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Resulta dificil iniciar cualquier discusion referida al in-
somnio sin considerar los aspectos subjetivos de este pro-
blema. Como se ha dicho mds de una vez, no es rara la
situacion en la que el médico escucha las quejas de un
paciente que, al fin y al cabo, duerme mds horas que éL
En un plano menos anecdético, cabe citar a este respecto
un trabajo ya antiguo™ en el que los autores describian la
disparidad entre la apreciacién de algunos individuos so-
bre su suefio y las observaciones de diversa indole realiza-
das por el personal médico. Con todo, la existencia de
este componente subjetivo en el insomnio lejos de servir
de base para una trivializacién del problema obliga a pres-
tar la méaxima atencién a las posibilidades de evaluacién
objetiva. En este contexto, los estudios poligraficos conti-
nuos, iniciados hace un cuarto de siglo, han representado
una contribucién de primer orden a nuestros conocimien-
tos sobre el suefio, su organizacion fisioldgica, sus bases
bioquimicas y su utilidad en el diagnéstico y tratamiento
de diversos procesos.

Registro poligrafico nocturno como método de
estudio objetivo del sueiio

Aunque ha sido ya repetidamente descrito, vale la pena
recordar aqui que a partir de los trabajos de Aserinsky y
Kleitman' y de Dement y Kleitman'" se sabe hoy dia que
en el sueno existen una serie de fases perfectamente defi-
nidas y que se suceden de acuerdo con unos patrones
tipicos. Los elementos que caracterizan estas fases son los
cambios en el trazado electroencefalografico y en el regis-
tro de la actividad muscular, respiratoria y cardiaca, y
también la aparicién de movimientos rapidos de los glo-
bos oculares (REM). En el estado de vigilia y en situacién
de reposo sensorial, como la que normalmente precede al
sueno, el electroencefalograma (EEG) muestra la tipica
actividad en husos, de mediana amplitud y de frecuencia
comprendida entre 8 y 12 hertz, conocida como ritmo
alfa. La respiracion y el ritmo cardiaco son regulares y el
trazado electromiogrifico (EMG) registra el tono muscu-
lar normal del estado de reposo (Fig. 1). Al iniciarse el
suefio se pasa al estadio o fase I, en la que el EEG se
desincroniza, la actividad eléctrica disminuye en voltaje y
frecuencia, al tiempo que la respiracion decrece también
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en amplitud y frecuencia, y se observa una cierta disminu-
cién del tono muscular. En la llamada fase II se aprecia
una mayor lentificacién del trazado electroencefalografico
de base, al que se superponen husos de actividad a 12-14
hertz (“spindles”) y formaciones puntiagudas lentas de
gran amplitud, conocidas como complejos K. La disminu-
cion del tono muscular es més aparente y se aprecia tam-
bién una cierta lentificacion del ritmo cardfaco. Las fases
IIT y IV representan, en cierto modo, estadios progresivos
de acentuacion de estos cambios, distinguiéndoselas fun-
damentalmente por la proporcidn creciente de ondas del-
ta en el trazado electroencefalografico. En contraposicion
al conjunto de estas fases, en las que el electrooculograma
(EOG) no detecta movimientos rapidos de los globos ocu-
lares y que por ello se conocen como sueio no-REM
(NREM), la fase REM se caracteriza por la presencia de
estos movimientos. En ella, ademds, el EEG aparece de-
sincronizado, la respiracién y el ritmo cardiaco se hacen
irregulares y, a la vez que el tono muscular se halla pro-
fundamente inhibido, la frecuencia de los movimientos
corporales es mayor que en ninguna de las demas fases. Si
se despierta al sujeto en el curso de la fase REM tiende a
describir la existencia de actividad onirica.

EEG 1 - sonshpdiarr—arrbecminnsn VMJ,MJWW J‘WVV\-MJ\A
oG | . |

NG ”\Jlﬂ//) e TN TN b TN TN N
ECG |y by badatn bbb | bobo SO dodobdudon ot e bt bt dytodadd

< AR PN e

MC A A A ot At

g

REC Pereiein g
w Fase 1 Fase 1I

BEG |\ A AL A AP s
EOG| o B A e Al
U S N RN

ECG | i bttt diodidadnd |t dede ot i doda do b | b b b ik by

EMG WWWNM)A AWHM‘!‘(?WW L\‘AMWU\WJWWA

MC

M

REC

Fase MU Fae IV Fase REM

Fig. |.—Registro poligrifico de las fases del sueno en el adulto normal.
EEG: electroencefalograma; EOG: electrooculograma; NG: neumograma;
ECG: electrocardiograma; EMG: electromiograma; MC: movimientos cor-
porales; REC: resistencia eléctrica cutdnea.
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Fig. 2.—Distribucion de las fases del suerio a lo largo de una noche en un
adulto normal.

Si bien es habitual que al comienzo del suefio puedan
observarse estas cinco fases en la sucesiOn descrita, estos
distintos periodos no se presentan con regularidad ni su
duracién es tampoco constante. Asf, en las primeras horas
del suefio es habitual la sucesion de fases I-IV sin que se
alcance la fase de REM, en tanto que en la segunda mitad
se pasa con facilidad de la fase Il a la fase REM, sin que
se observen las fases intermedias (Fig. 2).

Variaciones fisiologicas de la duracion y caracter
del sueino

Los estudios poligrificos del sueno, junto con otras
técnicas de evaluacion objetiva y subjetiva’ ** han hecho
posible conocer con notable precisién la extension de las
variaciones fisioldgicas en la duracidn y cardcter del sue-
fio. Es evidente que existe un factor de variabilidad inte-
rindividual en la duracién del suefio, como lo pone de
manifiesto, a modo de ejemplo, un estudio realizado re-
cientemente en Finlandia sobre una muestra de mas de
30.000 individuos® (Tabla 1). Ademds, cuando se han rea-
lizado estudios en los que se incluian sujetos selecciona-
dos precisamente en funcién del caricter extremo de la
duracién de su suefio’”, se ha comprobado que en los
mismos existian diferencias en determinadas fases del sue-

Tabla I. FRECUENCIA DE DURACION DEL SUENO
EN HOMBRES Y MUJERES EN UN ESTUDIO
EPIDEMIOLOGICO

Niimero de individuos

d(H:;T’;O Hombres Mujeres Total
<4 63 77 140 -
5 282 253 535

6 1.324 1.236 2.560)

7 5.009 4.531 9.540

8 6.525 7179 13.704

9 1:490 2.140 3.630
=1 344 459 803
Total 15.037 15.875 30.912

(De Partinén 'y cols ¥, 'modificady)

Tabla Il. PATRONES DE SUENO EN SUJETOS
NORMALES Y EN INDIVIDUOS MUY DORMIDORES

Fuse
: : ; : Muy Poco
(promedio Normuales e S
A : donnidores donmnidores
en minutos)
Despierto 153 44.2% 113
1 17,9 17.3 847
11 2164 2614 167.2%*
HI 34,3 22.5%7 25.0
v 40.9 47,4 533
REM 99.7 121.2* 05.2%%
Densidad a ;
del REM — 0.179 0,114
T p 005y 2 op < 001 al compararios con el control

(De Hartmann . modificada)

fio con respecto al conjunto de la poblacién. Asi los suje-
tos que se caracterizaban a si mismos como muy dormido-
res (mds de 9 h al dia) pasaban mas tiempo despiertos y
en fase REM que los sujetos considerados normales, en
tanto que los poco dormidores (menos de 6 horas al dia)
presentaban fundamentalmente una disminucion de la fase
Il y del sueic REM (Tabla II). Curiosamente, la “densi-
dad” del suefio REM, es decir el nimero de movimientos
répidos de los globos oculares por unidad de tiempo, era
también mayor en los muy dormidores que en los poco
dormidores.

Un elemento clave a tener en cuenta en cualquier
aproximacion al problema del insomnio es que la duracion
normal del suefio varia con la edad. De hecho, como se ha
senalado’’, la edad parece ser el determinante fundamen-
tal del patrén del sueno en el hombre. La duracion del
mismo en un periodo de 24 horas varia desde alrededor
de 16 horas en el neonato a aproximadamente 6,5 horas
en el anciano. A su vez, la proporcién de tiempo consu-
mido en cada una de las fases del suefo varia con la edad
y ello es particularmente notable en el caso del REM en
los primeros anos de la vida (Fig. 3). La duracién global
del suefio o de sus diversas fases no es el tnico elemento
que cambia con la edad. Otras variables, que pueden te-
ner un interés particular en cuanto a percepcién subjetiva
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Fig. 3.—Esquema de la duracion total del sueno y del sueno REM a lo largo
de la vida (a partir de datos de H. Roffwarg, Science 152: 604-619, 1966).
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de la calidad del suefio, como son el nimero de desperta-
res, la latencia del sueio o el tiempo que se permanece
despierto durante la noche, muestran una notable relacién
con la edad (Figs. 4 y 5). Ademds, es posible detectar que
la eficacia del sueno, medida como la relacién entre la
cantidad total de suefio nocturno y cantidad total de tiem-
po en la cama, se mantiene relativamente estable durante
las primeras décadas de la vida, para declinar después de
manera progresiva con el tiempo ™ ** (Fig. 6).
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Fig. 4.—Niimero de despertares nocturnos en funcion de la edad (de Wi-
lliams y cols **).
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Fig. 5.—Porcentaje de vigilia nocturna en funcion de la edad (de Williams
o
ycols ™).

Fig. 6.—Cambios en el indice de eficiencia del suerio en funcion de la edad
(de Williams y cols ).

Bases bioquimicas y elementos reguladores del
sueno

Del mismo modo que el andlisis de los datos normales
de variabilidad interindividual en el suefio nos permiten
situar en su justo término los hallazgos en un paciente
determinado, el conocimiento de las bases bioquimicas y
elementos reguladores del sueiio es de notable utilidad
para alertar sobre posibles determinantes farmacoldgicos,
conductuales o patolégicos de un insomnio.

No es del caso hacer aqui una revisién sobre los cono-
cimientos actuales en cuanto al substrato bioquimico del
suefio y al papel que parecen jugar en el mismo diversos
neurotransmisores’’, pero si vale la pena mencionar algu-
nos extremos. Es del dominio piblico que la anfetamina,
una substancia que actda como un agente adrenérgico
indirecto a nivel del sistema nervioso central, es capaz de
producir insomnio, perfectamente objetivable en los estu-
dios con registro poligrafico®™, pero es también de interés
el hecho de que la inhibicidn de la sintesis de serotonina,
que se consigue selectivamente mediante la administracion
de p-clorofenilalanina, produce supresién total del suefio
en animales de experimentacién’. Parece evidente, pues,
que distintos tipos de intervencién farmacolégico, a nivel
de un neurotransmisor u otro’" " **, o aparentemente
desligados de los mismos*’, pueden alterar no tan sélo el
patrén bioeléctrico del suefio, sino la cantidad total del
mismo, al interferir de un modo u otro con su substrato
bioquimico.

Otro elemento fundamental viene dado por la natura-
leza circadiana del suefio. Cuando el hombre, o un animal
de experimentacion, vive durante un periodo prolongado
en un ambiente en el que no existen indicadores de tiem-
po desarrolla un ciclo de suefio-vigilia cuyo periodo, por
lo habitual, difiere ligeramente del de 24 horas, acopldn-
dose perfectamente al ciclo de variacion de la temperatu-
ra interna corporal' **| y que se mantiene con una estabi-
lidad notable™. El acoplamiento de la duracién del suefio
al ritmo circadiano de la temperatura corporal se observa
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incluso en casos en los que hay una aparente desincroni-
zacién entre aquélla y el ritmo de sueno®. Esta dependen-
cia, que es probablemente mds marcada (o incluso priva-
tiva) en el suefio REM'', explica numerosos aspectos del
insomnio asociado a viajes rapidos a lo largo de varias
zonas horarias, as{ como del que se crea en determinados
turnos laborales, y plantea interesantes posibilidades de
intervencién farmacoldgica®.

Por 1ltimo, resulta obvio que diversos procesos patol6-
gicos pueden interferir en el patrén de suefio y aunque
una discusién de estas influencias quedaria aqui del todo
fuera de lugar, cabe comentar que la depresion, un tras-
torno en el que parecen participar tanto déficits en la
neurotransmision a nivel cerebral como alteraciones en el
ajuste circadiano®*, se caracteriza notablemente por cam-
biqsb tanto subjetivos como objetivos en el suefio noctur-
no

Estudios poligraficos del sueiio en pacientes con
insomnio

Resultaria del todo abusivo considerar que los registros
poligréaficos del suefo constituyen el instrumento unico de
evaluacién de los pacientes con insomnio. Existen nume-
rosos elementos de informacién, comenzando por una his-
toria clinica cuidadosa y el uso de agendas de sueno’, que
juegan un papel clave en el diagnéstico y, a menudo, en la
aproximacion terapéutica al problema. No obstante, el
cardcter rotundamente objetivo del andlisis poligrafico del
suefio hace que éste contribuya al avance de nuestros
conocimientos sobre el insomnio, facilite una clasificacién
racional de las diversas modalidades de este trastorno y
ofrezca una base insustituible para el estudio de los efec-
tos de los hipnéticos en el hombre.

El estudio del suefio mediante registro poligréafico per-
mite no sélo cuantificar las distintas fases, sino establecer
con precisién la latencia del mismo (que, curiosamente
cambia poco con la edad*®), calcular el tiempo total que
el sujeto permanece despierto después del inicio del sue-
no (lo que s{ aumenta con la edad*®) y, si el tiempo de
registro se mantiene constante, medir la eficiencia global
del suefio, en funcién de estas tdltimas variables. Uno de
los primeros trabajos publicados, que inclufa una compa-
racién de los registros en un grupo de buenos dormidores
con una serie de sujetos con dificultades en el suefio,
apuntaba hacia una disminucién en el porcentaje de REM
en el grupo de insomnes, sin modificacién en el nimero
de periodos de REM. Estudios posteriores han demostra-
do que este hallazgo no es universal. De hecho, hay que
admitir que a menudo los hallazgos poligraficos en pacien-
tes con insomnio no son mas que triviales y que lo que
domina es el aumento de la latencia del suefio o del
tiempo que el sujeto estd despierto después de iniciarse
aquél. A este respecto, es interesante constatar que se han
realizado estudios destinados a comparar la apreciacién
subjetiva de la latencia del suefio, por parte del paciente,
con los datos del registro poligrafico. En uno de los més
recientes, e interesantes, la correlacion entre ambas medi-
das era distinta en el caso de sujetos normales y de pacien-
tes con insomnio. En sujetos normales se apreciaba una
buena correlacién cuando el inicio del suefio en el trazado
electroencefalografico venia definido por la primera apa-
ricion de fase II, en tanto que en diversos grupos de
insomnes la correlacién era mejor al definir la latencia
como el tiempo transcurrido entre el momento de cerrar

Tabla 1II. DIFERENCIAS ENTRE LA ESTIMACION
SUBJETIVA'Y LA EVALUACION
ELECTROENCEFALOGRAFICA DE LA LATENCIA
DEL SUENO

Estimuacion subjetiva
Evaluacion EEG
{promedio.min}

Referencia: Referencia:

Grupos Noche  Primer episodio. Primeros 15.min

fase 1l integros fase 11

Buenos dormidores 1 0.9 — 84
28 =09 —21,9

32 =16 =147

Insomnio sin 1 14,2 5.8
hallazgos 2 131 1.2
_objetivos 3 104 =29
Insomnio 1 20,2 8.9
psicofisiologico 2 19,9 2,6
3 18,8 —33

Insomnio en pacientes 13 33,9 13,9
con problemas 2 24,3 2,0
médicos 32 23.8 =19
insomnio en pacientes . 1 54,4 440
- con depresion 2 85.4 : 63,6
: 3 30,2 144

(De Hauri y Olmstead ' modificada)

las luces y el comienzo de los primeros 15 minutos de fase
II no interrumpida por brote alguno de fase I o de estado
despierto, en el andlisis del trazado'’ (Tabla III).

Al evaluar la contribucién del andlisis poligréafico del
suefio a nuestros conocimientos sobre el insomnio resulta
obligado hacer referencia a la caracterizacién, en 1973,
del sindrome de insomnio con apnea del suefio'!, condi-
cién que constituye hoy dia la principal indicacién de
estudio poligréfico del suefio™" *" y que es objeto continua-
do de preocupacién, dadas sus repercusiones fisiopatolo-
gicas®**. Es interesante sefalar, asimismo, que este tipo
de evaluaciones ha llevado a describir un sindrome de
insomnio de rebote, al interrumpir la administracién de
determinados hipnéticos™, y también a perfilar las carac-
teristicas del denominado insomnio psicofisioldgico persis-
tente'®. Ademds, estos estudios han permitido situar en su
justo término el papel de la actividad mioclénica nocturna
en el insomnio™*. Por dltimo, cabe mencionar la identifi-
cacién de un tipo de insomnio caracterizado especifica-
mente por un cambio de fase en el ritmo circadiano’, y las
intrigantes sugerencias sobre las relaciones entre ritmos
circadianos y ultradianos y las manifestaciones electroen-
cefalogréficas y subjetivas de algunos tipos de depre-
sién™ "2,

Si bien es obvio que, como indicara ya Kleitman®* y
han enfatizado otros autores™, el registro poligrafico no
puede ser nunca el dnico instrumento de evaluacion del
sueilo, parece razonable admitir que existen atiin numero-
sas lagunas en nuestro conocimiento y que este tipo de
estudios puede contribuir a esclarecerlas. La figura 7, por
ejemplo, recoge los hipnogramas de dos pacientes de eda-
des semejantes aquejados de un insomnio en el que domi-
na primordialmente el aumento del tiempo que el sujeto
esta despierto después de iniciado el suefio. En uno de
ellos la cantidad de suefio REM puede considerarse nor-
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Fig. 7.—Hipnograma de dos sujetos con insomnio de caracteristicas subjeti-
vas muy semejantes.

mal en tanto que en el otro estd claramente disminuida.
Es posible que esta distincion refleje una direrencia real
en el tipo de insomnio, por otra parte no detectable en la
historia clinica, o puede simplemente que no sea mas que
una consecuencia de la variabilidad de esta fase de una
noche a otra, observada en algunos estudios’™. En cual-
quier caso, parece evidente que los registros poligraficos
del sueno pueden jugar un papel primordial en el estudio
del insomnio y en el establecimiento de métodos de ana-
lisis y criterios de clasificacion de las diversas formas de
este trastorno” '™ *’. De hecho, es posible que formas mds
elaboradas de estudio de la actividad eléctrica cerebral,
tales como el andlisis espectral de la misma, puedan apor-
tar elementos diferenciadores en circunstancias en las que
la simple cuantificacién de las fases del suefio no revele
anomalia alguna'”.
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Besilato de Atracurio

ACCION TERAPEUTICA. El besialo de afracurio, principio activo de TRACRIUM es un agente bloqueante
neuromuscular que paraliza los musculos esqueléticos al inhibir la transmision colinérgica y que posee la ven-
taja de degradarse esponldneamente en condiciones fisiologicas de pH y temperatura. La duracion del blo-
queo neuromuscular que produce el TRACRIUM no depende de su metabolismo y excrecion por higado y
rinén. Por fanlo, la duracion de su accion no esta afectada por las alfteraciones renal, hepética o circulatoria.
Es posible que las esterasas piasmaficas no especfficas produzcan un cierto grado de descomposicion. Los
andlisis realizados en plasma de pacientes con deficiencias de pseudocolinesterasas han demostrado que la
inactivacion de TRACRIUM no se encuenira afeciada. COMPOSICION. Cada ampolla de TRACRIUM 5 ml
contiene: besfalo de alracurio, 50 mg; agua cs para, 5 ml. Cada ampolla de TRACRIUM 25 ml contiene:
besiaio de alracurio 25 mg; agua cs. para, 25 ml. INDIGACIONES. TRACRIUM es un agente blogueante
neuromuscular competiivo 0 no despolarizante afiamente selectiva. TRACRIUM se utiiza en anestesia para
refajar la musculatura esqueiéiica durante una amplia variedad de procederes quirtirgicos y para facilitar la
ventiacion controlada. TRACRIUM esia especialmente indicado para la préciica de la intubacion endofraqueal
cuando se desee una subsiguiente refaiacion muscular. TRACRIUM esta indicado para el mantenimiento de
la relajacion muscular duranie la seccidn cesdrea. POSOLOGIA. Administracion por inyeccion. Acultos:
La dosis recomendada es de 03-06 mg/kg por via intravencsa (dependiendo de la duracion del blogueo que
S8 precise) que proporcionara una refajacion durante 15-35 minutos. El bloqueo total puede prolongarse con
dosis suplementarias sucesivas de 0,1-0,2 mg/kg, sin que se produzean riesgos de acumulacion del firmaco.
Normalmene la intubacion endolraqueal se puede realizar a los 90 segundos de administrada una inyeccion
intravenosa de 0506 mg/kg de TRACRIUM. El bloqueo neuromuscutar producido por TRACRIUM puede in-
veilirse de una forma rapioa y permanente adminisirando dosis normales de neostigmina precedidas de la
adminisiracion de alropina. La recuperacion del paciente con bloqueo total, sin ufilizar neostigmina, se produ-
ce en unos 35 minulos segln se ha podido determinar medianie €l ensayo de la restauracion de la respuesta
tetdnica ai 95% de la furcién neuromuscular normal. Administracién por infusién. TRACRIUM puede ser
uliizado para el mantenimiento del blogueo neuromuscular durante operaciones quinirgicas largas mediante
la administracion en forma de infusion continua de 0306 mg/kg/hora. TRACRIUM puede ser administrado
por infusion duranie cirugia de bypass cardiopulmonar a los niveles recomendados de infusion. La hipotermia
inducida a temperalura corporal de 25° C a 26° C reduce €l grado de inaciivacion del atracurio; por tanto,
se deberd mantener e blogueo neuromuscular completo mediante la mitad de los niveles de infusion origina-
ies a esias temperaiuras. TRACRIUM es compatible con las siguientes soluciones para infusion en los tiempos
eslablecidos: Solucién para infusién: infusion intravenosa de cloruro sédico BP (09% plv), periodo de esta-
biidad 24 horas; Infusion infravenosa glucosada BP (5% pv), periodo de estabilidad 8 horas; solucion de
Ringer USP, periodo de establidad 8 horas; infusion intravenosa BP de cloruro sodico (018% phv) y glucosa
(4% ph), periodo de estabiidad 8 horas; infusin intravenosa compuesta de lactato sodico BP (solucion Hart-
mann's para inyeccion), periodo de esiabilidad 4 horas. Cuando se diuye en estas soluciones para proporcio-
nar concentraciones de besialo de airacurio de 05 mg/ml o superiores, las soluciones resultantes serdn esta-
bles a la luz natural para los periodos establecidos a temperaiuras superiores a 30° C. Nifios: La doss reco-
mendada para los nifios mayores de un afio de edad es similar a la de los adultos sobre la base de mglkg.
Ancianos y paclentes de alto riesgo. TRACRIUM puede ser utizado a la dosis nommal en ancianos y aquelos
pacientes que presenten faios respiralorios, renales o hepéiicos. NORMAS DE ADMINISTRACION. TRACRIUM
s0lo debera ser adminisirado por via intravenosa. TRACRIUM no debera mezclarse en la jeringa con tiopento-
na ni con ninguna susiancia aicaling, ya que su pH inactiva al TRACRIUM. CONTRAINDICACIONES Y PRE-
CAUCIONES. No se han descrito contraindicaciones para la utiizacion de TRACRIUM, excepio en los casos
conocidos de hipersensibiidad al bestato de afracurio. AL IGUAL QUE SUCEDE CON OTROS BLOQUEAN-
TES NEUROMUSCULARES, TRACRIUM PARALIZA LOS MUSCULOS RESPIRATORIOS ADEMAS DE LOS
OTROS MUSCULOS ESQUELETICOS, CON LO QUE SE DEBERA APLICAR EN LUGAR DONDE SE TEN-
GA FACIL ACCESO A LA INTUBACION ENDOTRAQUEAL Y VENTILACION ARTIFICIAL. TRACRIUM se de-
be administrar con precaucion en pacientes con miastenia gravis, olras enfermedades neuromusculares y de-
sordenes electroliticos severos en os que se ha evidenciado una potenciacion de ofros agenies no despolar-
zantes. Aun cuando los estudios en animales han indicado que TRACRIUM no tiene efectos adversos sobre
¢l desarrollo fetal, es importante que se utiice con mucha precaucion, como stcede con otros farmacos blo-
queantes neuromusculares, en mujeres embarazadas. TRACRIUM puede ser tiizado para el mantenimiento
de la refajacion neuromuscular duranie la seccion cesdrea, ya que el alracurio no atraviesa la placenta en
proporciones clinicamente significativas. Los pacientes con enfermedad cardiovascular grave pueden ser mas
susceplibles a los efectos de una hipotension transitoria. En esios padientes, TRACRIUM debe ser administra-
do lentamente en dos's fraccionadas. Cuando se seleccione una vena pequefia como lugar de inyeccion de
TRACRIUM, se recomienda su lavado con suero salino fisiolgico. Cuando se adminisiren otros farmacos anes-
tésicos a través de la misma aguja o canula fija utiizados para la adminisiracion de TRACRIUM, es importante
que entre la administracion de cada farmaco se infunda soiucion salina fisioldgica. INCOMPATIBILIDADES
E INTERACCIONES. E! bloqueo neuromuscular producido por TRACRIUM puede incrementarse por el uso
simultaneo de anestésicos inhalantes como €l halotano. El biogueo neuromuscutar producido por TRACRIUM
puede aumenlarse S se administra simuitAneamente con antibidlicos aminoglucdsidos (tales como la neomici-
na) y polipeplidicos (como fa polimixing). No se debe administrar un relajante muscular despotarizante como
cloruro de suxametonio para prolongar los efectos del bloqueo neuromuscular producidos por agentes de
bloqueo no-despolarizantes como alracurio, ya que esto desembocarnia en un bloqueo en fase 2 dificil de in-
vertir con férmacos anticolinérgicos. EFECTOS SECUNDARIOS. TRACRIUM no tiene efectos vagales ni es
bloqueante gangionar, pero al igual que sucede con olras susiancias bloqueadores neuromuscuiares, no puede
ser excluida la posibiiidad de que aparezca una liberacion de histamina con sus efectos hipotensores transito-
rios. Se han senalado casos asociados &l uso de TRACRIUM de rubor e hipoiension transtoria, que han sido
alribuidos a liberacion de hislamina. También se han sefialado rarisimos casos de broncoespasmo Y reaccio-
nes analilécticas. INTOXICACION Y SU TRATARIENTO. En el hipotético caso de una sobredosis el paciente
deberd ser tratado con atropina y neostigmina y mantenido bajo ventiacion artificial hasia que aparezca la
respiracion espontdnea. CONDICIONES DE CONSERVACION. Consérvese, enire 2 y 8°C, prolegido de la
luz. Evitese la congelacion. Son admisbles periodos corios de tiempo a temperaturas de 30° G, sdlo para
permitir el transporte o almacenamiento temporal. No deberdn utiizarse ampolias de TRACRIUM que feven
abiertas cierto tiempo. PRESENTACION y PV.P. IV.A. TRACRIUM 5 mi. Envase con 5 ampolas de 5 mi,
3747— Pts. TRACRIUM 25 ml. Envase con 5 ampolias de 25 ml, 1948 Pls.
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