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ABSTRACT

Introduction: Recent advances in anesthetic and surgical techniques, as well as in the refinement of equipment, have led to an increase in
laparoscopic surgery in children of all ages, reporting great benefits already known[1],[2]. Postoperative residual paralysis is present in children
with a variable incidence of up to 28.1%][3], therefore there is greater postoperative morbidity. Objectives: To compare certainty and effective-
ness of sugammadex and neostigmine for the reversal of neuromuscular blockade in laparoscopic surgery. Material and Methods: Prospective,
randomized, single-blind clinical trial in children from 1 month to 17 years of age. Statistical analysis was performed with Student’s t test for the
efficacy variable and Pearson’s Chi square for the safety variable to compare differences between groups, the level of significance was valued with
p less than 0.05. Results: A total of 63 patients, 31 for the sugammdex group (group A) and 32 for the neostigmine group (group B), for the
efficacy variable, an average reversion time to TOF 90 of 2.06 minutes was found for sugammadex and 4.34 for neostigmine. minutes. For the
side effects result, a percentage of 3.2% was found for sugammadex and 23.8% for the neostigmine group, the most frequent being bradycar-
dia. For the variable adverse effects, transient ventricular tachycardia with hemodynamic stability occurred in the sugammadex group with 1.6%.
Conclusions: Sugammadex is effective and safe for the reversal of the neuromuscular relaxant rocuronium in laparoscopic surgery in children.
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RESUMEN

Introduccion: Los avances recientes en las técnicas anestésicas y quirdrgicas, asi como en el refinamiento de equipos han llevado a un incre-
mento de la cirugia laparoscopica en nifos de todas las edades reportdndose grandes beneficios ya conocidos[1],[2]. La paralisis residual posope-
ratoria estd presente en los nifos con una incidencia variable hasta de 28,1%[3], como consecuencia existe una mayor morbilidad posoperatoria.
Objetivos: Comparar la seguridad y efectividad de sugammadex y neostigmina para la reversion del bloqueo neuromuscular en cirugfa laparos-
copica. Material y Métodos: Ensayo clinico prospectivo, aleatorizado a un ciego, en nifios de 1 mes a 17 afos, se realizé andlisis estadistico con
prueba t de Student para la variable eficacia y Chi cuadrada de Pearson para la variable seguridad para comprar diferencias entre grupos, el nivel
de significancia fue dada por una p menor de ,05. Resultados: Un total de 63 pacientes, 31 para grupo sugammadex (grupo A) y 32 para grupo
neostigmina (grupo B), para la variable eficacia se encontré para sugammadex un tiempo promedio de reversién a TOF 90 de 2,06 minutos (min)
y para neostigmina de 4,34 minutos. Para el resultado efectos secundarios se encontr6 un porcentaje del 3,2% para sugammadex y 23,8% para
el grupo neostigmina, siendo la mas frecuente bradicardia. Para la variable efectos adversos se presenté en el grupo sugammadex taquicardia
sinusal transitoria con estabilidad hemodindmica con el 1,6%. Conclusiones: Sugammadex es eficaz y seguro para la reversion de relajante
neuromuscular rocuronio en cirugia laparoscépica en nifos.
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Introduccion

Material y Metodos

a administracion de relajantes neuromusculares es una

practica habitual durante los procedimientos anestésicos

en los que se realiza intubacion orotraqueal y cirugia lapa-
roscopica, para obtener objetivos anestésicos-quirdrgicos como
el disminuir los efectos generados por el aumento de la presion
intrabdominal, mejorar la visualizacién del campo quirdrgico
para el cirujano, y tener una mecanica ventilatoria adaptada al
paciente pediatrico sin dafio pulmonar{3],[4].

Al término de estos procedimientos es comun tener algun
grado de paralisis residual posoperatoria (PRPO), mas acentuada
en poblaciones como neonatos y lactantes menores, los cuales
deben ser tratados con farmacos que revierten a los relajantes
neuromusculares (RNM). Neostigmina es el farmaco convencio-
nal, el cual tiene una gran cantidad de efectos secundarios y ad-
versos que generan morbilidad, prefieriendo evitarlos en grupos
de poblaciones pequefas como lactantes menores y neonatos[3].

Sugammadex es un agente farmacoldgico el cual ha com-
probado su eficacia y seguridad en pacientes adultos y autoriza-
do por la Food and Drug Administration (FDA) en el 2021 para
niflos mayores de 2 afos de edad para la reversion del bloqueo
neuromuscular inducido por rocuronio en distintos escenarios
clinicos, comparado con la terapia de reversién convencional
con neostigmina[5], pero ninguno de estos se ha llevado a
cabo en nifos sometidos a cirugia laparoscépica y en poblacion
mexicana. El objetivo es comparar la eficacia y seguridad del
sugammadex contra neostigmina, para la reversién de rocuro-
nio en la poblacion pediatrica para cirugfa laparoscépica en una
poblacion del noreste de México.

Se realizd un ensayo clinico, prospectivo a un ciego, en el
Hospital Infantil de Tamaulipas en Cd. Victoria Tamaulipas, en
un periodo comprendido entre febrero de 2018 a enero de
2022, con registro nimero HIT-INV-2018-01 por el comité de
investigacion de dicho hospital y registro por el comité de inves-
tigacion, ética en investigacion y de bioseguridad del Hospital
Regional de Alta Especialidad IMSS Bienestar, con nimero de
registro HRAEV-IC-004-18.

El tamafo de la muestra se realizd para dos proporciones,
con un nivel de confianza de 0,05 y un poder estadistico del
80%. La seleccion de la muestra se realizé por muestreo proba-
bilistico, aleatorio simple, por medio de tombola hasta comple-
tar el tamafo de la muestra.

Los criterios de inclusion fueron pacientes de 1 mes de edad
hasta los 17 afios, estado fisico ASA 1y Il programados para ciru-
gia laparoscépica electiva o urgente, se excluyeron a pacientes
con enfermedades cardiacas, hepaticas, renales, enfermedades
neuromusculares y reacciones de hipersensibilidad a las férmu-
las sugammadex o neostigmina, los pacientes seleccionados
como cirugfa urgente todos contaban con ayuno completo de
acuerdo a su edad. Los criterios de eliminacion fueron pacientes
que al término del procedimiento tuvieron TOF mayor a 90%,
falla en el equipo de monitoreo de la relajaciéon y pacientes con
datos incompletos en la hoja de registro (Figura 1).

Una vez que el familiar o tutor acepto participar en el pro-
yecto, se realizé la seleccion y se asigné al grupo A o B, en
donde solo el investigador se enterd del farmaco seleccionado.
Durante el periodo de registro de datos dentro del quiréfano

Figura 1.
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el investigador estuvo presente desde el inicio de la reversién
hasta la extubacién, una vez extubado el paciente ingresé a la
unidad de cuidados posoperatorios (UCPA).

El analisis estadistico se realiz6 en programa IBM SPSS esta-
tistics 25. Se utilizd estadistica descriptiva para determinar me-
dia y desviacion estandar para la variables efectividad se utilizé
estadistica inferencial con t de Student cuando la distribucion
fue anormal y U de Mann-Whitney cuando la distribucion fue
normal. Para la variable seguridad se utilizé Chi cuadrada con
prueba exacta de fisher. El nivel de significancia se dio cuando
p resulté menor de 0,05.

Descripcion: una vez seleccionado al grupo correspondien-
te, se administré premedicacién con midazolam intravenoso a
dosis de 0,1 mgekg, se realizd6 monitoreo no invasivo para pre-
sion arterial no invasiva (PANI), saturacién de oxigeno (SPO,),
electrocardiograma (ECG), frecuencia cardiaca (FC), frecuen-
cia respiratoria (FR), temperatura corporal (T) y monitoreo de
la relajacion neuromuscular con monitor TOF watch serie 12-
2007087.

Se realizé la monitorizacion de TOF watch en el miembro to-
racico superior libre, en la regién anterior del brazo en el nervio
cubital, se colocaron dos electrodos con una separacién de 2-3
cm, y el trasductor en su lado plano en el dedo pulgar con cinta
adhesiva. Una vez instalado se administré sedacion, se realizo la
calibraciéon automatica, y se tomo el tiempo 0, posteriormente,
inicio la induccién anestésica convencional. La induccion fue
con fentanil 3 mcgekg, propofol 2-3 mgekg y rocuronio a 0,6
mgekg, se monitorizé la relajaciéon neuromuscular cada minuto
y al obtener TOF O se realizo la intubacién orotraqueal de acuer-
do a los estandares establecido para calculo de nimero de tubo
orotraqueal.

Todos los pacientes se mantuvieron en relajacion moderada
a profunda durante el procedimiento quirtrgico, midiendo TOF
watch cada 10 minutos, las dosis subsecuentes se administra-
ron a 0,1 mgekg cada 30 a 40 minutos o antes si el ventilador
marcaba ventilacion espontanea. El mantenimiento anestésico
se mantuvo con sevoflurane y fentanilo a juicio del anestesiolo-
go encargado del procedimiento.

Una vez terminado el procedimiento y si el TOF indicaba por
abajo del 90% se inici¢ la reversion del RNM de acuerdo al far-
maco seleccionado, midiendo el basal tiempo 0 y cada minuto
hasta tener el TOF 90% y posteriormente la extubacion.

Los farmacos fueron preparados por el anestesiologo encar-
gado del proyecto para grupo A: 2 mgekg y para grupo B: 40
mcgekg mas atropina 20 mcgekgepeso, ambos diluidos en 5 ml
de solucién salina 0,9%, la velocidad de administraciéon fue en
1 minuto y una vez terminada, se inicio el cronémetro midiendo
cada minuto el porcentaje de TOF hasta llegar a los 10 minutos,
al alcanzar TOF 90% se concluye la medicién y posterior extu-
bacién.

Medidas de seguridad: para la administracién de neostig-
mina solo se administré cuando el TOF marco el 50% o mas, o
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cuando habian pasado al menos 30 minutos de la uUltima dosis
administrada de relajante neuromuscular, una segunda medida
de seguridad fue en los casos en los que no se obtuvo rever-
sion del relajante medido con TOF > 90%, después de los 10
minutos para ambos farmacos se administré una segunda dosis
igual.

El registro del grado de relajacién neuromuscular se iden-
tificé de acuerdo a los indicadores de TOF wantch: Relajacion
moderada: registro de TOF 90% o menos. Relajacion profunda:
registro de TOF 0 y cuenta postetanica en 1 o mayor. Relajacion
profunda: cuenta post-tetanica en 0.

Se realiz6 medicion de signos vitales cada dos minutos has-
ta los 20 minutos, asi como el registro de efectos secundarios y
eventos adversos en la unidad de cuidados postoperatorios.

Resultados

Un total de 63 pacientes se incluyeron en el estudio, para
el grupo grupo A fueron 31 pacientes y para el grupo B 32 pa-
cientes, los datos de reclutamiento de pacientes se encuentran
en la Figura 1, y los datos demograficos se observan en la Tabla
1.

En la Tabla 2 se observa la totalidad de cirugias realizadas,
siendo la mas comun apendicectomia en 33,33%, seguido de
laparoscopia diagnéstica con 19,02%.

Para la variable relajacién neuromuscular encontramos gra-
dos moderado y profundo de acuerdo con medicion de TOF,
se descarté el grado intenso midiendo cuenta postetanica. El
grado de relajacién moderado fue el mas frecuente para ambos
grupos en 77,8% siendo para el grupo A de 36,5% y grupo B
el 41,3% (Tabla 3).

Para la variable tiempo de reversion del RNM encontramos
para grupo A una media de 2,06 minutos y para el grupo B el
doble de tiempo con una p significativa del ,000, con un IC95
de -2,30 a 11,12, para esta variable utilizamos estadistica infe-
rencial t Student y significancia estadistica con p menor a ,05
(Tabla 4).

En la variable tiempo de extubacion, se encontré para el
grupo sugammadex una media de 4,38 minutos, DE 4,60, y
para grupo neostigmina una media de 5,31 minutos con una
DE de 3,31, calculando esta diferencia con t Student, y un IC
95 de (-4,33 A -2,36) con significancia estadistica para sugam-
madex, (Tabla 5).

Para la evaluacion de la variable efectos secundarios de los
farmacos fueron analizadas mediante frecuencias y estadistica
inferencial con Chi cuadrada de Pearson, registrandose un total
de n:17 (27%) para el total de la poblacién, para el grupo A con
3,2% y en el grupo B un porcentaje del 23,8%. Se encontro
una diferencia significativa en la ocurrencia de estos entre los
dos farmacos con una p de 0,02, para las varibles bradicardia,
hipertension arterial sistémica y taquicardia se realizé el diag-

I e
Tabla 1. Datos demograficos de los participantes en ambos grupos

Grupos Edad promedio en anos (DE)
Sugammadex 6,5 (6,08)
Neostigmina 7,7 (5,1)

Talla en cm (DE)
115,1 (39,28)
122 (31,63)

Peso promedio en kg (DE)
27,49 (20,10)
32,71 (22,90)
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1
Tabla 2. Cirugias laparoscoépicas realizadas en ambos grupos

Tipo de cirugia Numero Porcentaje (%)
Apendicectomia 21 33,33%
Laparoscépia diagnostica 12 19,02%
Colecistectomfa 3 4,77%
Hernioplastia inguinal (derecha, izquierda, bilateral) 6 9,52%
Nefrectomia 3 4,77%
Toma de biopsia ovario, hepatica, mediastial 4 6,34%
Orquidopexia (derecha, izquierda) 7 11,11%
Derivacién urinaria 1 1,60%
Reimplante vesicorureteral 2 3,17%
Pieloplastia 2 3,17%
Funduplicatura de Nissen 1 1,60%
Varicocelectomia 1 1,60%
Total 63 100%

Tabla 3. Grados de relajacion neuromuscular en porcentaje

Moderado (n) Profundo (n) Total (n)

Sugammadex 36,5% (23) 12,7% (8) 49,2% (31)
Neostigmina 41,3% (26) 9,5% (6) 50,8% (32)
Total 77,8% (49) 22,2% (14) 100% (63)

Tabla 4. Tiempo de reversion de TOF 90%

Sugammadex (DE)

Minutos TOF 90% 2,06 (1,63)

Prostigmina (DE) P
4,34 (2,77) 0,000

Tabla 5. Tiempo de extubacién en minutos

Sugammadex
Tiempo extubacién 4,38
DE 4,60

Neostigmina P
5,31 0,000
3,13

noéstico de acuerdo a las percentilas para su edad (Tabla 6).

Los eventos adversos se clasificaron en dos grupos tipo Ay
tipo B, los cuales se presentaron solo en el 1,6% el tipo B, de-
finido como aquellos eventos adversos serios, reacciones raras,
que pueden ser graves y este ocurrid en 1 paciente del grupo
sugammadex (1,6%) caracterizado como taquicardia sinusal
sin inestabilidad hemodindmica, que amerité hospitalizaciéon
en unidad de terapia intensiva pediatrica solo para vigilancia
y no requirié manejo médico ya que fue transitoria, con una p
0,30

Discusion

Para la reversién neuromuscular se recomienda tener mo-
nitorizacion de la relajacién nueromuscular con dispositivos
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adecuados como TOF watch, en donde de acuerdo a estas me-
diciones se revertira el bloqueo neuromuscular de acuerdo al
grado de relajacién que se obtenga con las siguientes dosis re-
comendadas en la literatura mundial en adultos: para bloqueo
moderado en TOF watch a dosis de 2 mgekg; para bloqueo
profundo medido en TOF 0O, y al menos una contraccion en el
conteo post-tetanico a dosis de 4 mgekg de peso y por ultimo
a 16 mgekg de peso para bloqueo intenso medido en cero en
el conteo post-tetanico y TOF, o para la reversion inmediata
en escenarios clinicos de “no puedo ventilar” “no puedo intu-
bar”[6],[7].

No existe aun en la literatura dosis estandarizadas de acuer-
do a las edades pediatricas y el grado de blogueo neuromus-
cular guiado por TOF que sean diferentes a los adultos para la
reversion neuromuscular con sugammadex, el cual es un tema
aun en investigacion; como lo reportado por Sasioglu y cols.,
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1 e
Tabla 6. Frecuencia de efectos secundarios

Sugammadex n (%)

n (%)

Sialorrea 0 (0%)
Taquicardia 1(1,6%)
Bradicardia 0 (0%)
Laringoespasmo 0 (0%)
HAS 0 (0%)
2 0 mas efectos 1(1,6%)
Ninguno 29 (46%)

Neostigmina n (%) Total
3 (4,8%) 3 (4,8%)
1(1,6%) 2 (3,2%)
4 (6,3%) 4 (6,3%)
1(1,6%) 1(1,6%)
1(1,6%) 1(1,6%)
5 (7,9%) 6 (9,5%)
17 (27 %) 46 (73%)

donde investigaron a una dosis estandarizada de 2 mgekg de
sugammadex para revertir un TOF de 25% (relajacion mode-
rada) con edades de 2 a 4 afios y otro grupo de 5 a 10 afnos
comparando con diferentes gases anestésicos sevoflurane y
desflurane, encontrando tiempos de reversion similares en me-
nos de 1 minuto para alcanzar TOF 90%; pero si observaron
una reversién mas rapida en el grupo de 2 a 4 afios con una p
de 0,03 cuando se utilizd gas anestésico sevoflurane[8].

Matsui y cols., investigaron dosis de sugammdex para rever-
tir el bloqueo profundo a 3 diferentes dosis en nifos de 2 a 10
anos con dosis de 1 mg, 2 mg y 4 mgekgepeso, encontrando
gue una dosis de 1 mgekgepeso es mas prolongado el tiempo
de reversién, comparado con 2 y 4 mg en estas Ultimas dosis el
tiempo fue muy similar 70,3 y 68,2 segundos respectivamente,
estos autores dan la pauta que a un bloqueo profundo una
dosis de 2 mgekgepeso podria ser suficiente para la reversion
profunda, pero sus estudios no son concluyentes[9].

Con respecto a la reversion del bloqueo profundo Jiy cols.,
investigaron con un modelo farmacolégico para revertir el blo-
gueo profundo con sugammadex a diferentes dosis 2 mg, 4 mg
y 8 mgekgepeso en nifos de 2 a 17 afios, encontrando que a
dosis de 8 mgekg podria ser adecuada para revertirlo en menos
de 3 minutos muy similar a los adultos, pero sin ser un dato
concluyente ya que se requieren mas estudios a 16 mgekg asi
como mas modelos farmacocinéticos y farmacodindmicos en
otros escenarios de reversion[10].

En este estudio se obtuvieron 14 pacientes con blogueo
profundo n = 8 para sugammadex y n = 6 para neostigmina los
cuales se obtuvo adecuada reversiéon a dosis de 2 mgekgepeso
cuando se revirtid con sugammadex, cabe sefialar que la linea
de investigacion fue diferente pero encontramos un dato simi-
lar a Matsui.

Existe un gran ndmero de investigaciénes con respecto a
la eficacia y efectos adversos de sugammadex en adultos, y es
una linea aun en investigacién en nifos de diferentes edades.
Un metaandlisis reportado por Chhabra y cols., investigaron la
eficacia de sugammadex comparado con neostigmina en ni-
fios y adultos, investigando el tiempo de reversién con ambos
farmacos hasta encontrar el TOF mayor a 90% en donde se
incluyeron 4 articulos con un total de 120 nifos en cada grupo
encontrando un tiempo menor de reversién para sugammadex
versus neoastigmina. MD = -26,36 minutos para sugammadex,
95% IC (-40,16, - 12,57) p < 0,0111.

Por otro lado, Franz reporté una serie de cohorte retrospec-
tivo comparando la eficacia y eventos adversos de neostigmina

y sugammadex, en nifos menores de 2 afos, analizaron 331
expedientes en donde se valoro el tiempo de la Ultima dosis de
RNM vy el tiempo de reversién encontrando tiempos menores
con sugammadex con un promedio de 84 minutos y para neos-
tigmina de 19,6 minutos (diferencia media de 19 minutos y una
p de 0,001), por otro lado, no se reportaron efectos adverso
graves atribuidos a sugammadex, concluyendo que este es un
paso para realizar nueva linea de investigacion en este grupo de
pacientes, ya que esta investigacion tuvo varias limitaciones al
ser un estudio retrospectivo[12].

En un metaanalisis publicado por Liu G. y cols., revisaron 10
estudios pediatricos en donde se incluyeron a 575 pacientes en
total, comparando sugammadex contra neostigmina o placebo
encontrando como resultado principal que sugammadex fue
significativamente mas eficaz que el grupo control de neostig-
mina o placebo para la reversiéon del bloqueo neuromuscular
a TOF 90 en pacientes pediatricos, utilizando dosis de sugam-
madex a 2 mg o 4 mgekgepeso con un IC de -11,32 a -5,71
una 12 del 98,3% y una p 0,000[13].

Zhou y cols., en 2023, evaluaron 18 ensayos clinicos (EC) en
donde analizaron eficacia, extubacién, efectos adversos y efec-
tos secundarios de sugammadex comparado con neostigmina,
piridostigmina o placebo, con dosis de sugammadex de 2, 4y 8
mgekgepeso, en los 3 grupos se obtuvo un tiempo menor para
obtener TOF 90 con significancia estadistica: para 2 mg una 12
de 94,3%, IC 95 -3,75 -2,04 y p 0,001, grupo 4 mg 12 95,8%
IC 95 -4,79, -1,84 y p 0,000, y para el grupo 8 mg un 12 de
94,8%, IC -3,26, -1,02 y una p 0,000[14].

Lang y cols., investigaron la eficacia y seguridad de sugam-
madex comparado con neostigmina para el tiempo de rever-
sién a TOF 90% encontraron un total de 17 estudios con 995
pacientes pediatricos en donde hay un tiempo mas corto de
reversion para sugammadex en compracién con neostigmina o
placebo con una 12 del 99% una IC 95-14,4 (-17,8a-11,75), p
significativa de 0,00001[15].

Voss compard la eficacia de sugammadex a diferentes dosis
2 y 4 mg para reversién de rocuronio o vecuronio comparado
con neostigmina 50 mcgekg, asi como los eventos adversos del
sugammadex a diferentes edades pediatricas separandolos en 3
grupos de edad 2 afios a < 6 afos, 6 afiosa< 12 aflosy 12 a <
17 anos, encontrando el tiempo promedio de reversién para ve-
curonio y rocuronio mas rapida a TOF 90% con sugammadex a
2 mgekg (1,6 min IC95% 1,3-2) y neostigmina (7,5 min IC95%
5,6-19) con una p < 0,000. Para la reversién a 4 mgekg para el
blogueo profundo el tiempo promedio para vecuronio y rocu-
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ronio fue de 2 minutos (IC95% 1,8-2,3), en este Ultimo no se
utilizdé neostigmina; ademas, no se encontraron efectos secun-
darios importantes en ambos farmacos[16].

Con respecto a la eficacia de la neostigmina solo es util
para revertir el bloqueo neuromuscular moderado, en donde
ya hay un grado de recuperacion espontaneal17]; para que los
inhibidores de la acetilcolinesterasa sean eficaces para rever-
tir el bloqueo competitivo de la transmision neuromuscular la
concentracion del relajante en la hendidura neurmomuscuar
debe de ser relativamente baja[18]. Las recomendaciones en
la literatura para la reversion con neostigmina son solo si se
establece una recuperacion parcial y se conoce la profundidad
relativa del bloqueo o al menos tener 2 respuestas de TOF antes
de revertir[19]. Existen reportes de neostigmina la cual no se
recomienda su administracién para bloqueos profundos ya que
resultaria ineficaz[20].

A diferencia de estos estudios, estandarizamos la dosis a 40
mcgekgepeso para neostigmina independientemente del grado
de relajacién neuromuscular moderado o profundo, encontran-
do una adecuada reversion a TOF 90 en el doble de tiempo
4,34 minutos que sugammadex sin presentar recurarizacion
posoperatoria, en ningun caso de los 6 pacientes con bloqueo
profundo que se revirtieron con neostigmina se necesité una
dosis adicional, aunque este nimero de pacientes es una mues-
tra muy pequefa demostré ser eficaz.

Yang L. y cols., realizaron una busqueda sistematica sobre
el uso de neostigmina para revertir el relajante neuromuscu-
lar en pacientes pediatricos, sin encontrar al menos un ensayo
clinico con alto grado de evidencia que reporte la eficacia y
seguridad de este farmaco en el paciente pediatrico, llegando
a las conclusiones de que se necesitan ensayos clinicos sobre el
uso de neostigmina en pacientes pediatricos que incluyan en su
busqueda el riesgo de bloqueo residual posoperatorio, efectos
adversos y monitorizacion de la relajacion[21].

Tiempo de extubacién

Para el tiempo de extubacién en pacientes pediatricos lo re-
portado por Turhan Kara para el grupo sugamadex fue de 1,15
min y neostigmina de 3,25 min (p = 0,002)[22]. Ammar reporto
un tiempo de 2,0 min contra 4,3 min con una p significativa de
0,005[23], comparado con los resultados encontrados de este
estudio fue de sugammadex 4,38 y 5,31 respectivamente, con
p significativa 0,000; Zhou y cols., en 2023, en un metaanalisis
reportaron en 10 estudios el tiempo de extubacién comprando
sugammadex con neostigmina, priridostigmina o placebo a 2
mgekgepeso encontrando el tiempo menor para extubacion
con sugammadex con una I2 de 95,9%, IC de -4,04, -1,85 y
una p significativa de 0,000 y para 4 mgekgepeso con una 12
95%, IC de -1,90, -1,23 y una p 0,000[14].

Un ultimo metaanalisis reportado por Lang para el tiempo
de extubaciéon en donde favorece a sugammadex con una 12
99%, un IC 95 del 16,70, -11,26, y una p 0,00005; ademas,
analizaron el nivel de evidencia con la escala GRADE encon-
trandose como baja, al parecer por la alta heterogeneidad 12 y
el sesgo de publicaciéon bajo como factores principales[15]. Por
otro lado los tiempos de extubacién pueden estar afectados
por otros factores como la dosis de opiode administrada, tem-
peratura del paciente y comorbilidades asociadas, que en este
estudio no fueron variables de medicion.
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Seguridad de sugammadex

Sugammadex se sintetiz6 en 1999 por primera vez, fue
aprobado en la union europea en adultos en el 2008, y autori-
zada en los nifos de 2-17. En EEUU, la FDA aprobd su uso en
adultos en el 2015, y en 2021 se aprobd en nifos mayores de 2
afios[5],[6].

Los efectos secundarios encontrados en este estudio son
para sugammadex del 3,2% (n = 2) y para neostigmina 23,8%
(n = 15) los mas frecuentes fueron sialorrea, bradicardia, la-
ringoespasmo, hipertension arterial y taquicardia, comparados
con Shields y cols., reportaron una incidencia de efectos adver-
sos de 17% (n = 5) para sugammadex, como nausea, vomito,
boca seca, pirosis, disnea, insuficiencia respiratoria y fibrilacion
auricular en un paciente[24]. Ammar no reporta efectos secun-
darios serios[23], Zhou y cols., en 2023 en un metaanalisis en-
contraron una menor incidencia en el grupo de sugammadex
que el grupo control con un RR 0,44 y un IC 95 de 0,24-0,82,
una 12 de 74,9% y p 0,001, dentro de los efectos presentados
fueron nausea y vomito, boca seca, inquietud y fiebre[14].

Lang reporta en su metaanalisis los efectos adversos mas
frecuentes y con significancia estadistica para sugammadex
fueron nauseas y vomitos postoperatorios (p 0,00001), bra-
dicardia (p 0,004), sequedad de boca (0,0001), dolor, espas-
mos, apnea y desaturacion los cuales no tuvieron significan-
cia estadistica[15]. En un estudio retrospectivo publicado por
Gaver comparando seguridad de sugammaex con neostigmi-
na se encontrd que para el caso de bradicardia fue el doble
para neostigmina con 150 pacientes y 71 para sugammadex
con significancia estadistica con una p de 0,001, para el resto
de los efectos secundarios como hipotension, broncoespasmo,
nausea y voémito no hubo significancia estadistica entre gru-
pos[25]. Ozgiin C. y cols., compararon los efectos adversos de
sugammadex y neostigmina en pacientes pediatricos evaluan-
do variabilidad en frecuencia cardiaca, presion arterial media,
elevaciéon de la cabeza, estado de conciencia, fuerza muscular,
nauseas, vomitos, encontrando una disminucién de la FC para
grupo sugammadex y elevacién de FC para grupo neostigmi-
na (p 0,001), ademas con diferencias significativas en la fuerza
muscular entre grupos (p 0,001) y estado de conciencia siendo
favorecido sugammadex (p ,001)[26].

Las desventajas del uso de neostigmina estan descritas por
sus efectos secundarios los cuales estan asociados a sus efectos
murcarinicos como efectos cardiovasculares gastrointestinales
y respiratorios como bradicardia, disminucién en la conduccion
del nodo AV, vasodilatacion e hipotension arterial sistémica,
efectos respiratorios como broncocostriccién del musculo liso
bronquial, incremento de la actividad de las glandulas secre-
toras que incluye las bronquiales, lagrimales y salivales entre
otras[11].

Con respecto a los efectos secundarios que se reportan
como mas frecuentes, en este articulo se determino por los in-
vestigadores la administraciéon de anti-hemético para preven-
cion de nduseas y vomitos a dosis estandarizadas 0,15 mgekg
de ondansetron para ambos grupos y administracion de atro-
pina a 20 mcg por kg en el grupo de neostigmina, por lo que
estas variables no se registraron como efectos secundarios.

Existen reportes del fabricante de la presencia de una gran
variedad de arritmias cardiacas con sugammadex como fibri-
lacion auricular o ventricular, cambios auriculo ventriculares



o del segmento ST; en esta investigacion dentro de los efec-
tos encontrados se presentd para sugammadex en 1 paciente
(1,6%) de la poblacién, presentando una taquicardia sinusal
sin repercusion hemodinamica, el cual se mantuvo en vigilancia
durante 24 h en la unidad de cuidados intensivos pediatricos
sin mayor complicaciones[7]. Abrishami compara en pacientes
adultos la seguridad de sugammadex con placebo o neostigmi-
na reportando como eventos adversos graves el 0,7% (n = 7)
con una poblacién de 1.022 casos que recibieron sugammadex,
lo encontrado fue prologacion del QT en 2 pacientes, 2 even-
tos de broncoespasmo, hipotension intraoperatoria y fibrilacion
auricular e insuficiencia respiratoria[27].

Dentro de los efectos adversos serios se publicé en un es-
tudio retrospectivo un caso de anafilaxia para neostigmina,
tratada con epinefrina, con una incidencia de 0,1% sin espe-
cificar mas detalles[25]. Lyu y cols., publicaron un estudio re-
trospectivo obteniendo informacién en la base de datos mas
grande de farmacovigilancia a nivel mundial de la World Health
Organization (OMS) atraves de VigiBase y el centro Upssala
Monitoring Centre (UMC), en donde investigaron la asociaciéon
entre sugammadex y sospecha de efecto adversos al farmaco
valorando como un 1C025 mayor de 3 como alta sospecha y
definido como una sefal alta. De las complicaciones reportadas
como altas se encuentran recurrencia en blogueo neurmomus-
cular (n = 54) IC025 de 6,33, laringoespasmo (n = 53) IC025 de
5,64, broncoespasmo (n = 119) IC025 de 5,36 y bradicardia (n
= 169) con una IC025 de 4,90, con respecto a la relacién entre
sugammadex y edad del paciente se reporté que el grupo de
edad pediatrico 0-17 afos tuvo la mayor intensidad de sefial a
nivel global con una p significativa 0,0128.

Con respecto a la seguridad de la neostigmina Yang L., rea-
liz6 una metadnalisis en la busqueda de informacion en ensayos
clinicos del uso de la neostigmina en paciente pediatrico para
prevenir el bloqueo residual posoperatorio buscando mortali-
dad, uso de asistencia ventilatoria, efectos adversos, hipoxia,
tiempo de recuperacion del TOF 0,9, mayor estancia en unidad
de cuidados post-anestésicos (UCPA), no encontrando un solo
articulo al respecto, toda la informacion se ha centrado en la
compracion de la eficacia con sugammadex, llegando a la con-
clusién que se necesitan ensayos clinicos del uso de neostigmi-
na en esta poblacion[21].

Como ultimo punto, se han abierto nuevas lineas de inves-
tigacion acerca del comportamiento farmacolégico del sugam-
madex en nifos mayores de 2 anos, de diferentes edades con
variables de estudio como dosis de acuerdo al peso corporal[29];
asi como concentraciéon plasmatica maxima, volumen aparente
de distribucion, aclaramiento, vida media y eliminacién; dejando
la pauta para nuevas investigaciones en esta poblacion[16].

Conclusiones

Sugamadex resultd ser mas eficaz y seguro que neostigmi-
na, con una eficacia practicamente el doble que el grupo con-
trol y con menores efectos secundarios, de igual manera mejora
el tiempo de extubacion, por otro lado, se encontrd que neos-
tigmina puede revertir blogueo profundo a dosis de 40 mcg
por kg en 6 de los pacientes estudiados sin tener recurarizacion
posoperatoria, este punto en especifico requiere mayor investi-
gacion.
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Es claro que este farmaco llego a desplazar a la neostigmi-
na, pero aun se necesitan mayores investigaciones con respecto
ala farmacocinética del farmaco en diferentes grupos de pobla-
cién como neonatos, lactantes menores de 2 afos y el resto de
la poblacion pediatrica, al igual si las dosis utilizadas deberian
ser equiparables a las del adulto.

Limitaciones

Dentro de las limitaciones del estudio fue nuestro ndmero
pequefio de la muestra por diferentes situaciones: el tiempo
de recoleccién de datos fue prolongado ya que empezamos el
proyecto previo a la pandemia de coronavirus, limitando por
aproximadamente un afio las cirugias electivas, ademas se tuvo
escacés de neostigmina en una temporada en México y se uti-
lizaron diferentes marcas farmacéuticas de rocuronio con res-
pecto al inicial que fue norcuron.
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