CIR MAY AMB. 2017. Vol 22, N.° 1

o0
NsPIrRA
NETWORK cirugia mayor ambulatoria
www.asecma.org
ORIGINAL Recibido: Noviembre 2015. Aceptado: Enero 2016

Prevencion de las nauseas y vomitos postoperatorios con dimenhidrinato
en pacientes con riesgo moderado (segun escala de Apfel) intervenidos
de colecistectomia laparoscopica en régimen ambulatorio

G. lllodo Miramontes', J. M. Lépez Gonzélez?, G. Higuera Arévalo’, A. Rodriguez Alvarez’,
J. Amate Pena’, S. Picallo Vieito'

'Servicio de Anestesiologia y Reanimacion. "Complejo Hospitalario Universitario de Vigo, Pontevedra. 2Hospital Universitario
Lucus Augusti. Lugo

Autor para correspondencia: Gustavo.illodo.miramontes@sergas.es

RESUMEN

Introduccion: Las nduseas y vomitos postoperatorios (NVPO) constituyen uno de los principales problemas asociados a las intervenciones quirdrgicas. En
la actualidad, estos episodios se siguen produciendo en un 20-30 % de los pacientes que son sometidos a una intervencion quirtrgica. Ademas del alto
grado de disconfort que este problema puede generar en los pacientes, pueden acarrear otras consecuencias negativas como deshidratacion y alteraciones
hidroelectroliticas por vémitos recurrentes, evisceracion o dehiscencia de suturas debido a la mecanica del esfuerzo, retraso en la reinstauracion de la dieta por
via oral, retraso del alta en las unidades de cirugia ambulatoria, etc. (1-3). Todas estas complicaciones suponen también un aumento del gasto sanitario (2,3).
Material y métodos: La evidencia actual muestra que los farmacos mas efectivos son droperidol, ondansetron y dexametasona. Nuestro estudio trata de
profundizar en el conocimiento de los farmacos antieméticos menos usados, como el dimenhidrinato, con el fin de proporcionar nuevas alternativas con una
buena relacién coste/efectividad para la prevencion de las NVPO.

Para ello se han comparado la combinacion dimenhidrinato + dexametasona frente a ondasentron + dexametasona para la prevencion de las NVPO en
pacientes de riesgo moderado segun la escala de Apfel, intervenidos de colecistectomia laparoscpica en régimen ambulatorio.

Resultados: En este estudio no se han observado diferencias significativas en ambos grupos, tanto en la eficacia como en la seguridad.

Conclusion: Podemos concluir que el dimenhidrinato es una buena alternativa para la prevencion de las NVPO en pacientes de riesgo moderado que precisan
una doble terapia.

Palabras clave: Nduseas y vomitos postaperatorios (NVPO), cirugia ambulatoria, colectistectomia laparoscdpica.

ABSTRACT

Introduction: Postoperative nausea and vomiting (PONV) is one of the main problems associated with surgical procedures. Currently these episodes still occur in 20-30
% of patients who undergo an surgery. In addition to the high degree of discomfort that this problem can be generated in patients, they may lead to other negative
consequences such as dehydration and electrolyte disturbances by recurrent vomiting, evisceration or wound dehiscence due to mechanical effort, delay in reinstating
the oral diet, delayed discharge in outpatient surgery units, etc. (1-3). All of these complications are also an increase in spending health (2,3).

Objective and methods: The evidence shows that the most effective drugs are: droperidol, ondansetron and dexamethasone. Our study seeks to deepen the unders-
tanding of antiemetic drugs less used as dimenhydrinate, in order to provide new alternatives with a good cost / effectiveness in the case of PONV.

This has been compared the dimenhydrinate combination + dexamethasone versus dexamethasone + ondansetron for the prevention of PONV in outpatients undergoing
laparoscopic cholecystectomy moderate risk according to the scale of Apfel.

Results: In this study we have observed no significant differences in both groups in both efficacy and safety.

Conclusion: We can conclude that dimenhydrinate is a good alternative for the prevention of PONV in moderate-risk patients who require dual therapy.

Keywords: Postoperative nausea and vomiting (PONV), outpatient surgery, laparoscopic cholecystectomy.

CIR MAY AMB 2017; 22 (1): 15-20



16 G. lllodo Miramontes et al.

CIR MAY AMB

INTRODUCCION

Para la mayoria de pacientes que deben ser intervenidos
en Cirugia Mayor Ambulatoria, una de las complicacio-
nes asociadas que mds temen es el padecimiento de ndu-
seas y/o vomitos, junto con la perspectiva de experimentar
dolor durante el periodo postoperatorio (1-4). Si bien en el
tratamiento del dolor se ha avanzado poderosamente con
el desarrollo de nuevos farmacos y técnicas analgésicas,
todavia a dia de hoy las nduseas y vomitos postoperatorios
(NVPO) contintian siendo un problema importante para la
atencion sanitaria de calidad.

Segun las recomendaciones actuales de grupos de exper-
tos en Anestesiologia y Reanimacién (SEDAR), para la
prevencion y tratamiento de las nduseas y/o vomitos en
los pacientes quirdrgicos es aconsejable valorar previamen-
te el riesgo que tienen de padecerlos (1,2,5-8), con el fin
de poder planificar con antelacién una pauta de actuacion
adaptada a cada caso individual.

Una de las escalas mas utilizadas en la valoracion del ries-
go emético en pacientes intervenidos quirdrgicamente es
la disefiada por Apfel y cols. (5) (Tabla I). Segiin ésta, la
profilaxis y el tratamiento de cada paciente estarfan deter-
minados por el riesgo atribuido calculado, en funcién del
cual se administrarfa desde uno a tres formacos combinados
para la profilaxis, y un cuarto formaco para el tratamiento
en caso de una profilaxis fallida (6,8-10).

Aunque existen numerosos medicamentos con poder antie-
mético, los farmacos mas estudiados en el area de la Anes-
tesiologia y Reanimacion son tres: droperidol, ondansetrén
y dexametasona, los cuales, administrados como monotera-
pia, parecen presentar una efectividad similar en la preven-
cioén de nduseas y vomitos postoperatorios (NVPO) de en
torno al 20-30 % con respecto al uso de placebo (1,6,11).

Sin embargo, ante la falta de un antiemético ideal en el mer-
cado que prevenga y trate las nduseas y vomitos al 100 %
(10,12), seria muy beneficioso disponer de un cuarto farma-
co efectivo que permita optimizar el plan terapéutico de los
pacientes quirdrgicos de riesgo elevado.

TABLA |
ESCALA APFEL
FACTORES DE RIESGO | PUNTUACION RIESGO

Mujer 1 Basal: 10 %

No fumador 1 Basal: 10 %
Historia de NVPO y/o 1 2 puntos: 30 %
cinetosis 3 puntos: 60 %
Opioides perioperatorios 1 4 puntos: 80 %

El presente trabajo tiene como finalidad determinar si el
dimenhidrinato administrado por via oral, 30 minutos antes
de la induccién anestésica, constituye una alternativa far-
macoldgica coste/efectiva para la profilaxis de las nduseas
y vémitos postoperatorios en el paciente adulto con riesgo
moderado (segun escala de Apfel), y que va a ser interve-
nido mediante una técnica quirtrgica laparoscopica (cole-
cistectomia) en cirugia ambulatoria.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio controlado aleatorizado, doble ciego
postautorizacidn, en el que nos propusimos determinar si la
combinacién de los farmacos dexametasona (4 miligramos
intravenosos) + ondansetrén (4 miligramos intravenosos)
tiene una accién profilactica de las NVPO similar a la obte-
nida con la administracién de dexametasona (4 miligramos
intravenosos) + dimenhidrinato (100 miligramos via oral).
Se establecieron dos grupos de tratamiento:

— Grupo A: grupo control que recibe la terapia A (place-
bo oral 30 minutos antes de la intervencién quirdrgica
+ dexametasona 4 miligramos intravenosos durante la
induccion anestésica + ondansetron 4 miligramos intra-
venosos previo a la educcion).

— Grupo B: grupo experimental que recibe la terapia B
(dimenhidrinato 100 miligramos por via oral 30 minutos
antes de la intervencién quirtdrgica + dexametasona 4
miligramos intravenosos durante la induccion anestésica
+ placebo de suero fisioldgico intravenoso antes de la
educcion).

En caso de que se produjese un fracaso de la profilaxis y los
pacientes estudiados presentasen episodios de nduseas y/o
vémitos, se administrarfa como primera opcién haloperidol
2 miligramos intravenosos como farmaco de rescate. Si el
episodio persiste y ya han pasado las primeras 6 horas de
postoperatorio, se podria administrar una dosis de rescate
de ondansetrén de 4 miligramos. Si persisten o repiten los
episodios antes de 6 h desde la educcion, se administraria
propofol 10 miligramos intravenosos. Los pacientes podian
iniciar tolerancia oral con dieta progresiva en funcién de
su estado clinico, pasadas las 6 primeras horas de posto-
peratorio.

La inclusion de pacientes para el estudio se realizd en
la consulta de preanestésica, por parte del anestesiélogo
encargado de realizar la entrevista personal y valoraciones
requeridas a toda persona que fuese a ser intervenida en
Cirugia Mayor Ambulatoria.

Se incluyeron en el estudio pacientes adultos con capaci-
dades intelectuales conservadas, con riesgo ASA I-1I, que
vayan a ser intervenidos de colecistectomia laparoscépica
ambulatoria que no exceda las 2 horas y media de tiempo
anestésico y que presenten un riesgo moderado (puntuacién
2) de padecer NVPO valorado antes de la intervencion qui-
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rurgica segun la escala de Apfel y cols. (Tabla I); es decir,
aquellos pacientes que precisarfan una terapia antiemética
doble, segtin las recomendaciones de la SEDAR (6).

Se excluyeron los pacientes con historia de alergia decla-
rada o sospechada a alguno de los antieméticos utilizados
(ondansetrén, dimenhidrinato, haloperidol, propofol y/o
dexametasona), las personas que hubieran recibido o con-
sumido cualquier tipo de sustancia o tratamiento antiemé-
tico en las 24 horas anteriores a la fecha de la intervencion
quirdrgica, las personas que no cumplieran las 6 horas de
ayuno en el momento de la intervencién quirdrgica, los
pacientes con tratamiento con opidceos, hormonas o corti-
costeroides en la semana previa a la intervencién quirtrgi-
ca, las pacientes embarazadas y los que padecen de manera
subyacente enfermedades psiquidtricas y/o pro-emetogenas
(enfermedades digestivas que puedan cursar con nduseas o
vémitos, bulimia, migrafias, etc.).

Tras la obtencidn del consentimiento informado por parte
de los pacientes, cada participante recibié un comprimido
por via oral 30 minutos antes de la intervencion quirtirgi-
ca de dimenhidrinato o placebo, segtn el grupo asignado;
tras la induccién anestésica se administré 4 miligramos de
dexametasona intravenosa a todos los pacientes, y unos
15 minutos antes de finalizar el tiempo anestésico se admi-
nistré por via intravenosa el vial preparado por la farma-
cia, que contenia o bien ondansetrén 4 miligramos en
100 mililitros de suero fisiolégico, o 100 mililitros de suero
fisiolégico limpio.

Para reducir sesgos, a todos los casos incluidos se les aplicd
la misma técnica anestésica.

Se premedicaron con midazolam | miligramo intravenoso.
Durante el intraoperatorio se administr6 sueroterapia con
suero fisiol6gico 0,9 % a dosis de 4 mililitros/kilogramo/
hora; en la induccion anestésica se administrdé dexameta-
sona 4 miligramos intravenosa al inicio de la induccion,
fentanest 3 microgramos/kilogramo intravenosos, pro-
pofol 2 miligramos/kilogramo intravenosa y rocuronio
0,6 miligramos/kilogramo intravenosos. El mantenimiento
de la anestesia se realizé con sevofluorano para CAM 1,3 y
remifentanilo 0,04 microgramos/kilogramo/minuto. Antes
de la educcién se administré pantoprazol 40 miligramos
intravenosos, tramadol 100 miligramos intravenosos y
paracetamol 1 gramo intravenoso. En la educién anestési-
ca se administr6 neostigmina 2,5 miligramos intravenosos
+ atropina 1 miligramos intravenosos si los valores de TOF
<90 %. La analgesia intravenosa en el postoperatorio se
realiz6 con metamizol 2 gramos/8 horas intravenoso alter-
nando con paracetamol 1 gramo/8 horas intravenoso.

En el caso de alergia al metamizol, se sustituyé este por
dexketoprofeno trometamol 50 miligramos/8 horas intra-
venoso. En el caso de mal control de dolor (EVA > 3) se
administro cloruro mérfico 2 miligramos intravenosos cada
15 minutos de rescate.
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Las variables estudiadas fueron:

— Variables demograficas: edad, sexo, indice de masa cor-
poral (IMC).

— Laaparicién de nduseas y de vomitos durante las prime-
ras 24 horas del postoperatorio. Definimos vomito como
la expulsion de contenido digestivo al exterior por via
oral, tras la contraccién de las musculaturas relacionadas
(facial, tordcica y abdominal). Definimos nduseas como
sensacion subjetiva de ganas de vomitar o estémago
revuelto.

— El nivel de dolor que presentan los pacientes, medido
con la escala visual analégica (EVA) (13). La EVA
consiste en una escala (en forma de regleta) puntuada
de 0 a 10, donde el O representa “no dolor” y el 10
indica “el peor dolor imaginable”. El paciente marca
en la regleta el punto que mejor describe la intensidad
de su dolor.

— El nivel de sedacién postoperatoria, con la escala de
sedacion de Miller (14) (Tabla II).

— La existencia de posibles efectos secundarios deriva-
dos del tratamiento recibido: efectos extrapiramidales,
boca seca, vision borrosa, mareo, cefalea y retencion
urinaria.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio un total de 70 pacientes: 32
en el grupo A y 32 en el grupo B. De estos, 6 pacientes
fueron retirados del estudio por falta de datos o por deseo
del propio paciente.

No hubo diferencias significativas entre ambos grupos en
cuanto a las variables demograficas (Tabla III).

En el grupo A, 26 pacientes presentaban un riesgo de
nadseas y/o vomitos moderado segun la escala de Apfel.
6 pacientes presentaron un riesgo elevado, ya que inicial-
mente se incluyeron en el estudio por presentar un riesgo
moderado que tras la administracién de opiaceos durante el
perioperatorio aumento la puntuacién en la escala y pasaron
a presentar un riesgo elevado.

TABLA I

ESCALA SEDACION DE MILLER
0 Agitado
1 Despierto, colaborador

Dormido, abre los ojos al ruido ambiente

Dormido, abre los 0jos a la llamada

Dormido, abre los 0jos a los estimulos fisicos

No abre los ojos. Se mueve con estimulos fisicos

Y| U Ww N

Inconsciente, sin respuesta
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En el grupo B, 27 pacientes presentaban un riesgo de nau-
seas y/o vémitos moderado segin la escala de Apfel y
5 pacientes un riesgo elevado por la misma razén.

En los 64 pacientes se mantuvo el mismo protocolo qui-
rirgico. En el grupo A, 10 pacientes fueron revertidos con
neostigmina con un dosis media de 2,3 mg, y el el grupo B
8 pacientes con una dosis media de 2,5 mg sin que existie-
sen diferencias significativas en ambos grupos.

En el grupo A 6 pacientes recibieron analgesia suplemen-
taria con cloruro moérfico en las primeras 24 horas con una
media de 3 miligramos. En el grupo B también 5 pacien-
tes recibieron una dosis suplementaria con una media de
2,8 miligramos sin diferencias significativas en ambos grupos.

En cuanto a los valores de EVA y nivel de sedacion segtin
la escala de Miller, tampoco existieron diferencias signifi-
cativas entre ambos grupo (Figuras 1 a 4).

En relacion a las natiseas y vomitos, tampoco existen dife-
rencias significativas entre ambos grupos (Tabla IV).

Ninguno de los pacientes de ambos grupos ha presentado
reacciones adversas derivadas del tratamiento recibido:
efectos extrapiramidales, boca seca, visién borrosa, mareo,
cefalea y retencion urinaria.

DISCUSION

Para la mayoria de los pacientes que van a ser intervenidos
en Cirugia Mayor Ambulatoria, las NVPO constituyen uno
de los problemas asociados a las intervenciones quirirgicas
que mds les preocupa y les desagrada. Como se ha citado
anteriormente, en la actualidad estos episodios se siguen
produciendo en un 20-30 % de los pacientes que son some-
tidos a una intervencion.

Ademas del alto grado de disconfort que este problema puede
generar en los pacientes, las NVPO pueden acarrear otras

TABLA I
VARIABLES DEMOGRAFICAS DE LOS GRUPOS
GRUPO A GRUPO B p
(n=32) (n=32)
Edad (afios)° 48,38 + 12,29 | 49,72 +11,18 | >0,05
IMCe 27,04 + 6,6 26,97 +6,4 | >0,05
Hombres/mujeres® 527 4/28 > 0,05

# los resultados de estas variables se presentan con la media y la desviacion estan-
dar (media + desviacion estandar). La prueba de contraste empleada para calcular
el valor de p es la t de Student, o la U de Mann Whitney en caso de no satisfacerse
la normalidad. : el resultado de esta variable se presenta con la frecuencia de las
categorfas. La prueba de contraste es la Chi cuadrado.
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consecuencias negativas como deshidratacion y alteraciones
hidroelectroliticas por vomitos recurrentes, evisceracion o
dehiscencia de suturas debido a la mecénica del esfuerzo,
elevacion de la presion intraocular e intracraneal, retraso en
la reinstauracion de la dieta por via oral, retraso del alta en
las unidades de cirugia ambulatoria, etc. (1-3,6,15-17). Todas
estas complicaciones suponen también un aumento del gasto
sanitario debido al mayor consumo de recursos y a la pro-
longacién de la estancia hospitalaria (2,3,5,6,14,16,18-20).

Disponer de un buen plan de actuacién para prevenir las
NVPO, y aplicarlo de manera correcta, s menos costoso y
proporciona mds satisfaccion a los usuarios que el tratamien-
to de estos episodios una vez que ya se han producido (11).

La evidencia actual muestra que los farmacos efectivos
estudiados con mas detalle en la profilaxis y tratamiento
de las NVPO son: droperidol, ondansetrén y dexametaso-
na. Sin embargo, distintos estudios recientes sugieren la
necesidad de investigar con rigurosidad el uso de otros
antieméticos, como pueden ser el haloperidol o el dimen-
hidrinato, que en varios metandlisis parecen presentar una
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TABLA IV

NAUSEAS Y VOMITOS EN LAS PRIMERAS 24 HORAS
DEL POSTOPERATORIO

GRUPO A GRUPO B
NAUSEAS Si 18,8 % 16,3 %
No 81,2 % 83,7 %
VOMITOS Si 18,8 % 19,4 %
No 81,2 % 80, 6%

capacidad preventiva similar a los tres anteriores (6,21-23).
Por ejemplo, Habib y Gan observaron que si fracasa la pro-
filaxis con ondansetrén o droperidol, otros firmacos como
el dimenhidrinato o la prometazina podrian ser ttiles (24).

En Espafia se prohibié durante afios la comercializacién del
droperidol en relacién a la alerta publicada por la Food and
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Drug Administration (FDA) y, a pesar de que ésta ya fue
retirada, todavia en estos momentos NUMErosos servicios
de salud siguen excluyéndolo de sus catdlogos de productos
farmacetiticos (8).

Nuestro estudio trata de profundizar en el conocimiento de
otros farmacos antieméticos menos usados, con el fin de
proporcionar nuevas alternativas con una buena relacién
coste/efectividad para la prevencion de las NVPO.

Segtin estudios consultados, el porcentaje de NVPO que
podemos esperar en estos pacientes de riesgo moderado,
que reciben terapia doble con dexametasona y ondansetrén,
es de en torno al 20 %, valor que puede verse disminuido
si se realiza una técnica anestésica totalmente intravenosa
(TIVA) (1,2,6,8,25).

En los resultados obtenidos no existen diferencias esta-
disticamente significativas entre el grupo A que asocia
dexametasona + ondasentrén, y el grupo B que asocia dexa-
metasona + dimenhidrinato en pacientes de riesgo modera-
dof/alto. Por tanto, este estudio ayuda a confirmar la eficacia
del dimenhidrinato como fdrmaco para prevenir NVPO.

En relacion a los posibles efectos secundarios asociados al
uso de dimenhidrinato, tampoco en el estudio existen diferen-
cias en relacion a una sedacién excesiva asociada al uso del
mismo. Los niveles de sedacion segtin la escala de Miller se
mantienen en ambos grupos en 1-2, es decir, despierto o seda-
cion leve. Por tanto, el dimenhidrinato no aumenta el nivel de
sedacién como podria esperarse, ya que es uno de los efectos
secundarios mas comunes de este farmaco. Con respecto a los
otros efectos secundarios menos frecuentes asociados al uso
del dimenhidrinato (efectos extrapiramidales, boca seca, visién
borrosa, mareo, cefalea y retencion urinaria), tampoco existen
diferencias entre ambos grupos. Podemos afirmar, por tanto,
que su uso no solo es eficaz sino también seguro.

Otro aspecto a tener en cuenta es el ahorro econémico. Por un
lado, tal y como se ha mencionado anteriormente, la reduccién
de las NVPO no sélo reducen el malestar de los pacientes, sino
que también inciden en el control del gasto sanitario. El ahorro
serfa atin mayor al disminuir el consumo del ondansetrén en
favor del dimenhidrinato, cuyo coste econémico es inferior.

CONCLUSIONES

El dimenhidrinato puede ser una alternativa segura y eficaz
en la terapia combinada con dexametasona para la preven-
cion de las NVPO en pacientes de riesgo moderado segtin
la escala de Apfel y cols. (puntuacién 2), intervenidos de
colecistectomia laparoscépica ambulatoria.

Creemos que su uso podria extenderse a otros procedimien-
tos con riesgo moderado de NVPO, siempre y cuando no
exista contraindicacién para la administracién preoperatoria
del farmaco via oral.
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