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Resumen

Hay poca informacién del uso perioperatorio de
palonosetréon, en comparacion con  los esquemas
profilacticos convencionales para ndusea y vomito en la
cirugia plastica (5). Objetivo. Comparar la eficacia y
seguridad entre los esquemas de ondansetron-
dexametasona y palonosetrén-dexametasona, para la
prevencion de ndusea y vomito postoperatorio, durante
un intervalo de 24 a 48 horas, en pacientes sometidos a
cirugia plastica. Material y métodos. Estudio
experimental, prospectivo, comparativo, aleatorizado y
doble ciego. Pacientes entre 18 y 60 afios de edad, ASA |
o ASA I, programados para cirugia plastica bajo anestesia
general con hospitalizacion de al menos 24 horas. Se
analizaron las frecuencias, la comparacién de medias con
desviacidn estandar y la prueba de Chi-cuadrado para la

asociaciéon entre variables no paramétricas, con
significancia estadistica p = <0.05. Resultados. Se
analizaron 24 pacientes con esquema A y 23 con
esquema B. La mayoria fueron mujeres (95%), la edad
promedio fue de 35 y 38 afos. La cirugia mas frecuente
fue la liposuccidn con lipectomia abdominal, el 76%
fueron ASA |, el 89% fueron no fumadores y el 91% no
tuvieron antecedentes de nausea y vOmito
postoperatorio. No hubo diferencias en el nimero de
pacientes con nauseas (p = 0,83) y vémitos (p = 0,67)
después de la operacién. Tuvieron dolor de cabeza
postoperatorio 16% del esquema A (p = 0.017). El
intervalo QT postoperatorio fue mdas largo con el
esquema A (434 vs 425 ms, p = 0.049). Sin embargo, los
efectos secundarios como la prolongacién del intervalo
QT y la presencia de dolor de cabeza postoperatorio se
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vieron afectados por el esquema de palonosetron en
pacientes quirurgicos.

Palabras clLave: Ondansetron, palonosetron nausea y
vomito, cirugia plastica.

Abstract

There is little information on perioperative use of
palonosetron, compared to conventional prophylactic
schemes for nausea and vomiting in plastic surgery (5).
Objective. Compare efficacy and safety between the
schemes of  ondansetron-dexamethasone and
palonosetron-dexamethasone,  for the prevention of
postoperative nausea and vomiting, during an interval of
24 to 48 hours, in patients undergoing plastic surgery.
Material and methods. Experimental, prospective,
comparative, randomized and double-blind study.
Patients between 18 and 60 years of age, ASA | or ASA I,
scheduled for plastic surgery under general anesthesia
with hospitalization of at least 24 hours. The frequencies,
the comparison of means with standard deviation and
the Chi-square test for the association between
nonparametric variables were analyzed, with statistical
significance p x 0.05. Results. 24 patients with scheme A
and 23 with scheme B were analyzed. In both groups,
most were women (95%), the average age was 35 and 38.
The most common surgery was liposuction with
abdominal lipectomy, 76% were ASA |, 89% were non-
smokers and 91% had no history of postoperative nausea
and vomiting. There were no differences in the number
of patients with nausea (p x 0.83) and vomiting (p x 0.67)
after the operation. They had a postoperative headache
of 16% of scheme A (p x 0.017). The postoperative QT
interval was longer with schema A (434 vs 425 ms, p x
0.049). However, side effects such as QT prolongation
and the presence of postoperative headache were
affected by the palonosetron scheme in surgical patients.

Keyword: Ondansetron, palonosetron nausea and
vomiting, plastic surgery.
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Introduccion.

La ndusea y el vémito posoperatorio (NVPO) estan entre
las complicaciones mas frecuentes de cirugia
ambulatoria con unaincidencia que va de 34 hasta el 80%
(1). Numerosos estudios han publicado guias y consensos
para para la prevencién de NVPO, pero pocos han
contemplado la profilaxis de las nduseas y vomito
postoperatorio posterior al alta hospitalaria (NVPA),
Gupta et al en una revision sistematica encontrd
solamente 19 trabajos acerca de este ultimo concepto y
la’ mayoria ~contemplaba las primeras 24 horas
postoperatorias. En el mismo trabajo los autores
demostraron que un antiemético o la combinacién de
varios, pueden modificar moderadamente la incidencia
de NVPA. Se estima que la incidencia de NVPO es de 0
hasta 55%. (2,3,5).

Se han descrito multiples iintervenciones profilacticas
para la prevenciéon de NVPO. La dexametasona con
ondansetron es una combinacidn aceptable debido a que
el ondansetron es efectivo contra la aparicién temprana
de vomito (6,7) y la dexametasona es efectiva en contra
de la aparicidon temprana y tardia de NVPO (dos hasta 24
horas) (4).

El palonosetron es un agente antiemético, antagonista
selectivo del subtipo 3 del receptor de la serotonina (5-
HT3) con una fuerte afinidad por dicho receptor. Su
eficacia para la prevencion de NVPO ha sido evaluada en
pacientes sometidos a quimioterapia hasta 120 horas.
Como otros tipos de antagonistas de serotonina esta
descrito que produce prolongacién del intervalo QT del
electrocardiograma en estudios  clinicos no

perioperatorios (8).

La cirugia plastica se encuentra en el rubro de
procedimientos ambulatorios que abarcan cabeza, cuello
y mamas entre otras, constituyen un factor de riesgo
asociado al tipo de cirugia para NVPO aunado al tipo de
pacientes que en su mayoria son del género femenino

(9).

Existe poca informacidon, que evalie la utilizacidn
perioperatoria de palonosetron comparado con algun
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esquema profilactico para nduseas y vémito en cirugia
plastica (4), asi como sus principales efectos colaterales;
cefalea y prolongacion del intervalo QT.

Objetivo

El objetivo general del estudio fue comparar la eficacia y

seguridad entre el esquema palonosetron-
dexametasona (A) y el esquema ondansetron-
dexametasona (B) para prevencién de NVPO durante 24

y 48 horas, en pacientes sometidos a cirugia plastica.

Los objetivos especificos fueron comparar el nimero de
pacientes con nduseas a las 24 y 48 horas, y las
diferencias en el intervalo QT corregido, a las 24 horas
posoperatorias con los diferentes esquemas utilizados.

Material y métodos.

Se estudiaron 47 pacientes, mediante un estudio
experimental, prospectivo, comparativo, aleatorizado y
doble ciego. Se incluyeron pacientes entre 18 a 60 afios
de edad, ASA | o ASA Il, programados para cirugia plastica
bajo anestesia general balanceada con estancia
intrahospitalaria de al menos 24 horas. Excluimos
pacientes que recibieron antieméticos 24 horas previas a
la induccién anestésica, uso crénico de opioides, indice
de masa corporal mayor de 35 kg/m2, presencia de
intervalo QT corregido preoperatorio largo (mayor de
440 milisegundos en varones Yy  mayor de 460
milisegundos en mujeres) o conocidos por algun
trastorno de conduccidn o arritmia. Se eliminaron
aquellos pacientes cuyos registros fueron incompletos o
no se pudieron seguir a las 48 horas posoperatorias.

Previa autorizacién del Comité de Etica de la localidad y
consentimiento informado del paciente, asignamos
aleatoriamente los pacientes en dos grupos. El primero
recibié¢ dexametasona (AMSA 8 mg/2 ml iv) y
Palonosetron 0.075 mg i.v (Onicit 0.05 mg/mL 1.5 mli.v)
previa a la induccién en nimero de 24, (esquema A). El
segundo grupo recibié dexametasona 8 mg i.v previa
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induccidn y Ondansetron 8 mg i.v (Zofran 4m/2 mli.v) al
final de la cirugia en nimero de 23, (esquema B). El ciego
se realizd con jeringas previamente cargadas con
medicamentos y/o solucidén salina marcadas con las
letras A o B segun la aleatorizacion. En cada grupo se
utilizaron 2 jeringas por paciente Al (Palonosetron), A2
(Solucién Salina) o B1, (Solucidén Salina) B2 (Ondansetron)
para no inferir el esquema utilizado basado en el
momento de la administracidn. Los contenidos de las
jeringas etiquetadas con el numero uno, fueron
administradas previo a la induccidon, mientras que las
marcadas con el nimero dos fueron administradas al
final de la cirugia. La técnica anestésica empleada fue
general balanceada aplicada por el mismo anestesidlogo
con la misma clase de anestésicos para la induccion y
mantenimiento (Propofol-fentanilo-vecuronio-
sevoflurano). El esquema analgésico se basé en
antiinflamatorio no esteroideo (Metamizol) y opioide de
rescate (Buprenorfina para cirugias corporales vy
tramadol para cirugia de cara). La terapia hidrica fue con
cristaloides. Se registraron los datos demograficos,
historia de nauseas y vOmito, toxicomanias, tipo de
cirugia, numero de pacientes con nauseas y/o vémito,
cefaleas alas 24 y 48 horas posoperatorias, milisegundos
del intervalo QT corregido preoperatorio y
posoperatorio. Un investigador recolecto la informacién
a las 24 horas y otro a las 48 horas del posoperatorio, sin
que ellos compartieran la informacidn sino hasta el final
del protocolo. Ambos investigadores, asi como el
paciente y el anestesiélogo estuvieron cegados a la
asignacion de  los medicamentos. Se analizaron
frecuencias, comparacion de medias con desviacion
estandar, y prueba de Chi cuadrada para la asociacion
entre variables no paramétricas, con significacidn
estadistica p=<0.05.

Resultados

Las caracteristicas demograficas se presentan en la
(Tabla 1). En ambos grupos la mayoria fueron mujeres
(95%), la edad promedio fue de 35 y 38 afios. La cirugia
mas frecuente fue liposuccion con lipectomia abdominal,
del total de la muestra (Grafica 1), 76% fueron ASA |, 89%
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no fumaban, y el 91% no tuvo historia de nduseas y
vomito posoperatorio.
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Tabla 1: Caracteristicas basales

Edad (afios) media + DE
Rango

Género (%)

Masculino

Femenino

ASA (n)

|

1l

IMC

Media * DE

Rango

Tabaquismo + n (%)
Historia de NVPO n (%)
Tiempo anestésico
Media * DE

Rango

Esquema A Esquema B Valor de P
n=24 n=23
35.88 +10.89 38.7+9.71 0.671
19-57 20-55
1(4.2) 1(4.3)
23(95.8) 22(95.7)
21 15 0.71
3 8
25.17 £ 2.57 24.34 +2.56 0.380
19.40-30 20.3-29.6
3(12.5) 3(13) 0.601
3(12.5) 1(4.3) 0.317
4.43+1.56 4.75+2.02 0.616
(1-7) (1-9.30)

La incidencia de NVPO en el grupo A fue de 33% mientras
qgue en el grupo B fue de 43%, siendo una reduccién del
riesgo relativo 0.24 con el primer esquema.

Grafica 1: Comorbilidades de los pacientes con
estado fisico ASA I, entre los dos esquemas
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No hubo diferencias en el nimero de pacientes con
nduseas posoperatorias para el esquema A, Riesgo
Relativo RR 1.0.9 (IC 0.474-2.5), con chi cuadrada de 0.04
(p=0.83). Tampoco hubo diferencias en el nimero de
pacientes con vémitos posoperatorios en el esquema A,
RR 1.43 (IC 0.264-7.832) con chi cuadrada de 0.17
(p=0.67). El -intervalo QTc posoperatorio fue mas
prolongado con el esquema A 434 vs 425 ms, chi
cuadrada de 3.28 con grado de libertad de 1, RR 4 (IC
1.70-2.85) (p =0.049)
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(Tabla 2).

Tabla 2: Intervalo QTc preoperatorio y postoperatorio

Esquema A Esquema B Valor de P
Intervalo QTc
Preoperatorio (ms)
Media + DE
432.92 +21.18 430.74 + 28.69 0.273
Rango
(398-473) (374-462)
Intervalo QTc
Posoperatorio (ms)
Media + DE
434.29 +19.42 425.17 + 23.65 0.049
Rango
(397-470) (374-462)

La cefalea posoperatoria se presenté en 16 % del
esquema A (p=0.017) con respecto a 0% en el esquema
B, chi cuadrada de 4.17 con grado de libertad de 1, RR 0.8
(1C 0.69-0.99). La presencia de nduseas a las 24 horas del
alta tuvo una incidencia de 0.08 % con el esquema Ay un
0.04% con el esquema B, chi cuadrada de 0.312
(p=0.576), RR 1.91 (IC 0.186-19.7). Las cefaleas a las 24
horas del alta, tuvo una incidencia de 33% para el
esquema A y un 21% para el grupo que recibidé el
esquema B, chi cuadrada 0.789 (p=0.374), RR 1.53 (IC
0.58-4.0).

Grafico 2: Tipo de cirugia (%)
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En general, la presencia de cefalea posoperatoria fue
tolerada por los pacientes que recibieron el esquema que
contenia palonosetron. La prolongacién del intervalo QT
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corregido, no tuvo repercusiones clinicas durante el
tiempo de seguimiento del estudio.

Discusion y conclusiones.

Aun con el uso frecuente de esquemas antieméticos
basados es esteroides y antagonistas de receptores
5HT3, varios pacientes sometidos a cirugia plastica
presentaron nduseas en el posoperatorio inmediato y
tardio, cuando el paciente se encuentra en casa. Muchos
de los estudios comparativos entre antieméticos han
reportado resultados desde las dos hasta las 72 horas del
posoperatorio, especialmente en cirugia ambulatoria.
Hasta el momento no tenemos conocimiento de algun
estudio comparativo, aleatorizado, doble ciego en cirugia
plastica (2).

La dosificacion de los antagonistas del receptor 5HT3 y
de dexametasona fue basada en estudio comparativos
aleatorizados previos que demostraron eficacia con las
dosis seleccionadas (5).

Recordemos que la cirugia plastica engloba una
diversidad de procedimientos que puede abarcar desde
cara y cuello a extremidades inferiores. Por esta razén
pudiera existir diferencias entre el umbral de ndusea y
vémito entre los distintos tipos de procedimiento.

En cuanto al tipo de anestesia, decidimos tener
controlado dicho factor, utilizando la técnica general
balanceada por un _mismo anestesidélogo con la misma
clase de farmacos en el transoperatorio y mismo
esquema analgésico en el posoperatorio. Esto debido a
que no era el objetivo comparar la técnica anestésica
como factor causal de una diferencia entre los dos
esquemas utilizados.

La mayoria de los pacientes fueron mujeres jovenes
sanas, es bien sabido, a nivel mundial, que el género
predominante sometido a cirugias estéticas es femenino.
La cirugia plastica no solo es una cirugia electiva sino
optativa, donde el objetivo primordial es que el paciente
salga del hospital con una apariencia fisica mejor de la
gue ingreso. Por esta razén la mayoria de los pacientes
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seleccionados son ASA | o bien ASA Il, con un control
6ptimo de sus comorbilidades, lo cual disminuye riesgo y
mantiene la seguridad perioperatoria.

Las NVPO son por mucho mas frecuentes en mujeres
jovenes (1) lo cual constituye un tipo de muestra ideal
para comprobar la eficacia entre dos los dos esquemas
profilacticos empleados, y aunado a la seguridad
perioperatoria comentada, quisimos documentar la
frecuencia de los efectos secundarios como cefalea y la
prolongacidon del intervalo QT, particularmente de
palonosetron (3,5). Este ultimo se sabe que tiene mayor
tiempo de durabilidad de su efecto antiemético y es
sensato considerar que un mayor riesgo de efectos
secundarios o colaterales quelos setrones de vida media
mas corta.

Una de las limitaciones del estudio fue el tamafio de la
muestra. Debié contar con una muestra mayor, de
acuerdo con el numero de variables analizadas,
aumentando su significancia estadistica y minimizando el
error alfa.

Ninguno de los esquemas profildcticos para NVPO
mostré ser mejor a las 24 y 48 horas. Sin embargo, los
efectos colaterales como prolongacion del intervalo QT y
la presencia de cefalea posoperatoria fueron mas
frecuentes y por lo tanto significativas, para el esquema
que utilizé palonosetron.
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