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RESUMEN. Introduccion: La anafilaxia perioperatoria constituye una condicién clinica potencialmente letal. La causa
mas frecuente se atribuye a los bloqueadores neuromusculares. Objetivo: Identificar la incidencia de reacciones
anafilacticas secundarias al uso de bloqueadores neuromusculares. Material y métodos: Se realizé una investigacion
descriptiva, observacional, de corte transversal para evaluar la incidencia de reacciones anafilacticas secundarias
al uso de blogueantes neuromusculares. El estudio se realiz en el Hospital «<Hermanos Ameijeiras» en el periodo
comprendido entre enero de 2016 y diciembre de 2018. Resultados: Del total de intervenciones quirurgicas electivas,
3,431 requirieron anestesia general y el uso de bloqueadores neuromusculares. Predomind el sexo femenino en 75%
de los casos, el grupo etario de 60 afios y mas con 68 pacientes (32.7%), el estado fisico ASAIl, 98 pacientes (41.1%).
La media del IMC fue de 22.7 + 1.14. La media del tiempo quirdrgico fue de 190 + 42.5 min. De todos los farmacos el
mas utilizado fue el atracurio en 90 pacientes (43.3%) seguido del vecuronio 79 (38.0%) y el rocuronio 39 (18.8%). El
numero de eventos adversos fue escaso. Sélo se encontraron cuatro, dos con atracurio (50%), uno con rocuronio y
uno con vecuronio 25% respectivamente. Conclusiones: Se constaté la presencia de reacciones anafilacticas por el
uso de bloqueadores neuromusculares, mismas que se manifestaron en un corto periodo al inicio de la induccion. El
atracurio presentd la mayor frecuencia y todas fueron de intensidad leve.

ABSTRACT. Introduction: Perioperative anaphylaxis is a potentially lethal clinical condition. The most frequent cause
is attributed to neuromuscular blockers. Objective: To identify the incidence of anaphylactic reactions secondary to
the use of neuromuscular blockers. Material and methods: A descriptive, observational, cross-sectional investigation
was conducted to assess the incidence of anaphylactic reactions secondary to the use of neuromuscular blockers. The
study was carried out at the «Hermanos Ameijeiras» Hospital, in the period between january 2016 and december 2018.
Results: Of the total elective surgical interventions, 3,431 required general anesthesia and the use of neuromuscular
blockers. The female sex predominated with 75%, the age group of 60 years and over with 68 patients (32.7%), ASA
Il physical condition, 98 patients (41.1%). The average BMI was 22.7 + 1.14. The mean surgical time was 190 + 42.5
min. Of all the drugs the most used was atracurium in 90 patients (43.3%), followed by vecuronium 79 (38.0%) and
rocuronium 39 (18.8%). The number of adverse events was low. Only four were found, two with atracurium (50%), one
with rocuronium and one with 25% vecuronium respectively. Conclusions: The presence of anaphylactic reactions
was observed with the use of neuromuscular blockers, which occurred in a short period at the beginning of induction.
The atracurium presented the highest frequency and all were of mild intensity.

INTRODUCCION

Durante el acto anestésico quirtirgico, la anafilaxia perioperatoria constituye una condicion
clinica potencialmente mortal que suele ser el resultado del empleo de medicamentos o
sustancias que se utilizan durante el acto anestésico-quirtrgico. La causa mas frecuente se
atribuye a los bloqueadores neuromusculares (BNM)(),

Liew y colaboradores® definieron la anafilaxia como una reaccion alérgica grave que tiene
un inicio rapido y puede causar la muerte. Estos autores publicaron que la tasa varia entre los
diferentes paises a partir de 1/10,000 a 1/20,000.
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La anafilaxia es la causa mas comun de complicaciones
durante la anestesia, independiente del proceder quirurgico, de
la conducta anestésica y de las comorbilidades preexistentes.
En Francia se informé 47.4% de las reacciones anafilacticas
por BNM. Dentro de ellos succinilcolina (60.6%), atracurio
(19.6%), cisatracurio (5.9%), vecuronio (4.6%), rocuronio
(4.3%), pancuronio (2.7%) y mivacurio (1.9%)®,

En Australia la variacion en la incidencia de anafilaxia por
rocuronio es de 1:3,500 a 1:445,000(). Se demostrd que la tasa
de anafilaxia debido a la succinilcolina, rocuronio y atracurio
fue de 1:2079, 1:2498 y 1:7680-109,000 respectivamente.
Aunque el riesgo de reacciones alérgicas no es la iinica carac-
teristica de estos farmacos, los anestesidlogos deben tenerla en
cuenta a la hora de hacer su eleccion clinica. Esto debe ser parte
del razonamiento clinico cuando se utilicen estos farmacos®®).

El cisatracurio tuvo la menor tasa de reactividad cruzada
en pacientes que habian sufrido previamente anafilaxia al
rocuronio y vecuronio>®, resultados controversiales debido
a la dificultad para obtener informacion®-'2).

Las reacciones alérgicas a los BNM estan casi exclusiva-
mente mediadas por IgE. Hasta 75% de las reacciones se han
publicado en el primer contacto conocido con el BNM(!3-16),
Esto sugiere una posible reaccion cruzada con los anticuerpos
IgE generados por contacto previo con productos quimicos
aparentemente no relacionadas.

En general, los sintomas de anafilaxia incluyen varios
sistemas de organos: la piel [principalmente urticaria (80-
90%)], las vias respiratorias (70%), tracto gastrointestinal
(30-45%), cardiovasculares (10-45%) y el sistema nervioso
central (10-15)(17-23),

El grupo amonio cuaternario es responsable del efecto
bloqueador neuromuscular como de las propiedades alergéni-
cas de la molécula; esta bivalencia de los BNM explica la
liberacion de mediadores que ocurre en un paciente sensi-
bilizado, aun en ausencia de proteina transportadora(!3-24-27),

Identificar la incidencia de reacciones anafilacticas secund-
arias al uso de bloqueadores neuromusculares constituye el
objetivo de esta investigacion.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd una investigacion descriptiva, observacional de

corte transversal para evaluar la incidencia de reacciones

anafilacticas secundarias al uso de BNM. El estudio se realiz6

en el Servicio de Anestesiologia y Reanimacion del Hospital

«Hermanos Ameijeiras» en La Habana, Cuba durante el perio-

do comprendido entre enero de 2016 y diciembre de 2018.
Se consideraron los siguientes criterios de seleccion:

¢ Criterios de inclusién: todos los pacientes que en el pe-
riodo perioperatorio presentaran reacciones anafilacticas
secundarias al uso de bloqueadores neuromusculares.

¢ Criterios de exclusidon: pacientes con antecedentes per-
sonales o familiares de enfermedades neuromusculares,
antecedentes de alergia o hipersensibilidad a algunas de
las drogas de referencia en el estudio.

¢ Criterios de salida: cuando los pacientes en el periopera-
torio tuvieran complicaciones graves como choque anafi-
lactico o parada cardiaca que requirieran ser trasladados a
la sala de cuidados intensivos.

Muestra: Estuvo constituida por una serie consecutiva
de 207 pacientes que cumplieron con los criterios de selec-
cion durante el periodo comprendido entre enero de 2016 y
diciembre de 2018.

Descripcion de la técnica: todos los pacientes se moni-
torizaron en el quir6fano con un monitor multiparamétrico.
Se evalud la frecuencia cardiaca, presion arterial sistolica y
diastolica, electrocardiograma pulsioximetria y capnografia.

Las dosis administradas de BNM fueron acorde a las
recomendadas en la literatura. Grupo A (atracurio 0.5 mg/
kg), grupo V (vecuronio 0.1 mg/kg) y grupo R (rocuronio
0.6 mg/kg). Todas por via endovenosa y a dosis equivalentes.

Una vez iniciada la induccion anestésica se verifico la
hora y se evaluaron las posibles complicaciones cada minuto
durante 10 min, posteriormente cada 30 min hasta finalizar
el acto quirurgico. En el postoperatorio inmediato éstas se
monitorizaron cada hora en las primeras tres horas.

Analisis estadistico. Para el procesamiento de los datos se
utilizé una base de datos en Excel con el empleo del sistema
computarizado SPSS version 16.0. Para cumplir los objetivos
propuestos, se analizaron las variables seleccionadas mediante
el calculo de medidas de resumen para variables cualitativas y
cuantitativas (numeros absolutos y porcentajes (%), media y
desviacion estandar). Para evaluar la relacion entre el tiempo
de aparicion de la reaccion anafilactica y el grado de comple-
jidad se utilizo el estadistico exacto de Fisher como método
de analisis alternativo de la prueba estadistica x> de Pearson
para tablas de 2 x 2 cuando tienen una frecuencia esperada
inferior a cinco en mas de 20% de sus celdas. Las diferen-
cias fueron consideradas estadisticamente significativas para
valores de p < 0.05.

Seguridad y ética. El protocolo de investigacion fue
analizado y aprobado por los profesores del servicio de
anestesiologia y reanimacion del hospital y del consejo
cientifico de la instituciéon. Se tuvieron en cuenta todos
los aspectos de seguridad y ética que caracterizan a toda
investigacion clinica.

RESULTADOS

Se realiz6 un total de 7,731 intervenciones quirurgicas elec-
tivas mayores. De ellas, 3,431 pacientes recibieron anestesia
general en sus diversas modalidades (general orotraqueal,
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nasotraqueal y combinada) que requirieron el uso de BNM,
lo cual constituy6 44.37% del total.

Con relacion a la distribucion de las variables biométricas
el rango de edades oscild entre 37 y 76 aflos con una media
de 48 £ 1.6 afios. Predomind el sexo femenino (75%) de los
pacientes. La media del peso de 71.1 = 1.5 Kg. Prevalecid
el riesgo ASA III (49.5%). Predominaron los pacientes sin
trastornos organicos, fisioldgicos, bioquimicos o psiquiatricos.

Todos los pacientes fueron intervenidos por diversos
procedimientos en abdomen superior. La media del tiempo
anestésico-quirtrgico fue 226.6 min (+ 3.5 horas).

Los BNM utilizados fueron: vecuronio 37%, rocuronio
25%, cisatracurio 6% y atracurio 27%.

La frecuencia de reacciones adversas segun el BNM
utilizado fue escasa. Sélo se encontraron cuatro casos: dos
por atracurio (50 %), uno por rocuronio y uno por vecuronio
25% respectivamente.

En la 7Tabla 1 se muestran las reacciones adversas segiin
tiempo de aparicion, gravedad y tratamiento. El tiempo de
aparicion de la reaccion adversa fue < 10 s en 25%, <30 s
en 25%, menos de un minuto (< 60 s) en dos pacientes 50%.

Las reacciones adversas fueron cuatro en total. El trat-
amiento en dos pacientes que presentaron urticaria se tratd
con antihistaminicos y corticoides. En los otros dos que
mostraron cuadros asmatiformes fueron broncodilatadores
y corticoides. Las cuatro reacciones adversas fueron leves y
los sintomas desaparecieron de forma rapida y sin grandes
consecuencias.

75% tuvo la reaccion en el primer contacto con los BNM
utilizados.

Estas reacciones se presentaron en dos pacientes por el uso
de atracurio, en uno por vecuronio y en otro por rocuronio.

La reaccion anafilactica se mostr6é una vez terminada la
induccion anestésica en 100% de los pacientes. La reaccion
principal al atracurio fue erupcion cutdnea en un paciente y
boncoespasmo en otro. Con el rocuronio hubo dolor urente
intenso en el sitio de inyeccion y con el vecuronio un paciente

Tabla 1: Tabla de reacciones adversas segtin

tiempo de aparicion, gravedad y tratamiento.

Reacciones adversas n (%)
Tiempo de Inmediato a la inyecciéon <10 s 2
aparicion Inmediato a la inyeccion <30 s 2

1(25)

1(25)

Menos de un min 2 (50)

Gravedad Leve 4 (100)
Tratamiento Antihistaminicos y corticoides 2 (50)
Broncodilatadores y corticoides 2 (50)

Total 4 (100

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

present6 broncoespasmo. En todos, la severidad del cuadro
clinico fue leve y no hubo que lamentar pérdidas de vidas.

DISCUSION

La mayor parte de los agentes usados en anestesiologia se
han publicado como responsables de una posible liberacion
inespecifica de histamina. Dependiendo de la acuciosidad
diagnostica, se ha determinado que entre 8 y 73% del total a
quienes se administro algin BNM, presentaron cierto grado
de liberacion de histamina(®:12-2%),

La identificacion del agente es mas dificil en las reacciones
anafilacticas no alérgicas que en las alérgicas; sin embargo,
si se comparan los registros anestésicos de los pacientes, es
posible observar ciertas tendencias. El atracurio, clasicamente
liberador de histamina, estd mas relacionado con anafilaxia
no alérgica, mientras que el uso de succinilcolina y los BMN
aminoesteroides con anafilaxia alérgica®%30),

Los BNM pueden inducir dos tipos de reacciones: una
de tipo inmunologico, IgE dependiente por la estructura del
amonio cuaternario (NH, ") como principal epitope antigénico
y otra no inmunoldgica, especialmente relacionada con el
grupo de las bencilisoquinolinas, producto de la estimulacion
no especifica de los mastocitos®!-3%),

La mayoria de los estudios concuerdan en que la succinil-
colina es el farmaco que produce mayor incidencia relativa de
anafilaxia con relacion a los otros BNM23-29), Por tal razén,
no se evaluo en esta serie. Sin embargo, se demostréd que las
reacciones anafilacticas por el uso de BNM aminoesteroides
se presentaron en 67% de los pacientes (pancuronio 5%, ve-
curonio 37%, rocuronio 25%), mientras que en los benciliso-
quinolineos ocurrid en 33% (cisatracurio 6% y atracurio 27%).

Escolano Villén y colaboradores(!!) publicaron en Espaila
que los BNM que estaban involucrados en reacciones anafilac-
ticas alérgicas perioperatorias fueron: succinilcolina (33.4%),
rocuronio (29.3%), atracurio (19.3%) y vecuronio (10.2%),
hecho que coincide con los hallazgos de esta investigacion.

Un grupo importante de autores sefialaron!-1331:3% que el
sexo femenino es el de mayor incidencia. En esta investigacion
predomino tres veces mas en mujeres que en hombres.

Existe una gran discrepancia con relacion a la incidencia
de reacciones anafilacticas al rocuronio. Mientras en Estados
Unidos ocurre en 1/445,000 anestesias y es donde se usa 80%
de la droga que se produce en el mundo, en Francia es con-
siderado un BNM de riesgo elevado y en Noruega se informé
en 1/3,500 anestesias (55 reacciones y tres muertes en cuatro
afios), lo que llevo a intervenir a las autoridades de ese pais
y se retir6 de la practica rutinaria. Su uso esta reservado para
las intubaciones de urgencia. Los BNM en conjunto ascienden
a 93.2% de las anafilaxias alérgicas en Noruega(®!3:1432,35),

La incidencia de reacciones no alérgicas a los BNM (no
mediadas por IgE) representa entre 20 y 50% de las reacciones
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adversas®>¥. Los BNM que liberan histamina son los del grupo
bencilisoquinolinas. Hoy en dia se utilizan de ese grupo el
atracurio y cisatracurio. Aunque este tltimo no libera histamina
como el atracurio, su potencial anafilactico alérgico no es pro-
porcionalmente menor>*?%), El atracurio tiene una incidencia de
efectos secundarios graves por liberacion de histamina de 1%.

El aparente aumento de la incidencia de anafilaxia al
rocuronio en algunos paises debe ser interpretado con pre-
caucion hasta que se tengan estudios epidemioldgicos mas
numerosos. Es posible que se deba a multiples factores clini-
cos, metodoldgicos y estadisticos que han contribuido a esta
aparente contradiccion entre ellos>813),

La reaccion anafilactica se presentd una vez terminada la
induccion anestésica en 100% de los pacientes. La reaccion
principal al atracurio fue erupcion cutanea en un paciente y
broncoespasmo en otro. Con el rocuronio hubo dolor urente
intenso en el sitio de inyeccion y con el vecuronio un paciente
presentd broncoespasmo. En todos, la severidad del cuadro
clinico fue intermedia y no hubo que lamentar pérdidas de vidas.

Eltnico factor predictivo real de una anafilaxia a un BNM
es haber tenido una reaccion alérgica previa demostrada en
uno de ellos, por lo que la inica manera de prevenir una re-
accion alérgica seria evitar el uso de BNM('D), De este modo,
se ha sugerido que las pruebas cutaneas para el diagnostico
de hipersensibilidad al rocuronio y al cisatracurio deben re-
alizarse con concentraciones menores de 1/1,000 y 1/10,000
respectivamente(>>3433),

La mortalidad y la morbilidad secundarias a las reacciones
anafilacticas en anestesiologia pueden ser evitables si se logra
diagnosticarlas y se inicia un tratamiento 6ptimo precoz.

Se concluye que se constatd la presencia de reacciones
anafilacticas por el uso de bloqueadores neuromusculares,
mismas que se manifestaron en un corto periodo al inicio de
la induccion. El atracurio mostré la mayor frecuencia y todas
fueron de intensidad leve.

Conflicto de intereses: Los autores declaran que no existen
conflictos de intereses.
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