3°, publicaron las ventajas considerables como la reversion de un
bloqueo profundo con sugammadex luego de una intubacion dificil por fallo en una
induccion de secuencia rapida, mientras Salas Ballestin et al 3¢, lograron extubar un
paciente con bloqueo residual prolongado por vecuronio, con sugammadex.

Peeters et al 37, afirmaron que el sugammadex aclara rapida y primariamente y se
excreta de forma integra por el rifion.

Zwiers y cols 38, evaluaron el potencial de interacciones y reacciones adversas de 300
drogas. De todas, sélo tres (flucloxacilina, acido fusidico y toremifeno) tenian un
potencial de interaccién con sugammadex; sin embargo, un estudio clinico demostré
gue no existieron evidencias de interaccién y propusieron realizar un modelo
farmacocinético y farmacodinamico para poder confirmarlo. Kam 3°, investigd la
interaccioén del flucloxacilina y el diclofenaco y tampoco observaron recurrencia del
blogueo luego de revertirlo con sugammadex. Ohshita y su grupo 4°, publicaron dos
pacientes con reacciones anafilacticas después de la administracion de sugammadex,
mientras de Kam y cols. 4!, demostraron los efectos del sugammadex a dosis de 32
mg/kg o superiores, para revertir el rocuronio y vecuronio y su efecto sobre la
prolongacién del QTc y demostraron que ninguno influyé de manera significativa.

A pesar de la experiencia con su uso en la practica anestesiolégica cotidiana, éste
farmaco no fue aprobado por la FDA. En el 2008. la European Agency for the
Evaluation of Medicinal Products (EMEA) lo certifico y esta disponible en Espafia desde
2009 y en el resto de los paises de la Unién Europea.

Algunos autores 122641-43 inyestigaron diferentes aspectos de la eficacia del
sugammadex para revertir el rocuronio; sin embargo, la reversion del vecuronio no se
ha documentado totalmente.

Constituye el objetivo de esta investigacidn comparar la capacidad de reversion del
bloqueo neuromuscular inducido por vecuronio, con sugammadex o neostigmina, asi
como identificar el tiempo transcurrido entre la administracion de sugammmadex vy la
reversion total del bloqueo. Determinar la calidad de la recuperacion e ildentificar si
aparecieron reacciones adversas secundarias al uso de sugammadex.

METODOS

Disefio: se realizd una investigacién de casos y controles, para evaluar la capacidad
del recobro neuromuscular con vecuronio, tras la reversién con sugammadex o
neostigmina en el Hospital Clinico Quirdrgico “Hermanos Ameijeiras” durante el
periodo comprendido entre octubre del 2011 y octubre del 2014.
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Se consideraron los siguientes criterios de seleccion:

» Criterios de inclusion: pacientes con estado fisico I y II segun los criterios de
la Sociedad Americana de Anestesiologia (ASA), normopeso y sin estigmas de
intubacion dificil y que dieran su consentimiento para formar parte del estudio.

= Criterios de exclusién: pacientes con antecedentes personales o familiares
de enfermedades neuromusculares, antecedentes de alergia o
hipersensibilidad a algunas de las drogas de referencia en el estudio.

» Criterios de salida: Pacientes con dificultad para intubar la traquea.

Los pacientes fueron ubicados en dos grupos de forma aleatoria. Una vez que
aparecio algun signo clinico de recuperacién espontanea se administré sugammadex o
neostigmina segun el grupo en cuestion.

Descripcién de la técnica: una vez en el quiréfano se sedaron los pacientes por via
endovenosa (IV), con midazolam a 0.01 mg/Kg. Se realiz6 la induccién con propofol
de 2-2,5 mg/kg EV y fentanil a razén de 2,5 ug/Kg. En ambos grupos se administrd
bromuro de vecuronio a razén de 0.1 mg/kg de peso corporal.

Una vez terminada la intervencién quirdrgica y cuando aparecié al menos un signo de
reversion espontanea se administro:

e Grupo S. se utilizd sugammadex a razén de 2 mg/kg para revertir, el bloqueo,
una vez finalizada la intervencidn quirdrgica sin que aparecieran signos de
recuperacion espontanea.

¢ Grupo N. se utilizé como farmaco reversor sulfato de neostigmina a razén de
2,5 mg de sulfato de neostigmina y 1 mg de atropina diluidos en 20 cc de
cloruro de sodio al 0,9 % EV.

Los parametros clinicos intraoperatorios: Se monitorizaron con un monitor Nihon
Kohden modelo BSM 2303K para la vigilancia tanto de la frecuencia cardiaca (FC), la
presion arterial sistélica (PAS), diastélica (PAD), el trazado electrocardiografico (ECG)
y la pulsioximetria (Sat O2) en el periodo perioperatorio.

Estas variables se monitorizaron en cuatro momentos:
T1: Paciente en posicion horizontal.

T2: Paciente en posicion de Murphy.

T3: A los 5 min de inyectado el sugammadex.

T4: A los 60 min de inyectado el sugammadex.

A todos los pacientes incluidos en el estudio, se les midié con un cronémetro el
tiempo transcurrido desde que aparecié al menos un signo clinico de recuperacion de
la funcién neuromuscular.

Analisis estadistico

Para el procesamiento de los datos se utilizé6 una base de datos en Excel con el
empleo del sistema computarizado SPSS version 20.0. Para cumplimentar los
objetivos propuestos, se analizaron las variables seleccionadas mediante el céalculo de
medidas de resumen para variables cualitativas y cuantitativas (nUmeros absolutos y
porcentajes (%), media y desviacion estandar).
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Para evaluar la relacién entre el tipo de anestesia y el grado de deterioro cognitivo se
utilizé el Estadistico exacto de Fisher como método de analisis alternativo de la
prueba estadistica Chi-cuadrado de Pearson (x 2) para tablas de 2x2 cuando tienen
una frecuencia esperada inferior a 5 en mas del 20 % de sus celdas. Las diferencias
fueron consideradas estadisticamente significativas para valores de p menores de
0,05. Los resultados se presentaron en forma de tablas y graficos.

Seguridad y ética

El protocolo de investigacion se analizé y aprobo por los profesores del Servicio de
Anestesiologia y Reanimacién del Hospital y el Consejo Cientifico de la Institucion. Se
tuvo en cuenta todos los aspectos de seguridad y ética que caracterizan a toda
investigacién clinica.

RESULTADOS

Se estudiaron un total de 405 pacientes a los cuales se les revirtid el efecto del
bloqueante neuromuscular con sugammadex o neostigmina. De ellos, correspondieron
al grupo de casos 135 pacientes, mientras que el control estuvo conformado por 270.

La distribucion por sexo y grupos de edades, segun grupos. En ambos, predominé el
grupo de de 40 a 49 afos. El tratamiento con sugammmadex fue mas frecuente en el
sexo femenino, mientras que en los hombres predominé la reversion con sulfato de
neostigmina.

El peso promedio fue de 71,3 £ 2.2 Kgen el Grupo Sy 73 £ 3.6 Kg en el Grupo N.
No se presentd ningun obeso, sin que existieran diferencias estadisticas (p = 0. 230).

El 65.2 % de la muestra estudiada se clasificé como ASA I, segun la Sociedad
Americana de Anestesiologia y el 34.8 % como ASA II. En ambos grupos
predominaron los pacientes sanos, sin trastornos organicos, fisioldgicos, bioquimicos
o psiquiatricos (ASA 1), de los cuales estuvo representado el 70.4 % de los revertidos
con sugammmadex y el 62.6 % de los medicados con sulfato de neostigmina

Los valores medios de duracidén de la intervencidén quirdrgica, segun grupos fue:
para el grupo S de 32,21+1,2 min y para el Grupo N de 33, 16 £1,2 min, sin que
existieran diferencias significativas (p = 0. 505).

En las_tablas 1 y 2 se evidencié que el tiempo de reversion del bloqueo resultdé menor
en los tratados con sugammmadex con relacion a los medicados con neostigmina. En
el grupo S el 75.6 % revertié antes de los cinco minutos, mientras que en el grupo N
el 88.2 % lo hicieron después de los 9 minutos. El promedio de tiempo de la reversion
en el grupo S fue de 2.2 minutos y en el grupo N de 14.4 minutos, esta diferencia
resulté estadisticamente significativa.
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Tabla 1. Tiempo transcurride entre la administracidon de sugammmadex vy la
reversién del blogueo

Tiempo Grupo S
(min) No. % Media DE
< 3 19 14,1 2.2 1.4
De3abs 83 61,5
Detasd 30 22,2
De9a 14 3 2,2
Total 135 100,0

¥Z=23.81 p= 0.00011

Tabla 2. Tiempo transcurrido entre la administracién de neostigmina vy la reversion

del bloqueo

Tiempo Grupo N

(min) No. % Media DE

< 3 1 0,4 14,4 3.8
De3datk & 2,2

Denasd 25 9.3

Ce9.a 14 135 50,0

De 15319 89 25,6

= 20 minutos 34 12,6

Total 270 100,0

¥X?=23.81 p= 0.00011

Los valores medios de las variables de monitorizacién se muestran en la tabla 3. Los
valores de TAS, TAD, FC, Oximetria y Capnografia se mostraron estables sin que
existieran diferencias significativas, entre grupos (p = 0. 435).

Tabla 3. Calidad de la recuperacién en ambos grupos

Variables de calidad Grupo S Grupo N x2 Valor p
de la recuperacion No. % No. | %

Buena 112 83,0 165 61,1 21.95 [ 0.00001
Regular 21 15,6 78 28,9

Mala 2 1,5 27 10,0

Total 135 100,0 270 | 100,0
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Al comparar la calidad de la recuperacion (tabla 3), se puede observar que en ambos
grupos la mayor frecuencia de pacientes mostré buena recuperacién y en un bajo
porcentaje la recuperacidn resultd mala, no obstante las diferencias observadas en la
frecuencia de los revertidos con sugammmadex y en los tratados con sulfato de
neostigmina, resultd estadisticamente significativa (p = 0.00001).

La aparicion de bradicardia, hipotensidon, aumento de la salivacién, nauseas y vomitos
(tabla 4) se observaron con mayor frecuencia en el grupo de pacientes tratados con
sulfato de neostigmina, reacciones adversas éstas, que mostraron diferencias
significativas entre ambos grupos de tratamiento. No se observaron diferencias con
relacion a la diarrea y otras reacciones adversas.

Tabla 4. Reacciones adversas secundarias en ambos grupos

Reacciones Grupo S Grupo N x2 Valor p
adversas n= 135 n= 270
No. %o No. %o
Bradicardia 4 3,0 a7 35,9 173,00 | 0,00000
Hipotensién arterial | 1 0,7 19 7.0 138,00 0,00002
Aumento salivacién | - -- 65 24,1 95,30 0,00000
Mauseas 1 0,7 19 7,0 18,00 0,00002
Vamitos 1 0,7 32 11,9 34,88 0,00000
Diarrea - -- 1 0,4 1,01 0,31609
Otras 1 0,7 5 1,9 2,75 0,09730
DISCUSION

En la muestra estudiada, predominé el grupo de edades comprendido entre 40 a 49
anos. El tratamiento con sugammmadex fue mas frecuente en el sexo femenino y en
los hombres predominaron los revertidos con sulfato de neostigmina. El 65.2 % fue
clasificada como ASA 1y el 34.8 % como ASA II, hecho este que concuerda con los
resultados de Suy et al 2, quienes encontraron la mayor frecuencia en ambas
clasificaciones de la ASA.

Estos autores 2, investigaron la seguridad del empleo de dosis Unica de sugammadex
y la relacion dosis-respuesta, una vez que aparecié la segunda contraccién muscular
al emplear monitorizacién del bloqueo neuromuscular después del uso de rocuronio y
vecuronio en 80 pacientes, ASA I, II, mayores de 18 afios y con tiempos quirdrgicos
promedio de 60 minutos que requirieron relajacién muscular para la intubacion.
Fueron asignados aleatoriamente a recibir rocuronio (0,6 mg/kg) o vecuronio (0,1
mg/kg). La variable principal fue la eficacia a partir del momento de comenzar la
administraciéon de sugammadex hasta la recuperacién total del bloqueo. Como
hallazgos demostraron que el tiempo medio para la recuperacidon del cociente T4/T: a
0,9 en el grupo rocuronio fue de 31,8 minutos después de 4,0 mg/kg de
sugammadex. En el grupo vecuronio fue de 48.8 minutos después de 8,0 mg/kg de
sugammadex, respectivamente; sin embargo, en este estudio no hubo similitud en las
dosis de sugammadex utilizadas.
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Lemmens y colaboradores 3, evaluaron la eficacia del sugammadex en comparacion
con neostigmina en la reversién del bloqueo neuromuscular profundo inducido por
vecuronio en anestesia con inhalatorios (sevoflurano) y concluyeron que la
recuperacion fue significativamente mas rapida con sugammadex, en comparacion
con neostigmina y que la neostigmina no revertié con rapidez el bloqueo
neuromuscular profundo. Resultados que concuerdan con los hallazgos de esta
investigacidon aunque en nuestra serie se utilizaron opioides, no halogenados.

Mc Donagh et al 4, sefalaron que con sugammadex se puede revertir el bloqueo
profundo de forma inmediata. Su uso podria evitar los efectos adversos
potencialmente graves de la succinilcolina. Los resultados obtenidos sefialaron que la
mediana de tiempo para la recuperacion del bloqueo moderado fue 1,3-1,7 minutos
para rocuronio con sugammadex, 21-86 minutos para rocuronio y placeboy 17,6
minutos para rocuronio y neostigmina. En el bloqueo profundo, el tiempo promedio de
recuperacion fue de 2,7 minutos para rocuronio y sugammadex, de 30 a > 90
minutos para rocuronio y placebo, y 49 minutos para rocuronio y neostigmina. Los
resultados fueron similares para el vecuronio.

Khuenl-Brady et al >, determinaron el tiempo de reversion de la relajacion con
sugammadex o neostigmina inducida por vecuronio. Para ello establecieron la media
geométrica de la recuperacion del tren de cuatro (TOF) y la recuperacion del cociente
T4/T1a 0.9 y concluyeron que fue significativamente mas rapida con sugammadex en
comparacién con neostigmina (2.7 min frente a 17,9 min., respectivamente, p
<0,0001), hecho este que concuerdan con los resultados de esta investigacion pues el
tiempo de reversion fue de 2,2 + 1,4 minutos para el Grupo Sy de 14,4 * 3,8
minutos para e Grupo N. Existieron diferencias estadisticamente significativas. No
hubo eventos adversos graves o efectos secundarios inesperados con cualquiera de
los farmacos.

Los resultados de éste estudio, concuerdan con los de Lemmens y colaboradores 3 y
Khuenl-Brady et al ®, en los que la reversién con sugammadex fue mas rapida que en
el grupo neostigmina.

Puhringer y su grupo 1, estudiaron la relacién dosis-respuesta para la reversion del
bloqueo neuromuscular del rocuronio y el vecuronio durante la anestesia con propofol
o sevoflurano y concluyeron que con éste ultimo la reversion efectiva; pero
dependiente de la dosis de rocuronio y vecuronio inducida por el bloqueo
neuromuscular.

Luque Lépez vy cols 7, asi como Karalapillai y su grupo 8, demostraron que el
3-desacetil-vecuronio es un metabolito activo del vecuronio que podria conducir a la
paralisis residual después de su administracién prolongada en pacientes criticamente
enfermos con insuficiencia renal. Este estudio investigo la capacidad del sugammadex
para revertir el 3 desacetil-vecuronio en monos Rhesus anestesiados. Los autores
concluyeron que el sugammadex fue eficaz y revirtid rapida y efectivamente el

3 desacetil-vecuronio en el mono rhesus, en una dosis mas baja que la necesaria para
revertir vecuronio en este tipo de pacientes.

Sugammadex se elimina rapidamente, casi exclusivamente por via renal, con minimo
0 ningun metabolismo. Su eficacia y seguridad para la reversion del bloqueo
profundo, por altas dosis de vecuronio se evalud en 176 pacientes adultos, a los que
se les asigné aleatoriamente sugammadex (2, 4, 8, 12, o 16 mg/kg) o placebo a los
3 0 15 minutos después de administradas las dosis de rocuronio (1 o 1.2 mg/kg)
durante anestesia con propofol. El objetivo primario fue evaluar el tiempo de
recuperacion del TOF cuando se monitorizd la funcion neuromuscular mediante
acelerografia para lograr un cociente T4/T1 > 0,9. 7
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Con el fin de preservar su eficacia Debaene y Meistelman 2, recomendaron ajustar la
dosis de sugammadex al grado de paralisis muscular en el momento de su reversion.
Asi, si se constatan dos respuestas del musculo abductor del pulgar se debe
administrar 2 mg/kg. Si hay un TOF o con un contaje pos-tetanica (CPT) entre

1y 3 respuestas, 4 mg/kg. En el caso que se requiera una dosis de rescate de
rocuronio de 0.6 a 1.2 mg/kg, de 3 a 15 minutos antes de revertir administrar entre
12 a 16 mg/kg. Cuando el sugammadex se administré entre 3 y 15 minutos después
de la inyeccién de 1 mg/kg de rocuronio disminuyé el tiempo de recuperacion de
manera dosis-dependiente de 111,1 min y 91,0 min (placebo) a 1,6 minutos y

0.9 minutos (16 mg/kg de sugammadex), respectivamente. Después de 1,2 mg/kg de
rocuronio, sugammadex redujo el tiempo de la recuperacion TOF de 124,3 min (grupo
de 3 minutos) y del 94,2 min (grupo de 15 min) a 1.3 minutos y 1.9 minutos con

16 mg/kg de sugammadex, respectivamente. No hubo evidencia clinica de recurrencia
del bloqueo neuromuscular o bloqueo neuromuscular residual. ® En esta investigacion,
la media del tiempo de recuperacién para alcanzar el cociente T4/T 1 > 90 % fue de
74,40 y cuando se empled el rocuronio en infusién continua, mientras que cuando se
administré en bolos fue 151,6 min. Existieron diferencias estadisticamente
significativas entre grupos (p = 0,01), con una correlacion de 0,754; sin embargo no
compararon si existian diferencias estadisticas con el uso de vecuronio.

Lenz, Hill y White 13, publicaron la evolucidn de un paciente de 42 afios de edad con
insuficiencia renal crénica, que presento dificultad respiratoria aguda causada por
blogueo residual. Habia recibido 10 mg de vecuronio IV, para la intubacién traqueal.
La reversion del BNM se realizé en el quiréfano con 5 mg de neostigmina y 1 mg de
glicopirrolato IV. Se administré 4 mg/kg de sugammadex, en la unidad de
recuperacion post anestésica y en menos de 60 segundos se recupero.

En esta serie la variable de calidad de la recuperacion, segun grupos fue buena en
83 % del total del Grupo S, mientras que sélo fue buena en 61,1 del Grupo N.
Existieron diferencias estadisticamente significativos entre ambos grupos p<0.00001.

La aparicion de efectos adversos como bradicardia, hipotensién, aumento de la
salivacion, nauseas y vomitos se observaron con mayor frecuencia en el grupo de
pacientes tratados con sulfato de neostigmina, reacciones adversas éstas, que
mostraron diferencias significativas entre ambos grupos de tratamiento p < 0.00001.
No se observaron diferencias con relacion a la diarrea y otras reacciones adversas,
hecho este que concuerda con la mayoria de los autores. 13:33-41

La relacion costo-eficacia es un elemento a considerar. En el Reino Unido, publicaron
que la reversidn rutinaria con sugammadex es incierta; sin embargo, tiene el
potencial de ser rentable en comparacién con neostigmina/glicopirrolato para la
reversion del bloqueo moderado a profundo siempre que el ahorro de tiempo
observado en los ensayos clinicos se pueda lograr en la practica clinica. 11443

Se concluye que se pudo corroborar la capacidad del sugammadex para revertir el
bloqueo neuromuscular con vecuronio. Que el tiempo transcurrido entre la
administracion de sugammmadex y la reversion del bloqueo una vez terminada la
intervencion quirdrgica es 6,54 veces mas prolongado que con neostigmina. La
calidad de la recuperacién es 1.34 veces mejor con de sugammadex y las reacciones
adversas fueron 11,02 veces mas frecuentes con neostigmina que con sugammadex.
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