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RESUMEN

Introduccion. - La recuperacion incompleta posterior al uso de agentes
bloqueadores neuromusculares, propiamente llamada relajacion neuromuscular
residual, puede afectar potencialmente la regulacion de la ventilacidn,
incrementando el numero de complicaciones. Al contar con método de
monitorizacion de relajacion neuromuscular (TOFscan Drager) en el Hospital
General de Querétaro se busco determinar la frecuencia de relajacion residual en
los pacientes programados a colecistectomia laparoscopica, utilizando los
relajantes neuromusculares a los que se tiene mayor acceso (vecuronio y
rocuronio).

Objetivo. — Determinar la frecuencia de relajacion residual mediante sistema TOF
con el uso de vecuronio o rocuronio en pacientes sometidos a colecistectomia
laparoscopica programada en el Hospital General de Querétaro.

Material y métodos. — Estudio observacional, comparativo, longitudinal, analitico,
en pacientes de 18-60 afos clasificados como ASA | y Il programados para
colecistectomia laparoscépica en el Hospital General de Querétaro.

Resultados y Analisis — Se estudié una muestra de 92 pacientes, a 43 pacientes
se le administr6 Vecuronio y al resto Rocuronio, de manera global el 22.8%
presento relajacion neuromuscular residual y segun el relajante muscular el 27.9%
(n=12) de los pacientes que recibieron Vecuronio presentaron relajacion residual,
comparado con el 18.37% (n=9) de quienes recibieron Rocuronio.

Conclusiones.- Se concluyd que el 22.8% de los pacientes sometidos a
colecistectomia laparoscopica presentd relajacion neuromuscular residual con lo

gue se rechaza la hipétesis alterna del estudio.

Palabras clave.- relacion neuromuscular, rocuronio, vecuronio



SUMMARY

Introduction — Incomplete recovery following the use of neuromuscular blocking
agents, known as residual neuromuscular blockade (rNMB), can potentially impair
ventilatory regulation, increasing the risk of complications. Given the availability of
a neuromuscular monitoring method (TOFscan Drager) at the General Hospital of
Querétaro, this study aimed to determine the frequency of residual neuromuscular
blockade in patients scheduled for laparoscopic cholecystectomy using the most
accessible neuromuscular relaxants (vecuronium and rocuronium).

Objective — To determine the frequency of residual neuromuscular blockade using
the TOF system in patients undergoing scheduled laparoscopic cholecystectomy at
the General Hospital of Querétaro, after administration of vecuronium or
rocuronium.

Materials and Methods — Observational, comparative, longitudinal, and analytical
study involving patients aged 18—60 years classified as ASA | or Il, scheduled for
laparoscopic cholecystectomy at the General Hospital of Querétaro.

Results and Analysis — A sample of 92 patients was studied: 43 received
vecuronium and the rest rocuronium. Overall, 22.8% presented residual
neuromuscular blockade. Among those given vecuronium, 27.9% (n=12) showed
residual blockade, compared to 18.37% (n=9) of those who received rocuronium.
Conclusions — It was concluded that 22.8% of patients undergoing laparoscopic
cholecystectomy experienced residual neuromuscular blockade, thus rejecting the
alternative hypothesis of the study.

Keywords: neuromuscular blockade, rocuronium, vecuronium.
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1. Introduccion

Los médicos anestesidlogos hacen uso de diferentes estrategias para optimizar la
relajacion quirurgica. El uso de bloqueadores neuromusculares no despolarizantes
se ha convertido en una parte fundamental en la practica anestésica siendo
medicamentos que facilitan la intubacion endotraqueal, ventilacion y proveen un
adecuado campo operatorio durante la anestesia general. (Thevathasan, Shih, &
Safavi, 2017)

En el contexto de la cirugia laparoscépica, la relajacion neuromuscular puede
mejorar el campo quirurgico cuando se logra un mayor espacio intraabdominal
para una presion de insuflacion dada. Por el contrario, una relajacion
neuromuscular insuficiente puede de la misma manera jugar en contra del
cirujano. Sin embargo, la decision de utilizar una relajacion muscular mas profunda
que la estandar debe basarse actualmente en un analisis de riesgo-beneficio para
cada paciente en particular. Por ello, una buena comunicacion entre el cirujano y
el anestesiologo sigue siendo crucial para lograr los mejores resultados.
(Ledowski, 2015).

La recuperacion incompleta posterior al uso de agentes bloqueadores
neuromusculares, propiamente llamada relajacion neuromuscular residual, puede
afectar potencialmente la regulacion de la ventilacion, la funcion laringea y la
seguridad de la via respiratoria posterior a la extubacion. Estos efectos debidos a
la relajacion neuromuscular residual incrementan el numero de complicaciones
clinicas como la presencia de hipoxemia y la re-intubacion del paciente,
aumentando también la utilizacion de recursos hospitalarios al prolongar la

estancia hospitalaria. (Raval, Anupindini, Ferrufino, Arper, & Bash, 2020)

A pesar de que se conocen este tipo de complicaciones y se han creado guias
para el uso de relajantes neuromusculares, en la mayor parte de los casos solo se
realiza monitorizacion de forma clinica para determinar la presencia o ausencia de

relajacion neuromuscular, siendo esta una herramienta de baja sensibilidad.



Debido a los datos antes expuestos y al contar con método de monitorizacion de
relajacion neuromuscular (TOFscan Drager) en el Hospital General de Querétaro
se buscé determinar la frecuencia de relajacion residual en los pacientes
programados a colecistectomia laparoscopica, utilizando los relajantes
neuromusculares a los que se tiene mayor acceso (vecuronio y rocuronio) para
asi, determinar el porcentaje de presentar relajacion residual y necesidad de
reversion neuromuscular al momento de la extubacidon, beneficiando a los
pacientes sometidos a intervenciones quirurgicas que requieran de anestesia
general en una cirugia abdominal, y favoreciendo al hospital con la cantidad de
egresos oportunos, menor estancia hospitalaria y disminucion del uso de recursos

tanto en la unidad de cuidados posanestésicos como en piso de hospitalizacién.



Il. Antecedentes

Cuando Harold Griffith y Enid Johnson introdujeron por primera vez el agente
bloqueador neuromuscular (NMBA) curare en la practica anestésica en 1942,
muchos lo consideraron el "segundo gran avance en la anestesia". Sin embargo,
aunque las ventajas de la relajacion muscular en la cirugia abdominal fueron
descritas poco después, los efectos secundarios de los NMBA también
comenzaron a ser objeto de atencion. Beecher y Todd investigaron a mas de
500,000 pacientes y encontraron que el uso de NMBA estaba asociado con un
aumento de seis veces en la mortalidad. A pesar de estos problemas evidentes,
los NMBA continuaron utilizandose y se afirmaba que eran un componente
esencial de la farmacologia anestésica, permitiendo una anestesia equilibrada y
posibilitando que los cirujanos realizaran procedimientos que antes se

consideraban imposibles.

Para Mantilla Pinto XR, et al, 2021, el riesgo de presentar bloqueo residual
aumenta significativamente cuando no se monitoriza la relajacion neuromuscular
intraoperatoria, basandose en los resultados de su estudio observacional,
descriptivo 'y prospectivo, donde incluyé a 211 sujetos intervenidos
quirurgicamente bajo anestesia general y administracion de relajantes
neuromusculares no despolarizantes. Durante la estancia en UCPA se midio la
estimulacion nerviosa por medio del sistema TOF en el miembro superior (nervio
cubital), determinando que el 91.5% arrojaba un valor de TOF mayor o igual a 90
es decir, 8.5% cursaban con bloqueo neuromuscular residual, se destaca que en
el 75.3% de las intervenciones quirurgicas, no se empled la monitorizacion

neuromuscular durante el intraoperatorio. (Mantilla Pinto, Davila, & Téran, 2021)

Errando CL, et al 2016, con la finalidad de estimar la incidencia del bloqueo
neuromuscular residual (rNMB) identificado con el sistema tren de cuatro y
definido como TOFr < 0.9, disefiaron un estudio observacional, prospectivo,
multicéntrico de una cohorte, en el que se incluyeron a 763 pacientes de ambos
géneros, con rango de edad entre 18 y 60 anos, ASA |, Il y Ill, programados a

cirugia de diferentes servicios, pero que estuvieran bajo anestesia general
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recibiendo una dosis de bloqueadores neuromusculares no despolarizantes. Se
monitorizo la respuesta mediante TOF inmediatamente a su llegada a la Unidad de
cuidados Posanestésicos en el antebrazo derecho, nervio cubital con intervalo de
15 segundos a 2Hz. Con los resultados arrojados se determind una incidencia de
relajacion residual neuromuscular del 26.7% (n=190), con necesidad de reversion
en 442 (62%). Ademas, durante la estancia en la unidad de cuidados
posanestésicos, se identifico una mayor incidencia de eventos respiratorios y re-
intubacién traqueal en los pacientes que desarrollaron relajacién residual.
(Errando, y otros, 2016)

11



1. Fundamentacion teérica

Anestesia general

La anestesia general es un proceso médico, controlado, caracteristicamente
reversible, en la cual se produce la ausencia temporal de la sensibilidad tactil y
dolorosa por medio de farmacos. Se compone de cuatro estados fisiologicos y
conductuales: (Penna & Gutierrez, 2017)

Inconsciencia

Amnesia

Analgesia

Abolicién de reflejos

Cirugia abdominal

Para cirugias abdominales, es de vital importancia garantizar un campo quirurgico
adecuado, el cual se consigue con la ayuda de los farmacos BMN y con una
adecuada profundidad anestésica. La meta en intervenciones abdominales es
mantener al paciente con bloqueo quirurgico, es decir, con una o dos respuestas
en el sistema TOF (tren de cuatro), garantizando asi una relacion adecuada de la
pared abdominal. Independientemente del tiempo quirurgico, se hace uso de los
bloqueadores de duracién intermedia, siendo que es preferible usar dosis
repetidas, a una dosis unica de duracién prolongada. Se recomienda usar un nivel
de bloqueo neuromuscular profundo en cirugia laparoscopica. (Rivera & Rivera,
2011)

Terminologia
Antes de comenzar la descripcion de los bloqueadores neuromusculares, es de

vital importancia definir los términos empleados comunmente en anestesiologia:
(Ferriols & F, 1997)

e Tiempo de inicio del bloqueo maximo (TIBM): tiempo estimado desde la

administracion del farmaco hasta la supresion total de la respuesta

contractil.

12



Duracion clinica (DC): tiempo trascurrido desde la aplicacién del farmaco
hasta obtener un 25% a 75% de la respuesta contractil.

indice de recuperacion (IR): Lapso en el que aparece la respuesta contractil
de 25% a 75%.

Recuperacion clinica (RC): Periodo de tiempo que abarca desde la
administracion del farmaco hasta la aparicion de una respuesta contractil
que alcance un valor igual o mayor a 90%. Cuando en la aplicacién del
sistema TOF, la proporcion T4:T1 es igual o mayor a 0.7.

Dosis eficaz 95 (DEys): Cantidad de farmaco que produce una inhibicién del

95% de la respuesta contractil.

Ademas de la explicacion fisioldgica normal de la placa neuromuscular: (Baldo,
McDonnell, & Pham, 2012)

La placa motora o también llamada unién neuromuscular, consiste en 3
elementos; la terminacion nerviosa motora, la hendidura post sinaptica y la
membrana plegada del musculo esquelético, donde se encuentran los
receptores nicotinicos de acetil colina, lugar donde comienza la transmision
de la sefal, por medio de impulsos eléctricos nerviosos, con la previa
introduccidén de iones de calcio a la célula y posterior liberacién de acetil
colina.

La unién entre ACh y su receptor, producen la despolarizacion de las
células, cambiando su permeabilidad a iones potasicos y soédicos, y
originando como consecuencia un potencial de accion transmembrana,
desde -90mV a -45mV, propagandose sobre la superficie de las fibras
musculares, dando como resultado, la contraccion muscular. La ACh es
rapidamente hidrolizada, por la enzima acetilcolinesterasa, repolarizando a

la célula.

Blogueadores neuromusculares no despolarizantes

El principal efecto de los bloqueadores neuromusculares es el cese de la

transmision del impulso nervioso en la placa motora, por medio del antagonismo

del receptor nicotinico de la acetilcolina (ACh). Carecen de accion sedante o

analgésica, pero son esenciales en aquellos procedimientos o técnicas que

13



precisan cese de la actividad muscular. Las principales indicaciones de los BNM
son: (Marcos, Lopez, & Brandstrup, 2020)

- Secuencia rapida de intubacion (SRI)

- Adaptacion del paciente a ventilacidn mecanica

- Hipertensién intracraneal grave

- Hipertensién pulmonar grave

- Tétanos

- Hipertermia maligna

- Sindrome neuroléptico maligno

- Hipotermia terapéutica

Se distinguen 2 tipos de bloqueo neuromuscular: (Marcos, Lépez, & Brandstrup,
2020)

1) Bloqueos despolarizantes: Mimetiza la accion de ACh y activa el receptor,
provocando la despolarizacion de la placa motora, persistiendo hasta que la
colinesterasa metaboliza el medicamento, es decir, su efecto no se puede
revertir.

2) Bloqueo no despolarizante: Genera una accion antagonista no competitiva y
reversible; su accidon no produce despolarizacién, por lo que al ser
monitorizado con TOF, no producira fasciculaciones, si no que existira
amortiguacion tras el estimulo.

> Benzilisoquinolinas: Derivados de la de — Tubocuranina; como:
Atracurio, Dozacurio, Mivacurio.
> Aminoesteroides: Derivados del pancuronio, como: Vecuronio,

Rocuronio, Popecuronio.

Los bloqueadores neuromusculares no despolarizantes, con siglas BNMND, son
farmacos de uso rutinario en las estancias hospitalarias quirurgicas, para favorecer
la intubacion endotraqueal, promover un campo operatorio adecuado y mejorar la

asistencia ventilatoria. (Tsai, Chung, & Chen, 2008)
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Actualmente los relajantes neuromusculares continuan siendo un factor
independiente en eventos respiratorios adversos en los servicios de cuidados
posanestésicos, es por ello y sumado al potencial peligro de los relajantes,
especialmente los que poseen accion prolongada; la industria farmacéutica se ha
visto obligada a desarrollar farmacos con un efecto mas corto y margen mas
amplio de seguridad y facilidad de revertir su accion, pero sin comprometer el
efecto deseado. Por ende, en los afios 80°s, se introdujeron a la practica clinica, 2
relajantes neuromusculares de accion intermedia, con la finalidad de disminuir las
complicaciones relacionadas a la relajacion residual; uno de ellos es el Vecuronio.

(Reyes, y otros, 2012)

Los efectos adversos relacionados con el uso de BNM son multiples como se ha
mencionado, y poseen variabilidad de acuerdo con el tipo de farmaco utilizado
para tal fin. A continuacién, se mencionan los efectos colaterales comunmente

reportados: (Moscote, Pérez, & Gutiérrez, 2019)

e Bloqueo neuromuscular residual: También Ilamado “recurarizacion
residual”, 30-60% de los casos. Asociado a la aplicacién de dosis repetidas,
ausencia de monitorizacién, ausencia de reversion, acetilcolinesterasa,
receptores de acetilcolinesterasa alterados, déficit en la produccion de
acetilcolina, enfermedad hepatica o renal, entre otros.

e Despertar intraoperatorio: Paciente con capacidad de memoria implicita o
explicita, tras la induccion de anestesia general, es decir, es capaz de
describir, parcial o totalmente los acontecimientos ocurridos mientras se
llevaba a cabo la intervencion quirurgica y no necesariamente, se presenta
con un movimiento del paciente que sea visible por el equipo de salud.
Incidencia de 0.1 — 0.2%, incrementandose cuando se emplean BNM.

e Choque anafilactico: Durante el transcurso de la cirugia y la anestesia, se
aplican multiples farmacos, en consecuencia, no es sencillo establecer al
medicamento responsable de esta reaccion. En América Latina, existen

pocos casos de esta complicacion.
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e Complicaciones respiratorias: Eventos asociados a mortalidad, como
hipoxia, edema agudo pulmonar, retardo en el despertar (BNM residual),
falla en la extubacidn o re-intubacidn, desaturacion, infeccion del tracto
respiratorio, broncoespasmo, neumonitis aspirativa, neumotorax,

embolismo pulmonar, atelectasia, neumonia.
Vecuronio

Bloqueador neuromuscular no despolarizante amino esteroideo, de duracién
intermedia y estabilidad hemodinamica, elaborado por Savant, Durant, Bowman y
Marshall. (Lépez, M, & Serrano, 1997)

Propiedades de vecuronio: (Lopez, M, & Serrano, 1997)

¢ Inicio de accion: 2—3 minutos

e Duracion clinica: 25-40 minutos

e Eliminacion: Hepatica (50-60%) y renal (30—-40%)
e Dosis intubacion: 0.1-0.15 mg/kg

e Dosis eficaz 95 (DE95): 0.05 mg/kg

Rocuronio

El rocuronio, es un relajante neuromuscular no despolarizante de tipo esteroideo,
que hace su aparicion en el mercado en la década de los 90s. Presenta una
elevada sensibilidad por los musculos relevantes para llevar a cabo la intubacion,
como son: aductores laringeos, diafragma y masetero. Las ventajas de este
farmaco es que a dosis altas (1.2 mg/kg), consigue llevar al paciente a las
condiciones ideales para la intubacion orotraqueal, y que, de acuerdo con la FDA,
lo logra en 42 segundos. (Sosa, Tomas, Urioste, Xavier, & Bouchacourt, 2014)

Caracteristicas del Rocuronio: (Cordero & Garcia, 2018)
¢ Inicio de accion: 1-2 minutos

e Eliminacion principalmente biliar (70%)

16



e Dosis eficaz 95 (DE95): 0.3 mg/kg
e Duracion clinica: 30-50 minutos

e Dosis de induccion 1V: 0.6— 1 mg/kg

Tren of four

En 1971, Ali et al, desarrollaron nuevos métodos para la evaluacion del grado de
bloqueo neuromuscular en humanos. Primero hicieron una comparacion de las
alturas de las contracciones musculares desarrolladas como respuesta a
estimulos unicos, con frecuencias diferentes. En segundo lugar, el examen del
grado de disminucion de la amplitud en las contracciones como respuesta a 4
estimulos (2 Hertz). Gracias a este método se evidencio que existia un
desvanecimiento progresivo de las respuestas mecanicas sucesivas de
contraccion en pacientes curarizados y que dichas respuestas dependian
directamente del grado de curarizacién (Ali, Utting, & Gray, 1970)

Es un sistema de monitoreo que se basa en la estimulacion por medio de
corriente eléctrica de un nervio periférico superficial, del cual dependen uno o
varios musculos. Literalmente las siglas TOF significan “Tren de cuatro”, ya que
evalua el inicio, intensidad y recuperacion del bloqueo neuromuscular en pacientes
expuestos a anestesia general. Este sistema tiene como finalidad permitir a
quienes lo utilizan, tomar las decisiones mas correctas en momentos criticos,
como intubacion, extubacion, prescripcidon de dosis de mantenimiento o por el

contrario farmacos que reviertan la accion de la relajacion. (Benito, y otros, 2023)

Se provocan 4 estimulos, con una intensidad de 4 Hertz, con intervalo
entre estos de 0.5 segundos, proceso que puede reincidir cada 10-20 segundos.
En condiciones normales, provocarian cuatro contracciones musculares; sin
embargo, cuando los pacientes se someten a bloqueadores neuromusculares no
despolarizantes, generan una relajacion gradual, de tal forma que la intensidad de
la respuesta al estimulo por TOF, siendo que la intensidad del primer estimulo es

mayor a la del segundo, y este a su vez, superior a la del tercero y esta a la del
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cuarto. El grado de relajacion se obtiene al comparar las 4 respuestas, esta
evaluacion (cociente TOF), resulta de dividir la amplitud de la cuarta respuesta

(T4), con respecto a la primera (T1) = T4/T1. (Benito, y otros, 2023)

La proporcién resultante de la division de la T4/T1 se denomina “train of four ratio”
(TOFR). Actualmente la técnica TOF ha permanecido como el método mas
apropiado para la evaluacion del funcionamiento neuromuscular, de aplicacion
clinica, gracias a su simplicidad, facilidad de aplicacioén e interpretacion; es capaz
de evaluar el estado de recuperacion de este y de la prediccion de la recuperacion
del bloqueo neuromuscular. (Fuchs-Buder, Eriksson, Mirakhur, Viby-Mogensen, &
Meeting, 2007)

Grados de bloqueo neuromuscular no despolarizantes (Fuchs-Buder, Eriksson,
Mirakhur, Viby-Mogensen, & Meeting, 2007)

- Bloqueo intenso: Es aquel que se produce inmediatamente tras la induccion
del bloqueo neuromuscular con un bloqueante neuromuscular no
despolarizante (BNMND) a dosis para intubacion, no existe respuesta a
estimulos simples.

- Bloqueo profundo: Posterior al bloqueo intenso; no existe respuesta al TOF,
comienza con una respuesta a estimulos simples sucesivos, y finaliza con
la aparicidon de la primera respuesta al TOF.

- Bloqueo moderado: Periodo que abarca desde la aparicion de la primera
respuesta hasta la cuarta.

- Fase de recuperacion: Seguida del final de la cuarta respuesta del TOF, y

donde se determina el TOFR.

Sitio de estimulacion

Si bien, cualquier conjunto nervio — musculo, es adecuado para la valoracion del
TOF, se recomiendan zonas anatomicas disponibles durante intervenciones
quirurgicas, disminuyendo asi posibles regiones para desarrollar este
procedimiento. Se recomienda que la respuesta observada corresponda a un
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musculo unico, sin intervencidén de movimientos y/o potenciales de accion que
provengan de musculos adyacentes, lo que podria interferir en la interpretacion de
los valores arrojados. Es por esta razén que los sitios mas apropiados son: (Kelly,
2000)

- Nervio cubital — Musculo aductor corto del pulgar
- Nervio facial — Musculos de la expresion facial
- Nervio tibial posterior — Musculos extensores del pie

En la monitorizacion del bloqueo neuromuscular, se hace uso de la
neuroestimulacion sobre diversos nervios periféricos, sin embargo, el sitio mas
recomendado es el cubital y observar la respuesta en el musculo aductor del
pulgar. Los electrodos se deben colocar en la region alveolar de la mufieca, de tal
forma que el electrodo distal se localice en el punto en que el pliegue proximal de
flexion al lado radial del tendén del flexor superficial de los dedos. El electrodo
proximal debera colocarse de 2-3 cm por encima del distal, o bien sobre el nervio
cubital a la altura del codo; confirmando que la polaridad de los electrodos positivo
y negativo, estén en posicion correcta. La piel donde se colocan los electrodos
debera estar a una temperatura superior a los 32°C, y debe ser limpiada con
alcohol con el fin de disminuir al maximo la resistencia al paso de corriente y en
ocasiones es necesario colocar pasta conductora. Asi mismo es recomendable, el
uso de electrodos con pequeia superficie de contacto y de ser posible cambiarlos
cada 12 horas. (Chamorro, J.A, & SEMICYUC, 2008)

Relajacioén residual

El término “Relajacion residual postoperatoria® (RRPO), hace referencia a la
presencia de una relacion T4/T1 menor a 0.9, por método TOF; se ha determinado
que, por debajo de ese punto de corte, la recuperacion funcional de los musculos
laringeos y de eséfago superior no es completa, por lo que el paciente sostendria
una ventilacién/ minuto en limites normales, superando las pruebas clinicas.
(Tajaate, Schreiber, Fuchs-Buder, Jelting, & Kranke, 2018)
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El bloqueo neuromuscular es una variable continua, la cual depende directamente
del equilibrio competitivo entre la acetilcolina y los farmacos BMN no
despolarizantes, en la placa motora; describiéndose 5 etapas del bloqueo
neuromuscular respecto al TOF: (Moltd, y otros, 2018)

Intenso — TOF=0

- Recuento postetanico (RTP) — TOF=0

- Bloqueo profundo — TOF=0

- Bloqueo moderado — TOF=1-3
- Recuperacion TOF = >0.9

Prevencion de la relajacion residual

Se destacan tres estrategias para evitar la paralisis residual y sus posibles
consecuencias: (Reyes, Valencia, Campo, & A., 2015)
1) Reversion farmacologica de todos los relajantes musculares no
despolarizantes con inhibidores de colinesterasa.
2) Evitar la sobredosificacion, lograndose con monitorizacion neuromuscular
estricta, empleado sistemas como TOF.
3) Evitar el uso de farmacos relajantes musculares, en ausencia de indicacion
quirurgica, y donde existan mas opciones de asegurar la via aérea, como

los con los dispositivos supragloticos.

Reversion del blogueo neuromuscular

En anestesia los farmacos anticolinesterasicos se deben administrar por via
intravenosa. El 50% del aclaramiento lo realiza el rindn, por lo que, en falla renal,
se prolonga su vida media. Cuando la funcion renal es normal, estos farmacos
poseen un aclaramiento de 9ml/kg/min. El 50% restante lo realiza el metabolismo
hepatico. En algunos estudios se ha planteado que la eficacia de reversion es
independiente a la técnica anestesia empleada, asi como al procedimiento
quirurgico. Aquellos pacientes con TR > 75% se considera como recuperacion
espontanea del BNM. (Abreu, Cordero, & Pérez, 2014)
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Sugammadex es una gammaciclodextrina modificada, indicado para conseguir la
reversion de los efectos de relajantes musculares, con mayor afinidad por
Rocuronio que por Vecuronio. La estructura quimica es S (8), C (72), H (112), O
(48), de peso molecular de 1279 daltons. Se estima que el tiempo promedio de
reversion con este farmaco se consigue en menos de 3 minutos, corroborandose
con TOF, cuando el paciente ha recuperado dos respuestas en este sistema.
(Abreu, Cordero, & Pérez, 2014)

El sugammadex, es el farmaco mas efectivo en comparacion con otros agentes de
uso tradicional para revertir el bloqueo neuromuscular (anticolinesterasicos),
respecto al tiempo de desaparicion del bloqueo residual, permite revertir desde
cualquier nivel de bloqueo, posee un mejor perfil en cuanto a efectos secundarios
y elimina la necesidad de aplicar otros farmacos de forma simultanea.
(Gijsenbergh, Ramael, Houwing, & Van Lersel, 2005)

La dosis recomendada para revertir bloqueos moderados es de 2 mg/kg. Utilizar
dosis elevadas de sugammadex, trae consigo efectos negativos que no deben
pasar desapercibidos, como: alergia, incremento del tiempo de eliminacion,
interacciones con otros farmacos, dificultad para el manejo de bloqueadores
neuromusculares en reintervenciones, incremento innecesario de costos.

(Gijsenbergh, Ramael, Houwing, & Van Lersel, 2005)

21



V. Hipotesis

Hipotesis alterna
Se encontrara mas del 50% de relajacion residual mediante sistema TOF con el

uso de relajantes neuromusculares vecuronio o rocuronio, en pacientes sometidos

a colecistectomia laparoscépica programada en el Hospital General de Querétaro.

Hipotesis nula
Se encontrara menos del 50% de relajacion residual mediante sistema TOF con el

uso de relajantes neuromusculares vecuronio o rocuronio, en pacientes sometidos

a colecistectomia laparoscépica programada en el Hospital General de Querétaro.

V. Objetivos

V.1 Objetivo general
e Determinar la frecuencia de relajacion residual mediante sistema TOF con

el uso de vecuronio o0 rocuronio en pacientes sometidos a colecistectomia

laparoscopica programada en el Hospital General de Querétaro.

V.2 Objetivos especificos
e Medir relajacion residual mediante sistema TOF con el uso de vecuronio

e Medir relajacion residual mediante sistema TOF con el uso de rocuronio.
e Determinar la frecuencia de relajacion neuromuscular residual por edad y
sexo.

e Determinar las comorbilidades, complicaciones y necesidad de reversion.

VI. Material y métodos

VI.1 Tipo de investigacion

Estudio observacional, comparativo, longitudinal y analitico.

V1.2 Poblacién
Expedientes de pacientes mayores de 18 afos del servicio de cirugia general del

Hospital General de Querétaro, que fueron programados a colecistectomia
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laparoscopica y que fueron clasificados con ASA | y Il de julio a diciembre del
2023.

VI.3 Muestra y tipo de muestreo
Expedientes de pacientes operados de colecistectomia laparoscépica en el

periodo de julio a diciembre del 2023, con un total de 120, de ahi se calculd el

tamano de la muestra con la formula para una poblacion finita.

Se utilizo la siguiente férmula para calculo de muestra:

N x Zd: X pxq

n= -
d>x(N-1)+Z, xpxq

Donde:

* N = Total de la poblacién

« Za= 1.96 al cuadrado (si la seguridad es del 95%)

* p = proporcién esperada (en este caso 5% = 0.05)

*q=1-p (en este caso 1-0.05 = 0.95)

* d = precision (en este caso 5%= 0.05).
Tomando el total pacientes con un nivel de confianza del 95% se sustituye la
féormula de poblacidn finita de esta manera:
N= 120x1.962 x 0.05.x 0.95

0.052 x (120-1)+ 1.96*> x 0.05 x0.95

Obteniendo un total de 92 pacientes.

43 expedientes de pacientes con vecuronio

49 expedientes de pacientes con rocuronio.
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V1.3.1 Criterios de seleccion

Criterios de exclusion

e Expedientes de pacientes con enfermedades neuromusculares

e Expedientes de pacientes con nervio cubital lesionado

e Expedientes de pacientes embarazadas o en lactancia

e Expedientes de pacientes con amputacion de la extremidad superior
izquierda

e Expedientes de pacientes que cursen con hipotermia

e Expedientes de pacientes con insuficiencia renal, cardiaca y/o hepatica

Criterios de inclusion

e Expedientes de pacientes de ambos sexos
e Expedientes de pacientes de 18 a 60 afos
e Expedientes de pacientes programados para colecistectomia laparoscopica

e Expedientes de pacientes con clasificacion ASA | y Il

Criterios de eliminacion

e Expedientes de pacientes con complicaciones asociadas a la
colecistectomia laparoscépica

e Expedientes de pacientes con informacion incompleta

e Expedientes de pacientes que hayan presentado alergia a Vecuronio o

Rocuronio.
VI.3.2 Variables estudiadas

e Relajacion residual (TOF): Debilidad muscular postoperatoria producida por
un antagonismo incompleto de los medicamentos relajantes
neuromusculares Se obtuvo de acuerdo a rTOF, es decir, el resultado el
cociente de la relacién entre T1 y T4, con valor menor a 90%.

e Vecuronio: Bloqueador neuromuscular no despolarizante de duracion
intermedia. Se ministro por el médico anestesiologo adscrito a la sala por
via intravenosa a dosis efectiva DE95% (0.1-0.2 mg/kg).
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Rocuronio: Bloqueador neuromuscular no despolarizante de duracion
intermedia y accion rapida. Se ministré por médico anestesiologo adscrito a
la sala por via intravenosa a dosis efectiva DE95% (0.3-0.6mg/kg)
Colecistectomia laparoscopica programada: Intervencidn minimamente
invasiva que se realiza a nivel abdominal para extraer la vesicula biliar. Se
obtuvo de lo estipulado en la hoja prequirurgica de expediente de paciente.
ASA: Escala de 6 categorias y se usa ampliamente para evaluar la salud
general preoperatoria de los pacientes. Se obtuvo de valoracion
preanéstesica en expediente de paciente.

Edad: Tiempo vivido de una persona desde su nacimiento. Se obtuvo de
ficha de identificacién en expediente de paciente.

Sexo: Condicién organica, anatdmica, fisioldgica y cromosémica, para
distinguir a los hombres de las mujeres. Se obtuvo de ficha de identificacion
en expediente de paciente.

Comorbilidades: Presencia de dos o mas trastornos o enfermedades en la
misma persona. Se obtuvo de valoracién preanéstesica en expediente de
paciente.

Relajacion neuromuscular (TOF): Método de estimulacion utilizado
para evaluar el inicio, intensidad y recuperacion del bloqueo neuromuscular
en pacientes sometidos a anestesia general. Se obtuvo de registro
transanestésico en expediente de paciente.

Necesidad de reversion: Pacientes con rTOF > 90% se consideraron como
recuperacion espontanea del BNM, Al contrario, pacientes con rTOF=<90%,
se realizara reversion neuromuscular. Se obtuvo de registro transanestésico
en expediente de paciente.

Complicaciones: Problema médico presentado durante y posterior al uso de
BNM. Se obtuvo de registro transanestésico en expediente de paciente.
Presién Arterial: Fuerza de su sangre al empujar contra las paredes de sus

arterias. Se obtuvo de registro transanestésico en expediente de paciente.

25



e Frecuencia cardiaca: Numero de veces que se contrae el corazon durante
un minuto. Se obtuvo de registro transanestésico en expediente de
paciente.

e Frecuencia respiratoria: Numero de veces que respiras por minuto. Se
obtuvo de registro transanestésico en expediente de paciente.

e Saturacion de oxigeno: Cantidad de oxigeno que llevan los glébulos rojo.

Se obtuvo de registro transanestésico en expediente de paciente.

V1.5 Procedimientos

Se realiz6 revision de expedientes de paciente programados a colecistectomia
laparoscopica en el Hospital General de Querétaro. Se verificd que cumplieran con
los criterios de seleccidn establecidos.

Se capturé la informacion sobre el monitoreo neuromuscular mediante
aceleromiografia utilizando el dispositivo TOF Scan (TOF Scan- Drager). Este
dispositivo se instalé en el antebrazo del paciente previa limpieza de la piel con
alcohol y la colocacion adecuada de los electrodos de estimulacion (el electrodo
negativo en posicion distal) luego se coloco la pieza eléctrica sobre el musculo
correspondiente al nervio objetivo, que para nuestro estudio fue el nervio cubital y
se realizé la calibracion del dispositivo. El médico adscrito a la sala, realizé la
induccion endovenosa del paciente y posterior intubacion con farmacos elegidos a
conveniencia personal del anestesidlogo de sala utilizando dosis de vecuronio o
rocuronio a D95.

Se recabo la informacion necesaria del expediente clinico (sexo, comorbilidades,
edad, TOF, signos vitales) durante el evento quirurgico.

Se midi6 el grado de relajacion muscular de ambos farmacos con el sistema TOF
y dos posibles resultados: existencia de relajaciéon residual o ausencia de
relajacion residual neuromuscular. Pacientes con rTOF > 90 % se consideraron
como recuperacion espontanea del BNM; al contrario, pacientes con rTOF=<90%,
se revirtié el BNM residual con suggamadex o neostigmina, éste ultimo elegido por
anestesiologo de sala.
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También se busco en el expediente clinico de manera intencionada la presencia
de complicaciones que se hubieran presentado durante el transoperatorio y en
UCPA.

Finalmente se realizo el llenado de hoja de recoleccion de datos para su posterior
analisis.

V1.5.1 Analisis estadistico

Toda la informacion fue transcrita en una hoja predisefiada de Excel y exportada al
programa estadistico Epi Info 7, Software de uso libre, el cual no requiere licencia
para su manejo.

Para el analisis estadistico descriptivo, se usaron frecuencias y proporciones
representados en tablas y graficos.

La estadistica analitica se realiz6 mediante SPSS version 22. El analisis de las
variables se realiz6 mediante razon de momios (Odds Ratio), las demograficas
con medidas, tendencia central y ANOVA para el analisis del uso de ambos
relajantes neuromusculares. Un valor de p <0.005 fue considerado como

estadisticamente significativo.
VI1.5.2 Consideraciones éticas

Los aspectos éticos de la presente investigacion se apegaron a lo establecido en
los lineamientos y principios generales que el Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud 30 (ultima reforma publicada en el
Diario Oficial de la Federecion el 2 de Abril del 2014) dando cumplimiento a los
articulos 13 y 14 (fraccion |1, II, 1ll, IV, V, VII, VIlI) del TITULO SEGUNDO
correspondiente a los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos. De
acuerdo al articulo 17 de este mismo titulo, el presente trabajo es considerado una
investigacion con riesgo minimo, debido a que los datos obtenidos de los
pacientes fueron obtenidos a través de recoleccion de datos en el expediente

clinico.
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VIl. Resultados

Se estudid una muestra de 92 expedientes de pacientes sometidos a
colecistectomia laparoscépica de los cuales en 43 expedientes de pacientes se
utilizé el vecuronio (grupo 1) y 49 expedientes de pacientes se utilizé rocuronio
(grupo 2).

La presencia de relajacion neuromuscular residual se observo en 21 pacientes
(22.82%), con una incidencia del 13.03% en el grupo de 1 (12 pacientes) y del
9.77% en el grupo de 2 (9 pacientes). La ausencia de relajacion neuromuscular
residual se registré en 71 pacientes (77.18%), cobmo se muestra en el cuadro
VIIL1.

El analisis estadistico mediante prueba de chi-cuadrada mostré un valor de p de
0.277, lo que indica que no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos en cuanto a la presencia de relajacion

neuromuscular residual.

Cuadro VII.1 Frecuencia de la relajacidon neuromuscular residual con vecuronio y

rocuronio

Relajacion Valor
Vecuronio Rocuronio Total

neuromuscular de p*

residual n % n % n %

Presente 12 13.03 9 9.77 21 22.82 0.277

Ausente 31 33.67 40 43.43 71 77.18

Total. 43 46.7 49 53.2 92 100

Con un nivel de confianza del 95%

*chi cuadrada

Fuente: Expedientes de pacientes que fueron sometidos a colecistectomia
laparoscopica electiva, en el Hospital General de Querétaro, en el periodo

comprendido de julio a diciembre del 2023.
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Se analizé la asociacion entre la presencia de relajacion neuromuscular residual y

variables demograficas y clinicas, incluyendo edad, género y comorbilidades.

La frecuencia de predominio en sexo para ambos grupos fue el femenino con un

promedio de 58.13% para el grupo 1y 61.22% para el grupo 2.

En cuanto a la edad, la mayor proporcion de pacientes con relajacion
neuromuscular residual se encontré en el grupo de 50 a 59 afos (8 pacientes,
8.7%), seguido del grupo de 40 a 49 anos (6 pacientes, 6.25%). En dénde, no se
identificd una diferencia estadisticamente significativa entre los grupos de edad (p
=0.294).

Respecto al género, la relajacion neuromuscular residual se present6 en 11
mujeres (12.0%) y 10 hombres (10.9%).

En cuanto a las comorbilidades, el 15.2% de los pacientes con relajacion
neuromuscular residual no presentaba enfermedades previas, mientras que el
2.2% tenia diagndstico de diabetes mellitus tipo 2 y el 5.4% hipertension arterial
sistémica. Las caracteristicas por edad, sexo y comorbilidades se muestran en el
cuadro VII.2

Cuadro VII.2 Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes sometidos a
colecistectomia Laparoscopica y resultado de la relajacion neuromuscular residual.
n=92

Con relajacion Sin relajacion Valor
neuromuscular neuromuscular P
residual residual
F % F % Total
Edad 0.294
19a29 4(4.3) 11(12.0) 15(16.3)
30a39 3(3.3) 25(27.2) 28(30.4)
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40 a 49 6(6.25) 18(19.6) 24(26.1)

50 a 50 8(8.7) 17(18.5) 25(27.2)
Género 0.431
Femenino 11(12.0) 44(47.8) 55(59.8)
Masculino 10(10.9) 27(29.3) 37(40.2)
Comorbilidades 0.246
Ninguna 14(15.2) 55(59.8) 69(33.3)
Diabetes mellitus 2(2.2) 9(9.8) 11(12.0)

tipo 2

Hipertension 5(5.4) 7(7.6) 12(13.0)

arterial sistémica

Fuente: Registros de pacientes sometidos a colecistectomia laparoscopica, julio-
diciembre 2023.

* Prueba Chi cuadrada (X?) con un nivel de significancia de p<0.05.

Estos hallazgos sugieren que la relajacion neuromuscular residual no se asocio de
manera significativa con la edad, el género o la presencia de comorbilidades en la
poblacion estudiada. No obstante, se recomienda una evaluacion mas detallada
de otros factores perioperatorios que puedan influir en la recuperacion
neuromuscular y la necesidad de monitoreo postoperatorio para evitar
complicaciones.

A pesar de que se buscéd intencionadamente el reporte de complicaciones en
nuestro estudio, no hubo hallazgos de complicaciones descritas en los
expedientes clinicos revisados.

Como ultimo objetivo de este estudio, se evalué la frecuencia de necesidad de
reversion del bloqueo neuromuscular. De los 92 pacientes incluidos en el analisis,
el 27.9% de aquellos que recibieron vecuronio requirieron reversion del bloqueo

neuromuscular, en comparacion con el 18.36% de los pacientes en el grupo de
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rocuronio. En total, la reversion fue necesaria en 22 pacientes (23.9%). La
diferencia observada entre ambos grupos fue estadisticamente significativa (p <
0.001), lo que indica una mayor necesidad de reversion en el grupo de vecuronio.
(Cuadro VII.3)

Cuadro VIII.3 Frecuencia de necesidad de reversion de relajacion residual con

vecuronio y rocuronio

Necesidad de . Valor

_ Vecuronio Rocuronio Total
reversion de p*
relajacion

n % n % n %

neuromuscular
Si 13 27.90% 9 18.36% 22
No 30 721% 40 81.64% 70 <0.001
Total. 43 46.7% 49 53.2%% 92 100%

Con un nivel de confianza del 95%

* Chi cuadrada.
Fuente: Expedientes de pacientes que fueron sometidos a colecistectomia

laparoscopica electiva, en el Hospital General de Querétaro, en el periodo
comprendido de julio a diciembre del 2023.

Estos hallazgos sugieren que el rocuronio presenta una menor tasa de relajacion
neuromuscular residual con requerimiento de reversibn en comparacion con el
vecuronio. Este resultado es clinicamente relevante, ya que una menor necesidad
de reversion puede estar asociada con una recuperacion neuromuscular mas
predecible y una reduccion en el riesgo de complicaciones respiratorias
postoperatorias.
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VIIl. Discusion

El presente estudio se enfocd en determinar la frecuencia de relajacion
neuromuscular residual mediante sistema TOF en pacientes sometidos a
colecistectomia laparoscépica bajo anestesia general con uso de vecuronio o
rocuronio. Los resultados mostraron la presencia de relajacion neuromuscular
residual en 21 pacientes (22.82%), con una frecuencia del 13.03% en los
pacientes en los que se utilizé vecuronio (12 pacientes) y del 9.77% en los
pacientes en los que se utilizo rocuronio (9 pacientes) lo que coincide con estudios
como los de Errando et al. (2016) y Mantilla Pinto et al. (2021), quienes reportaron
incidencias entre el 8.5% y el 26.7%, ese estudio también encontré que la
presencia de RNR estuvo asociada con un aumento en los eventos respiratorios
adversos, incluyendo la necesidad de reintubacion en la unidad de cuidados
posanestésicos. Aunque en nuestra investigacion no se reportd ningun caso con
complicaciones, los datos de Errando refuerzan la relevancia clinica del
diagndstico oportuno y la prevencion de la relajacion neuromuscular residual.

En nuestro analisis, aunque no se identificaron diferencias significativas por edad,
si se observo que los grupos con relajacion neuromuscular residual estuvieron
compuestos mayoritariamente por pacientes entre los 40 y 50 anos. Esto podria
reflejar una tendencia clinica, aunque sin valor estadistico, que merece ser
explorada en estudios con mayor tamafio muestral. Asimismo, la distribucion por
género mostré una leve predominancia femenina, sin asociacioén estadistica con la
relajacion neuromuscular residual, lo cual concuerda con investigaciones previas
que descartan el sexo como un predictor significativo.

Finalmente, la baja incidencia de comorbilidades cronicas como diabetes mellitus
tipo 2 o hipertension arterial en nuestra muestra puede haber limitado la deteccion
de su influencia sobre la aparicion de relajacion residual. Sin embargo, estos
factores deben seguir siendo considerados en estudios multicéntricos o con

disefios que incluyan variables farmacocinéticas individuales.
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IX. Conclusiones

De acuerdo con los objetivos de la investigacion se concluyo que el 22.8% de los
pacientes sometidos a colecistectomia laparoscopica presentd relajacion
neuromuscular residual, destacando una mayor incidencia los que fueron tratados
con Vecuronio (27.9%) en comparacion con Rocuronio (18.37%). A pesar de que
el uso de Vecuronio mostré una tendencia hacia un mayor riesgo de relajacion
residual y necesidad de reversidn, no se encontrd relacion estadisticamente
significativa entre el tipo de relajante y la ocurrencia de relajacién neuromuscular

residual. Por lo tanto se rechaza la hipdtesis alterna del estudio.

Los hallazgos del presente estudio no mostraron asociacion estadisticamente
significativa con variables como edad, sexo o presencia de comorbilidades (p >
0.05), lo cual sugiere que esta complicacidn puede manifestarse de manera
independiente a dichos factores. Esta ausencia de relacion significativa podria
explicarse por un tamafio muestral limitado o por la variabilidad clinica de la

muestra.

En consecuencia, se refuerza la necesidad de implementar medidas de
monitorizacion neuromuscular de forma sistematica y protocolizada, a fin de
prevenir eventos adversos asociados, independientemente del perfil clinico del

paciente.
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XI. Anexos

X1.1 Hoja de recoleccién de datos

de Querétaro

PROTOCOLO DE INVESTIGACION

HOSPITA GENERAL DE QUERETARO ]
INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE INFORMACION

“Relajacion residual mediante sistema TOF de vecuronio y rocuronio en colecistectomia

laparoscdpica electiva del Hospital General de Querétaro”

IDENTIFICACIO FOLIO:
N:
Cédula de recoleccion de datos:
EDAD: Afios SEXO: Masculino Femenino
COMORBILIDAD COLECISTECTOMIA LAPAROSCOPICA
ES PROGRAMADA
Diabetes Mellitus Tipo 2 Si No Si
Hlperte.ns1,on' Arterial Si No No
Sistémica
ASA [ GRADOI | GRADO I |

FARMACO DE RELAJACION NEUROMUSCULAR

VECURONIO St ROCURONIO Si
No No
Tiempos T1 T2 T3 T4 T5
Grado de Bloqueo Sistema TOF
Bloqueo profundo TOF=0%
Bloqueo moderado ;}OF: 40-90
Recuperacion TOF =>90%
2 Si Si Si
RELAJACION RESIDUAL (T4/T1) =<90 No No No
.. Locales Si No
Complicacione - -
5 Anafilaxia Si No
Pulmonares Si No
REVERSION
Recuperacion espontanea rTOF= 75% | Reversion rTOF=<75%
SIGNOS VITALES Tl T2 T3 T4 T5
Frecuencia Cardiaca
Bradicardia <60 lpm
Normal 60-80
Taquicardia >100

Frecuencia Respiratoria SpO%

Normal 95-100%

Hipoxia leve 91-94%

Hipoxia Moderada 86-90%

Hipoxia Grave <85%

Presion arterial

Normal 120-129 / 80-84 mmHg

Elevada 130-159 / 85-89 mmHg

Alta>140/>90 mmHg

Dra. Elvira del Carmen Galicia Garcia
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XI.3 Carta de consentimento informado.

Querétaro a 10/10/2023
A Quien Corresponda
PRESENTE:
Por medio de la presente solicito a usted la autorizacién para realizar la revision de expedientes
clinicos, asi como la administracion de Vecuronio o Rocuronio, con el fin de llevar a cabo el
protocolo de estudio: "Relajacion residual mediante sistema TOF de vecuronio y rocuronio en
colecistectomia laparoscopica electiva del Hospital General de Querétaro”, el cual se llevara a
efecto en las instalaciones que se encuentran a su cargo.
Me despido agradeciendo su atencién y comprensién poniéndome a su disposicién para cualquier
aclaracion o duda.
No existe conflicto de intereses
De acuerdo con el articulo 63 de la Ley General de Salud en materia de Investigacion y al capitulo
7 numeral 4.5 de la Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, declaro bajo protesta de decir
la verdad:

1. Al advertir alguna situacién de conflicto de interés real, potencial o evidente del protocolo o
alguno de los participantes, lo comunicaré al Presidente o Secretario del Comité de
Investigacion para estudios retrospectivos.

2. Declaro que no estoy sujeto a ninguna influencia directa por algun fabricante, comerciante
o persona moral mercantil de los procesos, productos, métodos, instalaciones, servicios y
actividades a realizar en el desarrollo del proyecto de investigacion.

ATENTAMENTE:

Dra. Elvira del Carmen Galicia Garcia
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