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Antecedents i introduccio

Les nausees 1 vomits postoperatoris (NVPO) constituei-
xen un dels efectes adversos més freqiients després d’una
anesteésia general. La prevalenga publicada per a la pobla-
ci6 quirurgica general és del 20%-30%; aquesta preva-
lenga augmenta al 70%-80% entre els pacients amb risc
alt. Es refereix com una experiéncia traumatica, fins i tot
més que el dolor postoperatori, i els pacients estarien dis-
posats al que fos necessari per tal d’evitar-la. D’altra
banda, les NVPO augmenten la morbiditat postoperato-
ria, retarden 1’alta de les unitats de recuperacio i son una
de les causes més freqiients d’ingrés no esperat a I’hospi-
tal després de cirurgia major ambulatoria'.

La identificaci6 dels factors de risc, les pautes per
reduir aquest risc i la implantaci6 d’una profilaxi anti-
emética son els components del maneig multimodal de
les NVPO. No obstant aixo, el tipus de farmac antieme-
tic, la dosi 1 el moment d’administraci6 son punts contro-
vertits. S han realitzat estudis controlats per avaluar dife-
rents farmacs, essent els neuroleéptics, els corticosteroides
1 els antagonistes de la serotonina-SHT els més utilitzats.
L’administracié d’un o més farmacs depén del risc basal
del pacient, de la técnica anestésica utilitzada i del cost-
benefici de les diferents alternatives™'.
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Dins del programa Alianca per a la Seguretat dels
Pacients, impulsat pel Departament de Salut de la
Generalitat i coordinat per I’Institut Universitari Avedis
Donabedian en conveni amb I’Institut Catala de la Salut,
es van fixar diversos objectius per a la millora de la segu-
retat del pacient quirtrgic. Con¢ixer la incidéncia de les
NVPO, quina profilaxi es fa i si es realitza de forma
adient ajudarien a millorar la seguretat del pacient quirur-
gic a Catalunya.

Objectius

Els objectius de I’estudi van ser: a) con¢ixer la prevalen-
¢a de les NVPO en el nostre entorn, quins son els factors
de risc 1 les mesures antiemeétiques adoptades en els
pacients sotmesos a anestésia general; i b) avaluar la ido-
neitat d’aquesta profilaxi segons el nivell de risc emetic
en el diferents hospitals.

Materials i métodes

Es tracta d’un estudi observacional prospectiu al qual es
van adherir voluntariament 26 hospitals de Catalunya (es
va sollicitar la col-laboracio de tots els serveis d’aneste-
siologia dels hospitals publics 1 privats de Cata-
lunya). Els criteris d’inclusio van ser: pacients majors de
18 anys, sotmesos a anestésia general o combinada (gene-
ral 1 neuroaxial) de més d’una hora de durada, amb o
sense ingrés i sempre amb possibilitat de contacte a les 24
hores de la intervencio. Els criteris d’exclusio van ser:
pacients menors de 18 anys, cirurgia d’urgéncies, aneste-
sia local/regional, cirurgia oftalmologica i pacients que es
traslladessin intubats a les unitats de reanimacio o de
cures intensives (UCI). A partir de la base de dades
ANESCAT 2003" es va estimar que la proporci6 d’acti-
vitat quirurgica dels hospitals participants representava
aproximadament el 50% en el conjunt de Cata-
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lunya. D’acord amb una prevalenca d’NVPO del 25%,
amb un error de precisid assumit del 3% i una poblacid
diana de 300.000 pacients per any (pacients que complien
els criteris d’inclusio en els hospitals participants segons
I’esmentat ANESCAT), la grandaria de la mostra neces-
saria es va estimar en 810 pacients. L’estudi es va realit-
zar en deu dies escollits aleatoriament durant els mesos
de setembre, octubre i novembre de 2007.

La premedicacid, la profilaxi antiemética i la técnica
anestésica es van realitzar a discrecio de ’anestesioleg
responsable. Es va registrar, per a cada pacient, el conjunt
de variables poblacionals (edat, sexe, index de massa cor-
poral i raca), I’estat fisic segons la classificaci6 ASA
(American Society of Anesthesiologists), la preséncia o no
de criteris de risc basant-se en els factors d’Apfel® (ante-
cedents d’NVPO i/o cinetosi, no fumador, dona i medica-
cid postoperatoria amb opiacis), administracié o no de
profilaxi farmacologica antiemética, tipus i durada de la
cirurgia, técnica i durada de I’anestésia, preséncia o no
d’esdeveniments o canvis hemodinamics intraoperatoris
rellevants (desviacié superior al 30% dels valors basals
de freqiiencia cardiaca i/o de tensio arterial que van pre-
cisar tractament vasoactiu), seroterapia administrada,
necessitat de sonda nasogastrica (SNG) i episodis
d’NVPO en les primeres 24 hores del postoperatori.

El protocol va ser aprovat pel comite d’etica d’inves-
tigacid clinica (CEIC) de I’Hospital Germans Trias i
Pujol 1 posteriorment va ser validat per cadascun dels
centres participants. En tractar-se d’un estudi observacio-
nal, el CEIC no va considerar obligat el consentiment dels
pacients. La recollida de dades es va realitzar a través de
la pagina web: http://www.seguretatpacient.org/qiiestio-
naris/ponv/, creada per a aquest projecte.

Es va realitzar una analisi descriptiva univariable. Els
resultats es presenten com percentatges per a les variables
categoriques 1 mitjanes (+ desviacid tipica) per a les
variables continues. Es va dur a terme també una analisi
bivariable, contrastant la preséncia/abséncia d’NVPO i la
prescripcio o no de profilaxi farmacologica, amb la resta
de variables recollides. Per tal de valorar el possible efec-
te hospital, es va ordenar els centres, en ordre creixent, en
funcio6 de la mitjana de farmacs administrats per pacient i
es van definir tres grups (menys, mitjanament i més pres-
criptors) després de fer un tall per percentils. En els tres
grups es va valorar 1’adequacio de la profilaxi amb el
segiient criteri: profilaxi ajustada si el nombre de farmacs
administrats coincidia amb el nombre de factors d’ Apfel
menys un, profilaxi insuficient si el nombre era inferior, i
excessiva si era superior. Per tal d’identificar els factors
de risc d’NVPO, aixi com els factors associats a 1’admi-
nistracié de profilaxi antiemética, es van practicar dues
analisis multivariants de regressio logistica binaria, pre-
nent com a variables dependents I’aparicid6 d’NVPO i
I’administracié de profilaxi, respectivament. Com a
variables independents es van introduir en els dos models

aquelles que en I’analisi bivariable havien estat estadisti-
cament significatives (p < 0,05) i, en la segona regressio,
es va introduir el factor hospital. Es va triar el métode
condicional davant la probabilitat de 0,05 i de 0,10, per a
entrada i sortida de les variables, respectivament. Els
resultats es van expressar com odds ratio (OR) 1 intervals
de confianca (IC 95%) i es van computar valors pronosti-
cats pel calcul de I’area sota la corba ROC. Finalment, es
va realitzar una analisi de comparacié bivariable d’inci-
dencia d’NVPO en funcié de ’administracié o no de pro-
filaxi, estratificada per grups de risc definits en funcié del
nombre de factors d’Apfel: grup de risc baix o molt baix
(0-1 factors), grup de risc moderat (2 factors) i grup de
risc alt o molt alt (3-4 factors).

En totes les analisis comparatives bivariables es va
utilitzar la prova t de Student per a les variables continu-
es i la distribuci6 * per a les variables categoriques, assu-
mint significacio si p < 0,05. Les analisis es van realitzar
amb el programa SPSS® v 15.0 (SPSS Inc 1989-2006,
Chicago, IL).

Resultats

En els deu dies de recollida de dades, es van incloure 1.259
pacients en I’estudi, 20 dels quals van ser exclosos per
dades incompletes. Amb aquesta grandaria de la mostra,
I’error recalculat de les assumpcions d’incideéncia d’NVPO,
pel que fa a la poblacid diana total, va ser del 2,5%. La dis-
tribuci6 de parametres poblacionals, estat fisic preoperatori
(classificacio ASA), presencia de factors de risc d’Apfel
(tabaquisme, antecedents d’NVPO 1 opioides postoperato-
ris), tipus de cirurgia, tipus d’anestésia (general endoveno-
sa amb propofol o general inhalatoria amb halogenats), uti-
litzaci6 de protoxid de nitrogen i de sonda nasogastrica, pre-
séncia d’esdeveniments hemodinamics intraoperatoris,
pacients als qui es va administrar profilaxi antiemetica i la
incidéncia d’NVPO queda reflectida en la Taula 1.

La Taula 2 mostra, en ordre de prescripci6 creixent, la
classificacié d’aquests hospitals i la delimitacidé de tres
grups diferents als que anomenem: grup menys prescrip-
tor, grup mitjanament prescriptor i grup més prescriptor; la
delimitacio es va realitzar amb el criteri de buscar la major
similitud possible en el nombre de pacients. La Taula 3
reflecteix la distribucié d’NVPO en funcié de la resta de
variables estudiades, preses una a una (analisi bivariable).

S’observen diferéncies significatives en funci6 de la
presencia o no de cada un dels factors de risc d’Apfel, del
tipus de cirurgia, del tipus d’anestésia, de la prescripcid o
no de profilaxi antiemética, del nivell de prescripcid de
I’hospital, de I’edat del pacient i de la durada de I’aneste-
sia. La indicaci6 de profilaxi antiemética (Taula 4) va ser
significativament diferent en funcié del grup ASA de per-
tinenga, preséncia o no de cada un dels factors de risc
d’Apfel (a excepcio del tabac), tipus de cirurgia, col-loca-
ci6 de sonda nasogastrica i preséncia o no d’esdeveni-
ments hemodinamics intraoperatoris.
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TAULA 1. Resultats de I'analisi descriptiva univariable

TAULA 2. Classificacio dels hospitals segons el nivell de prescripcio

Variables categoriques N %
Raca Caucasic 1.139 90,2
Hisp.-Llati 7 15
Altres 23 2.3
Sexe Home 547 44,1
Dona 092 55,9
Classificacio ASA* I 276 223
11 683 551
111 260 21,0
I\Y 20 1,6
Tabac No fumador 935 754
Fumador 304 24.6
Antecedents de cinetosi
ilo NVPO** No 988 79,7
Si 251 20,3
Opioides postoperatoris | No 630 50,8
St 609 492
Tipus de cirurgia Endocrina 57 46
Sinologica 130 10,5
Digestiva 313 253
Ginecologica 149 12,0
Plastica 40 32
Otorinolaringologica 74 6,0
Toracica 54 44
Urologica 138 11,1
Ortopedica 165 13,3
Neurocirurgia 47 38
Vascular 41 33
Maxil-lofacial 20 1,6
Altres 11 0,9
Tipus d’anestésia TIVA*** -
propofol 192 15,5
No TIVA*** -
halogenats 1.047 84,5
Utilitzacio de protoxid
de nitrogen No 999 80,6
Si 240 194
Sonda nasogastrica No 828 66,8
Si 411 332
Canvis termodinamics
intraoperatoris No 135 393
Si 504 40,7
Profilaxi antiemética No 596 48,1
Si 643 51,9
NVPQO** No 916 73,9
Si 323 26,1
Variables continues Mitjana | Desviacio tipica
Edat (anys) 51,51 51,50
Index de massa corporal 26,94 5,36
Temps d’anestésia (min) 144,67 81,74
Seroterapia intraoperatoria (ml) 1371 1.610

*ASA: American Society of Anesthesiologists. **NVPO = Nausees i/0
vomits postoperatoris. ***TIVA = Anestésia intravenosa total
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. . Mitjana de
Lot e | fz‘lrmajcs/pacient N
Grup menys prescriptor
89 0,00 2
103 0,17 6
1 0,22 58
56 0,24 59
48 0,43 14
91 0,44 50
100 0,44 34
97 0,50 6
39 0,50 6
80 0,51 85
4 0,52 23
Total | 343
Grup moderadament prescriptor
60 0,53 169
13 0,58 12
2 0,59 120
7 0,75 85
54 0,86 35
6 0,88 104
58 0,88 8
Total | 543
Grup més prescriptor
70 0,90 73
75 1,00 1
62 1,07 42
66 1,07 75
102 1,08 13
63 L17 23
41 1,37 91
7 1,91 45
Total | 353

A la Taula 5 es reflecteixen els factors que van mos-
trar una associacio significativa i independent amb 1’apa-
rici6 d’NVPO en ’analisi de regressio logistica multiva-
riable. Els factors protectors van ser 1’edat, la profilaxi
antiemeética 1 I’anestesia amb propofol, mentre que van
resultar inductors els quatre factors de risc ja descrits pels
criteris d’Apfel’ i la durada de I’anestésia.

La Taula 6 mostra els factors associats de manera sig-
nificativa a I’administraci6 de profilaxi farmacologi-
ca. Dels criteris d’ Apfel, només el sexe femeni i els ante-
cedents de cinetosi i/o NVPO van ser significa-
tius. També va resultar significativa I’associacio a diver-
sos tipus de cirurgia (ginecologica, sinologica, neuroci-
rurgia i digestiva) i també als procediments Iligats a esde-
veniments hemodinamics perioperatoris i a la col-locacio
de sonda nasogastrica. A mesura que augmentava la pres-
cripcio, I’efecte hospital com a factor independent asso-
ciat a I’administracié de profilaxi va ser molt significatiu.
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TAULA 3. Distribucié de nausees i/o vomits postoperatoris (NVPO)

en funcio de les variables estudiades

TAULA 4. Profilaxi farmacologica antiemética

administrada

*ASA: American Society of Anesthesiologists.
**TIVA = Anestésia intravenosa total

Variables categoriques Pfir,g{l,%ge Significacio Variables categoriques | Categories flzr;§21t§g Significacio
Classificacio ASA* [ 29,7 Classificacio ASA* [ 58,0
1l 25,7 II 52,1
il 238 I 46,5
IV 200 | NS - 2’ ;gg p=0012
exe omes ,
Sexe pormes I I Doncs 616 | p=0000
’ P=> Tabac No fumadors 474
Tabac Fumadors 20,7 Fumadors 534 NS.
No fumadors 218 | p=0016 Antecedents de No 49,8
Antecedents de cinetosi | No 245 cinetosi i/o NVPO** Si 60,2 p=0,004
ilo NVPO Si 323 | p=0016 Opioides postoperatoris | No 475
Opioides postoperatoris | No 22,5 Si 56,5 p=0,002
Si 29,7 p=0,004 Tipus de cirurgia Endocrina 70,2
Tipus de cirurgia Endocrina 28,1 %?Oliiglca 28’2
Sinologica 21,7 1SESIVE ’
Lo Ginecologica 71,2
Digestiva 26,6 Plastica 35,0
Ginecologica 37,6 Otorinolaringologica | 40,5
Plastica 27,5 Toracica 29,6
Otorinolaringologica | 20,3 Ortopedica 283
Toracica 25,9 Urologica 382
Ortopédica 170 urocirurga o
Urologica 326 Maxil-lofacial 250 | p=0000
Neurocirurgia 149 —
Vascular 195 Sonda nasogastrica Ig]p 45143"(3) 00
Maxil-lofacial 100 | p=0,003 : R A A
— Canvis hemodinamics | No 487
Sonda nasogastrica No 259 S 565 p=0,008
Si 264 NS, TIVA*** - propofol No 52,5
Canvis hemodinamics | No 253 Si 48,2 N.S.
Si 27,2 NS. Utilitzacié de protoxid | No 26,1
TIVA** - propofol No 275 St 25,8 N.S.
Si 183 | p=0,008 Variables continues |Mitjana i desviacié | Mitjana i desviacio
Utilitzacié de protoxid | No 26,1 tipica tipica
B (pacients sense (pacients amb
Si 25,8 N.S. ; X
profilaxi) profilaxi)
Profilaxi antiemética | No 31,0 Tndex de massa
Si 215 1 p=0000 | | corporal 26,95 (4,71) 2692(590) | N.S.
Hospital Menys prescriptor 274 Edat (anys) 56,20 (16,21) 54,80 (16,57) | NSS.
Moderadament Seroterapia
prescriptor 283 intraoperatoria (ml) | 1416 (2132) 1328(869) | NS.
Més prescriptor 21,5 p=0,05 Durada de
Variables continues | Mitjana i desviacié | Mitjana i desviaci6 Panestésia (min) 143,81 (79,14) 14547 (87,05) | N.S.
tipica tipica : -
q a *ASA: American Society of Anesthesiologists. **NVPO = Nausees i/0
(pa%e‘l;lt)s(;)ense (pa%e‘l;lt)soa)mb vomits p(:r;teg]l)cear:tofige***oTI\;fS: gﬁgs?éiéié;ntravenosa totalu
index de massa Discussio
corporal 2697(5,13) 2687 (587) _N'S' A la vista dels resultats es pot afirmar que la incidéncia
Edat (afly.s) 56,17 (16,21) 53,65(1657) |p=0017)  4-\vPO (26,1%) en la poblacio estudiada se situa en el
Seroterapia rang mitja-baix respecte al que es descriu a la bibliogra-
intraoperatoria (ml) | 1.304 (928) 1.563 (2744) NS. fia'. Cal tenir en compte que les caracteristiques de 1’es-
I’)uradg de tudi (participacié voluntaria i prescripcié de profilaxi lliu-
I’anestésia (min) 139,31 (79,14) | 159,87 (87,05) |p=20,000 re) fan presumir una incidéncia real d’NVPO probable-

ment superior i una profilaxi antiemética probablement
inferior. Les caracteristiques poblacionals de la mostra
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TAULA 5. Factors de risc associats a les nausees i vomits

TAULA 6. Factors associats a 'administracio de profilaxi

postoperatoris (NVPO) antiemética
Factor de risc Opoy it I.C > . Factor Opo.r Lt I.C > .
relativa (OR) | Inferior | Superior relativa (OR) | Inferior | Superior
Sexe femeni 2,92 2,08 4,09 Sexe femeni 1,49 1,12 2,00
No fumadors(es) 1,63 1,14 2,32 Antecedents de cinetosi /o NVPO* 1,67 121 2,29
Antecedents de cinetosi Cirurgia ginecologica 592 3,64 | 9,63
/o NVPO 143 1,03 1,99 Neurocirurgia 438 2,19 8,76
Opioides al postoperatori 147 1,11 1,95 Cirurgia endocrina 437 229 833
Edat (per cada any) 098 097 | 099 Cirurgia sinologica 285 181 | 449
Temps d’anestésia (cada minut) 1,004 1,003 | 1,006 Cirurgia digestiva 2,10 1,50 293
Profilaxi antiemética 0,39 0,29 0,52 Canvis hemodinamics 1,59 13 2,07
TIVA* - propofol 04 026 | 068 Sonda nasogstrica 240 178 | 325
Area sota la corba Hospital poc prescriptor (referéncia) 1 - -

ROC Hospital molt prescriptor 519 3,65 7,36
0723 0692 | 0754 Hospital moderadament prescriptor 1,74 1,28 2,37

*TIVA = Anestésia intravenosa total Area sofa la corba

ROC

estudiada i els tipus de cirurgia van ser molt semblants a 0,763 0,737 | 0,789

I’estudi epidemiologic ANESCAT?", pero el baix percen-
tatge de cirurgia ortopedica es deu al fet que en ’analisi
de I’estudi no es va incloure I’anestésia neuroaxial. A
més, la magnitud de la poblacié diana constitueix un
nivell de referéncia consistent de cara a I’extrapolaci6 al
conjunt de Catalunya.

Respecte als factors de risc de patir NVPO, reflectits
en I’analisi multivariable, els quatre factors d’Apfel i la
durada de I’anestesia ja es descriuen a la bibliografia*’.
Pel que fa als factors protectors trobats, s’ha comprovat
que després de la menopausa la incidéncia d’NVPO en la
dona és menor respecte a la de la seva edat reproductiva;
a més, en edat prepuberal no hi ha diferéncies entre géne-
res. L’efecte antiemeétic del propofol €s equivalent a 1’ad-
ministracié d’un farmac amb aquestes propietats (drope-
ridol, dexametasona o ondansetrd), pero el seu efecte és
transitori i remet en interrompre la seva administracid. No
obstant aixo, la investigaci6 de factors de risc mai va ser
I’objectiu fonamental d’aquest estudi. El fet que la pres-
cripcid actual de profilaxi antiemética sigui un imperatiu
de bona praxi medica fa que la investigacié pura de fac-
tors de risc no sigui possible, ara com ara, per raons ¢ti-
ques. Tot i aix0, a causa de les deficiéncies d’una profila-
xi ben ajustada, els factors classics d’Apfel segueixen
aflorant com a factors de risc. El valor suboptim de la
corba ROC com a predictor sembla indicar que continua
havent-hi altres factors coadjuvants al risc d’NVPO i que
no sempre son estudiats o coneguts. D’altra banda, la per-
sisténcia dels factors d’Apfel malgrat la profilaxi també
té a veure amb la resisténcia a la profilaxi d’una propor-
ci6 no desestimable de pacients.

La discrepancia entre factors de risc trobats en la pri-
mera analisi multivariable i els factors inductors de profi-
laxi trobats en el segon sembla indicar que els criteris
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d’administraci6 d’antiemétics difereixen dels que resulta-
rien per I’aplicacid dels criteris d’Apfel (acceptats per la
majoria d’autors). Per aixo, es constata un important efec-
te centre, de manera que la pertinenga a un determinat
grup hospitalari va elevar o disminuir notoriament la pro-
babilitat de rebre profilaxi; aixo fou aixi de manera inde-
pendent del perfil poblacional i del tipus d’intervencio
realitzada. Semblen demostrats els criteris diferents
d’hospitals més o menys prescriptors ja que la proporcid
de pacients amb profilaxi insuficient, d’acord amb els cri-
teris abans esmentats, va ser superior en el grup d’hospi-
tals menys prescriptors. Un altre dels factors que va sem-
blar que influia decisivament en la prescripcio de profila-
xi va ser el tipus de cirurgia realitzada, essent més fre-
qiient en la cirurgia ginecologica, sinologica, endocrino-
logica i digestiva i en neurocirurgia.

D’altra banda, I’associacié de més profilaxi adminis-
trada a cirurgies on va ser necessaria la col-locaci6 de
sonda nasogastrica i/0 en les que el pacient va patir ines-
tabilitat hemodinamica fa sospitar que la complexitat de la
cirurgia realitzada també va ser un factor decisiu a I’hora
d’optar per I’administracio de profilaxi antiemética. Si
tenim en compte els factors de risc basal d’ Apfel, i segons
els resultats d’aquesta analisi, es dedueix que la indicacid
d’administrar la profilaxi va venir donada pel sexe femeni
i els antecedents d’NVPO, mentre que no es van conside-
rar I’administracié d’opioides postoperatoris (potser per
desconeixement a priori) 1 I’abséncia d’habit tabaquic.

Finalment, interessa comentar alguns aspectes sobre
I’administracié de profilaxi i la incidéncia d’NVPO dins
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dels diferents estrats de risc. Cal ressaltar que si s’hagues-
sin seguit les recomanacions teoriques de les guies de
practica clinica vigents, els pacients de baix o molt baix
risc no haurien d’haver rebut profilaxi en sentit estricte®,
mentre que tots els pacients dels grups de risc moderat i
alt o molt alt haurien d’haver rebut, fins i tot, profilaxi
multiple depenent del risc assignat. No obstant aixo,
aquest allunyament de I’0ptim teoric va permetre consta-
tar que la incidéncia d’NVPO en el grup de baix o molt
baix risc no va ser en absolut menyspreable i que aquesta
incidéncia va disminuir notablement entre els pacients als
quals es va administrar una profilaxi que, en sentit teoric
estricte, podria haver-se etiquetat d’excessiva. D’acord
amb I’efectivitat de la profilaxi, independentment del risc
basal del pacient, es podria considerar la possible idone-
itat d’una profilaxi universal per a tots els pacients sot-
mesos a cirurgia amb anestesia general'.

A la vista dels resultats es fa evident I’heterogeneitat
de criteris pel que fa a I’administracié de profilaxi anti-
emeética en la poblacid estudiada i les deficiéncies d’a-
questa profilaxi en una gran proporcié de pacients. Com
a possibles causes caldria citar la manca de protocols i de
guies de consens que ajudarien a identificar els grups de
risc 1 a prevenir les NVPO.
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