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Resumen

El uso de relajantes neuromusculares en la practica clinica es cada dia mas frecuente e indispensable en el
acto anestésico y la unidad de cuidado intensivo. Aunque los bloqueantes neuromusculares tanto aminoes-
teroideos como benzilisoquinolinas de ultima generacion tienen efectos adversos minimos, la relajacion
residual es una complicacion de incidencia considerable asociada con un incremento en la morbilidad
y mortalidad. Debido a esto planteamos la importancia de conocer los diferentes métodos de monitoria
del bloqueo neuromuscular con su interpretacion, haciendo énfasis en la monitoria con el tren de cuatro
(TOF), la raz6n entre la primera y la cuarta respuesta T4/T1 (TOF RATIQO) vy estrategias de prevencion
de la relajacion residual.

Palabras clave: monitoreo del bloqueo neuromuscular, bloqueo neuromuscular posoperatorio, drogas blo-
queadoras neuromusculares de accion intermedia, unidad de cuidados posanestésicos (UCPA), paralisis
residual posoperatoria (PORC).

Abreviaturas: TOF, tren de cuatro; PORC, paralisis residual posoperatoria; RNMND, relajantes neuro-
musculares no despolarizantes; UCPA, unidad de cuidado posoperatorio.

RESIDUAL NEUROMUSCULAR BLOCKADE IN THE POST-
ANESTHESIA CARE UNIT

Abstract

The use of neuromuscular blocking agents in clinical practice is more common every day and is indispensable in
anesthesia and in the intensive care unit. Although neuromuscular blocking agents, both the latest generation of
aminosteroids as well as benzylisoquinolines, have minimal adverse effects, a significant incidence of residual neuro-
muscular blockade constitutes a complication associated with increased morbidity and mortality. For this reason we
advocate the importance of knowledge on the various neuromuscular block monitoring methods and their interpreta-
tion, emphasizing train-of-four (TOF) stimulation, ratio between the first response to the fourth response T4/T1 (TOF
RATIO) and prevention strategies of residual neuromuscular blockade.

Key words: Monitoring neuromuscular block, postoperative neuromuscular blockade, intermediate acting neuromus-
cular blocking agents, post-anesthesia care unit (PACU), postoperative residual paralysis (PORP)
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Introduccion

Cerca de las dos terceras partes de los procedimientos
anestésicos a nivel mundial se realizan bajo anestesia
general.! De estos el 60% reciben algtin tipo de rela-
jante neuromuscular, ya sea despolarizante o no. La
implementacidn rutinaria de los relajantes musculares
no despolarizantes (RNMND) de accién intermedia,
ha demostrado una reduccién significativa de la pa-
ralisis residual posoperatoria PORC (por sus siglas
en ingles) en la unidad de cuidados posanestésicos
(UCPA).>? A pesar de esto, se estima que de 15 a 88%
de los pacientes que ingresan a esta unidad tienen al-
gtn efecto de bloqueo neuromuscular, desarrollando
complicaciones posoperatorias respiratorias como obs-
truccion de la via aérea superior e hipoxemia con una
incidencia entre 1.3% y 6.9%1,** ademads del riesgo
de broncoaspiracion, retraso en tiempos de recupera-
cioén y de egreso de la UCPA.>¢ La incidencia de la
relajacion neuromuscular es variable, distintos estudios
muestran un rango de 5% a 85%, que se puede explicar
por las diferentes metodologias, mediciones y manejos
perioperatorios.!

Paralisis residual posoperatoria

Desde 1970 con la introduccién del tren de cuatro
(TOF) (por sus siglas en ingles) y la correlacion
de larelacién TOFR (relacion de la amplitud de la
primera respuesta con la cuarta) con signos clinicos,
Ali y col.”” demostraron en seis voluntarios sanos
despiertos una correlacién entre capacidad vital,
fuerza inspiratoria y espiratoria con un TOFR>0.7.
Desde entonces y durante dos décadas se conside-
r0 este el umbral para excluir la paralisis residual
posoperatoria. En la actualidad el consenso general
para excluir paralisis residual clinica se logra con
una relaciéon TOF>0.9, medida mediante mecano-
miografia o electromiografia, o un valor de 1.0 si
para su medicion se utiliza aceleromiografia.®® Por
lo anterior, la relajacién residual se define como
un TOF<0.9 asociado con la presencia de signos y
sintomas de debilidad muscular durante el periodo
posoperatorio.!®!!

Estrategias de prevencion de la
relajacion residual

Hay tres estrategias para evitar la paralisis residual
y sus consecuencias. La primera, de eleccién por
anestesidlogos angloamericanos es la reversion far-
macolégica de todos los RMND con inhibidores de
colinesterasa, opuesta a la tendencia europea de re-
version farmacolégica, solo se acerca al 25% de los
casos que es semejante a lo nuestro. '>!* La segunda
es evitar la sobredosificacion de RMND con monitoria
estricta neuromuscular.'* La tercera consiste en evitar
el uso de RMNDP en ausencia de indicacion quirdrgica
y donde exista la posibilidad de asegurar la via aérea
con dispositivos supragldticos.'

Relajantes musculares no
despolarizantes de accion
intermedia y relajacion residual
posoperatoria

Clasicamente los (RMND) se han clasificado en dos
grupos basados en sus caracteristicas quimicas, lo
que a su vez se asocia con distintos efectos adversos.
El grupo de los aminoesteroideos se relacionan con
efectos vagoliticos y el de las benzilisoquinolinas con
liberacion de histamina. Los RMND de dltima gene-
racion de ambos grupos no presentan efectos adversos
de importancia clinica relevante, a pesar de tener carac-
teristicas estructurales similares.'® Las dltimas poseen
una recuperacion rapida, predecible y espontdnea de la
relajacién comparada con los primeros. Los estudios
publicados a partir de 2000 en los cuales se utilizaron
RMND de accién intermedia muestran persistencia
de TOFR<0.9 en las UCPA, de causa multifactorial
como son las dosis mds altas para intubacién (2 a 4
veces, DE 95%) para acortar el inicio de accion, la
variabilidad individual del tiempo de recuperacion y la
administracién de RMND vy las infusiones de RMND.*

Valoracion de la paralisis
residual

El uso de monitoria cuantitativa neuromuscular per-
mite optimizar el manejo de los RMND y por tanto
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en los fairmacos para su reversion, pero en la practica
clinica el panorama es diferente. En 2007 Grayling
y col. un estudio de doce servicios de anestesia en el
Reino Unido demostré que solo el 10% de los anes-
tesidlogos utiliza de manera rutinaria monitoria de la
relajacion y mas del 60% nunca usa un monitor.'”!8
La monitoria cualitativa de uso més frecuente pre-
senta un punto ciego entre TOFR de 0.5 a 0,95 para
determinar relajacion residual, ya que solo de 37
a 57% de los anestesiologos detectan visualmente
un desvanecimiento de la respuesta motora con un
TOFR >0.4.4.

Pruebas clinicas para bloqueo
residual

Se han descrito multiples para excluir el diagndstico de
PORC, pero no son especificas para predecir la funcién
respiratoria ni se deben usar para inferir la adecuada
funcion muscular respiratoria>'*° (Tabla 1).

Monitoria subjetiva

La monitoria subjetiva o cualitativa consiste en la eva-
luacion tactil o visual de la respuesta a la estimulacion
de un nervio periférico. Es el método mas comiin de
medicion en salas de cirugia UCPA y UCI, con una
utilidad limitada ya que solo proporciona informacién
binaria acerca de la presencia o no de fatiga muscular
(Tabla 2)."°El uso de patron de doble rafaga propor-
ciona una mejor determinacion subjetiva cuando se
compara con el TOF.

Tabla 1. Pruebas clinicas para excluir el
diagnostico de PORC

Correlacion

TOFR Sensibilidad | VPP

Prueba

Sostén cefalico 0.45-0.75 87.7%

Protrusion de la <086 (13) 90% 051
lengua

Prension de la mano

durante 5 segundos <0.5 89% 0.51

*VPP:Valor predictivo positivo

Monitoria objetiva,
aceleromiografia

Introducida en 1988, es la mds utilizada hoy en la préc-
tica clinica, debido a su relativo bajo costo y fécil uso,
comparada con la electromiografia.'” Después de la
colocacion adecuada de los electrodos de estimulacion
(previa limpieza de piel con alcohol <6 cm, electrodo
negativo en posicion distal y temperatura de la piel no
<32 grados centigrados), se localiza una pieza eléctrica
sobre el musculo correspondiente al nervio objetivo. El
movimiento de este musculo genera un voltaje sobre la
pieza eléctrica que se correlaciona con la aceleracion
del musculo."”* En 2008 se realiz6 un metaanalisis en
el cual se incluyeron todos los articulos relacionados
con el uso de aceleromiografia hasta 2007%°, encon-
trando las siguientes directrices basadas en la evidencia
Grado A: la aceleromiografia es mds sensible en el
diagnostico de PORC que las pruebas clinicas.

Grado B: la aceleromiografia es mas sensible que la
valoracion subjetiva visual o tdctil, tanto para el TOF
como para la doble rdfaga y la estimulacion tetdnica.

Grado C: la monitoria perioperatoria con aceleromio-
grafia proporciona deteccion de PORC y es tan titil
como la mecanomiografia para el diagnostico de esta.

No hay evidencia suficiente para decidir si TOFR no
corregido o no normalizado (dividir el valor final del
TOF de recuperacion entre el valor de control determi-
nado antes de la administracion del RMND) debe ser
0.9 0 1.0 0 mayor para excluir el diagndstico de PORC.?!

Mecanomiografia

Es el patrén de oro para la monitoria neuromuscular.
Mide la fuerza de contraccion isométrica del musculo
a una estimulacion nerviosa. El sitio mds frecuente es
anivel del nervio cubital con estimulacion del aductor
del pulgar con una precarga de 200 o 300 g e inmo-
vilizacién del brazo para la estabilizacion de la sefial
(acelerémetro mds precarga = mecandgrafo). Su uso
en la prictica clinica diaria se encuentra limitado por
el tiempo que toma la preparacién preprueba y lo vo-
luminoso del equipo.'**
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Tabla 2. Patron de estimulacion cualitativo (ministim)

Patron de Realizacién Correlacion TOFR y
estimulacion BNM

T4 =BNM 75 - 80%

Tren de cuatro Cuatro descargas de 2 Hz cada Para procedimientos quirdr-

(PTC) 3 segundos, de 10 o 20 estimulos
simples de | Hz

(TOF) 0.5 segundos con un intervalo mi- | T3 = BNM 85% gicos se considera adecuado
nimo entre cada estimulo de 10 se- | T2 = BNM 90% 98% | 14% | 95% | nivel de relajacion hasta que
gundos T1 = BNMI100% (25) reaparece la segunda res-

puesta

Estimulacion Estimulacion bifasica de 200 mili- | TOFR 0.8- 0.9 con Uso clinico limitado en pa-

tetanica segundos a una alta frecuencia (50 | [00Hz cientes despiertos ya que
-100 Hz) durante 5 segundos lo que | TOFR 0.4 con 50Hz 74% | 55% | 85% | es doloroso y la facilitacion
equivale a un estimulo cada 20 ms postetanica por un periodo
durante 5 segundos (17,24,25) de 5 a |0 minutos posesti-

mulacion altera la valoracion
de cualquier otro estimulo

Cuenta Descarga de 50 Hz durante 5 se- | PTC= 2,T| en250 Permite la evaluacion visual

postetanica gundos, seguido de un periodo de | 30 minutos o tactil de la profundidad del

PTC= 6Tl en5o0
10 minutos

PTC =0>7,TI<5
minutos

bloqueo con RMND que no
responde a estimulacion con
TOF estimulo simple, DBS o
tétano, utilizando el fendme-
no de facilitacion postetanica.

Doble rafaga Dos rafagas (una consiste en 2 o 3
impulsos) de estimulo a 50 Hz con

un intervalo de 750 ms

La fatiga del segundo im-
pulso comparado con el | 99% | 14% | 100%
primero = TOFR<0.6

*VPP:Valor predictivo positivo

Electromiografia

Valora la actividad eléctrica del mudsculo estimulado.
La respuesta electromiografica se mide con electrodos
ubicados en la eminencia tenar, hipotenar o el primer
musculo inter6seo de la mano. Sin embargo la sefial
puede afectarse por numerosos factores como son los
electrodos, hipotermia, interferencia eléctrica y la es-
timulacién directa muscular.?>%

Antagonismo de la relajacion
residual

La controversia acerca del uso rutinario de la reversion
farmacoldgica del bloqueo neuromuscular se soporta
en el hecho de que el uso de inhibidores de la coli-
nesterasas por si mismos implica un riesgo y un costo
metabdlico alto para el paciente.”** Los inhibidores
de la acetilcolinesterasa disminuyen el metabolismo de
la acetilcolina en la placa neuromuscular permitiendo
un aumento en su concentracion, superando asi los
efectos de los RMNDP. No obstante estos farmacos

tienen como desventaja el mecanismo indirecto de
reversion con baja efectividad y seguridad en bloqueos
musculares profundos, efectos poco predecibles y su
accion no selectiva sobre los receptores nicotinicos
que desencadena efectos adversos cardiovasculares y
respiratorios® (Tabla 3).

La administracion de antimuscarinicos como atropina
o glicopirrolato lleva a disfuncién del control parasim-
patico del corazon con disminucion en la sensibilidad
de los barorreceptores y variabilidad en la frecuencia
cardiaca.’® En la actualidad se encuentra en introduc-
cion de la practica clinica como alternativa para los
anticolinesterdsicos el sugamadex, firmaco disefiado
para encapsular los RMND esteroideos, rocuronio y
vecuronio. Permite revertir cualquier grado de bloqueo
neuromuscular al ajustar la dosis, reduciendo el riesgo
de recurarizacion. La interaccion farmaco-farmaco
es de accidn extrardpida, limitada por el tiempo de
circulacion sin alteracion por su eliminacion renal.
Las indicaciones actuales para el uso de sugamadex
radican en pacientes con miastenia gravis, neumopa-
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Tabla 3. Efectos de anticolinesterasicos

Efectos indirectos | Salivacion, bradicardia, asistolia, bronco-
sobre receptores | constriccion e incremento en la motilidad
muscarinicos intestinal

Nausea
posoperatoria

Dosis mayores de 50 mcg/k de neostigmina

Aumento critico de la tension en la anasto-

Otros mosis en el intestino delgado, colon y recto
en un 200%

Debilidad Secundario a administracion de neostig-

paraddjica mina a dosis habituales en pacientes con

recuperacion completa de la funciéon neu-
romuscular; lleva a falla en la trasmision
neuromuscular, con fatiga en el conteo TOF,
por desensibilizacion de los receptores de
acetilcolina, bloqueo de la despolarizacion
o apertura de los canales bloqueados, alte-
rando de manera significativa todo los gru-
pos musculares.

tia o cardiopatia, bloqueo profundo de la relajacion e
intubacion fallida.””?

No es del todo cierto que eliminar la monitoria de la
relajacion ademads de aplicar una dosis tinica de intuba-
cion (2 DE 95) de un RMNDP de duracién intermedia,
conducird a una recuperacion espontanea de la funcién
neuromuscular en los siguientes 90 minutos después
de su aplicacion y cumplido este tiempo la reversion
farmacoldgica no es necesaria. Los estudios realizados
por Caldwell en 1993 con 20 voluntarios sanos a los
cuales se le administré una tnica dosis de vecuronio a
0.1 mg/k revel6 que en cuanto el tiempo de recupera-
cién del TOFR, dos horas después veinte de los sujetos
presentaron un TOFR<0.75, dos de estos pacientes
tuvieron TOFR<0.50 a las tres horas posadministra-
cién del medicamento y tres horas después, diez de los
veinte presentaron TOFR entre 0.6 y 0.7. Por tanto, se
considera como la mejor practica médica la monitoria
objetiva cuantitativa de la relajacion que documente el
retorno de la funcién muscular, cumpliendo estdndares
de recuperacion TOFR de 0.9. 6172430

Reversion con monitoria
objetiva cuantitativa

Thomas en 2010 en un estudio con 120 pacientes lle-
vados a cirugia, utilizando atracurio como RMND y
TOFR entre 0.4 y 0.6 y a quienes se administraron

dosis bajas de neostigmina (20 a 30 mcg/k), midieron
los niveles de recuperacién de la funcion muscular diez
minutos después de la reversion farmacoldgica. En el
mismo estudio resalta los cambios de valor de TOFR
como criterio de recuperacién de la funcién neuromus-
cular de 0.7 a 0.9 sin adaptacién acorde con la dosis
de neostigmina.” Entonces la pregunta es: ;Se debe
esperar un porcentaje de recuperaciéon mayor en la
funcién neuromuscular antes del inicio de la reversion
farmacoldgica? Multiples estudios reportan de 20 a 30
minutos después de la dosis habitual de neostigmina
antes de lograr TOF de 4 0 TOFR 0.9. Pero se necesitan
estudios concluyentes para poder determinar el grado
de relajacion prerreversion farmacoldgica.™!

Hoy se considera que con TOFR<0.9 se debe admi-
nistrar un antagonista de la relajacién muscular si se
planea extubar al paciente. Las dosis establecidas segtin
el grado de bloqueo neuromuscular son: 1) TOFR>0.9
no reversion; 2) TOFR 0.4 a 0.9 neostigmina 15 a 25
mcg/k; 3) TOFR<0.4 neostigmina 50 mcg/k; y 4) ante
la no respuesta a TOF esperar al menos dos respuestas
para iniciar la reversion farmacolégica.’!

Reversion con monitoria objetiva
cualitativa

La utilizacién del estimulador de nervio convencional
permite tomar la decisién de reversion farmacologi-
ca asi: 1) ante cuatro respuestas con fatiga en forma
visual o tictil, administrar neostigmina 40 mcg/k; 2)
cuando hay cuatro respuestas sin fatiga, es importante
tener en cuenta la baja sensibilidad, especificidad y
valor predictivo positivo de la prueba y pensar en la
posibilidad de PORC, por lo cual se debe considerar
la reversion farmacoldgica con dosis de 15 mcg/k; 3)
con dos a tres respuestas, usar neostigmina 50 mcg/k;
y 4) ante la no respuesta a TOF esperar hasta obtener
cuatro respuestas de TOF antes de iniciar la reversion
farmacoldgica con neostigmina.®**

Reversion farmacolégica sin
monitoria de la funcion muscular

Aunque la no utilizacién de la monitoria de la rela-
jacién se considera una préctica clinica inapropiada
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y que las pruebas clinicas para determinar la funcién
neuromuscular no tienen suficiente especificidad o
sensibilidad para considerarse criterio de recupera-
cidn, es necesario el uso de reversion de la relajacion
muscular en todos los pacientes que reciben RMND de
accion intermedia y dependiendo de la circunstancias
disminuir a criterio clinico la dosis de neostigmina.**3*

Complicaciones

A pesar de que en el escenario clinico es dificil es-
tablecer una relacion lineal entre efectos adversos
respiratorios posoperatorios y los relajantes muscula-
res, multiples estudios clinicos recientes han podido
demostrar asociacion entre estos con la recuperacion
clinica y el riesgo para desarrollar complicaciones
respiratorias criticas después de la administracion de
anestesia general.™

Efectos en la funcion
respiratoria

Desde la década de los 70 se estableci6 una clara re-
lacion entre bajos valores de TOF (<0.7) y alteracion
en la funcién respiratoria con variacion en el volumen
corriente, capacidad vital y fuerza inspiratoria y espi-
ratoria. Glen en 2008 en un estudio retrospectivo que
involucré 7459 pacientes posoperatorios, encontrd
eventos respiratorios criticos definidos por hipoxe-
mia, alteracién en la ventilacién y obstruccién de la
via aérea en el 0.8%, relacionado con un promedio
de TOF<0.7. El evento respiratorio critico mds fre-
cuente fue hipoxemia en el 0.5% de los pacientes; el
autor sugiere como causa probable una alteracion en
la respuesta ventilatoria hipéxica asociada con dis-
funcién de los musculos faringeos y obstruccién de la
via aérea superior.** El segundo evento respiratorio re-
portado en frecuencia fue obstruccién de la via aérea
superior en el 0.3% de los pacientes. La reintubacion
se present6 en 0.1%, datos que se correlacionan con
los hallazgos de Matwes en 1990 quien encontrd
asociacion entre reintubaciéon y TOFR<0.5. Ademas
de las alteraciones en la mecanica de la ventilacion,
durante la pardlisis neuromuscular parcial la venti-
laciéon minuto se mantiene por un incremento en la

frecuencia respiratoria, con lo cual se logran niveles
de normocapnia, pero con alteracion significativa de
la respuesta ventilatoria hipdxica.*> Varios estudios
evidencian una reduccién del 30% en la respuesta
ventiladora hipdxica con valores de TOFR<0.9, se-
cundarios segin modelos animales a una disminucién
de la neurotransmision en el cuerpo carotideo debido
a la inhibicién de los receptores nicotinicos por los
RMND.’

Sintomas asociados con PORC

La paralisis muscular residual produce sintomas poco
placenteros en los pacientes, ademds prolongan el
tiempo de estadia en la UCPA. Fueron descritos por
Kopman en 1997 basados en estudios realizados en
diez voluntarios ASA I a los cuales se le administrd
mivacurio, quienes reportaron diplopia y alteraciones
visuales con TOF 0.65 a 0.75. Valores de TOFR en-
tre 0.7 y 0.75 se asociaron con diplopia, incapacidad
para sentarse y para oponer incisivos, debilidad facial
y fuerza de agarre, dificultad para tragar o hablar; sin
embargo evidenciaron una gran variabilidad de la sin-
tomatologia entre los pacientes para diferentes valores
de TOE."

Conclusiones

Los relajantes musculares mejoran la calidad de la
laringoscopia, facilitan la intubacién y la ventilacién
mecdnica disminuyendo la morbilidad laringea. La
prolongacién en los tiempos de relajaciéon es multi-
factorial dada por dosis altas para intubacion, técnicas
anestésicas balanceadas, variabilidad individual al
tiempo de recuperacion, condiciones del paciente
al ingresar a la UCPA, acidosis, hipotermia e hiper-
capnia. La paralisis residual posoperatoria es una
complicacién frecuente en anestesia y se asocia con
debilidad de los musculos respiratorios superiores,
obstruccion de la via aérea, atenuacion de la respuesta
ventilatoria hipéxica, falla respiratoria aguda y sinto-
mas desagradables asociados con debilidad muscular.
La monitoria objetiva cuantitativa de la relajacién se
considera la mejor practica clinica cuando se admi-
nistran RMND.
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