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TITULO

Dexametasona para profilaxis de nausea y vomito postoperatorio: efecto
sobre la glicemia en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y en no diabéticos

sometidas a histerectomia.
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INTRODUCCION

La nausea y el vomito postoperatorio es una complicacion de mucho interés
para los anestesidlogos ya que su incidencia en la poblacidn general se estima
constante en los ultimos afos alrededor de un 20-30%, pudiendo llegar hasta un
70% en pacientes de alto riesgo. Como se ha llamado desde algunos afios es el
‘pequernio gran problema”, habitualmente se presenta dentro de las primeras 24
horas posteriores a la cirugia, y su manejo se debe mas a un método profilactico

que terapéutico.

La presencia de nausea y vomito no sdélo determina incomodidad e
insatisfaccion en los pacientes, sino que ademas se asocia a morbilidad
postoperatoria, como alteraciones electroliticas, deshidratacion y
broncoaspiracion. Por otra parte, al aumentar la tension en la linea de sutura,
puede favorecer la formacion de un hematoma o la dehiscencia del sitio quirurgico.
Consecuencia de lo anterior, conlleva a una prolongacion de la estancia en la
unidad de cuidados postanestésicos y a una elevacién de los costos en salud. En
el caso de la cirugia ambulatoria, retrasa el alta de los pacientes.

En los ultimos afios han surgido en la literatura numerosos trabajos en
anestesia que demuestran en diferentes estudios de investigacion el efecto
antiemeético de la dexametasona, demostrando una alta efectividad.

La dexametasona, sola o administrada en combinaciéon con otras drogas
antieméticas, es una droga efectiva para la profilaxis de nausea y vomito
postoperatorio. Tiene un buen perfil de costo-efectividad e indice terapéutico, sin
embargo, en pacientes sometidos a diferentes procedimientos quirurgicos se ha
descrito hiperglicemia posterior a su administracion en las dosis habituales usadas
para profilaxis de nausea y vomito postoperatorio.
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MARCO TEORICO

Dentro de las complicaciones en el postoperatorio inmediato se encuentra
la nausea y el vomito, sobre todo en pacientes sometidos a cirugia abdominal no
oncoldgica, esto es causa importante de dehiscencia de la herida y dolor
postquirurgico, la prevencion de esta complicacion es fundamental desde el
periodo preanestésico.

Existen multiples factores desencadenantes de la nausea y el vémito
postoperatorios, estas situaciones o caracteristicas que son frecuentes en nuestra
poblacidn, generalmente pasan desapercibidas, si se detectaran oportunamente,
podrian evitar estas complicaciones. Aunado a lo anterior, existe la posibilidad de
ser intervenido quirdrgicamente, en cualquier momento, siendo las cirugias
abdominales los procedimientos mas frecuentes, estos pacientes en su mayoria
tienen un riesgo moderado de presentar nausea y vomito postoperatorios. Aun
persiste entre pacientes y cirujanos la creencia de que las nauseas y vomitos
postoperatorios, son debidos a la anestesia, ésta surge con la historia de los
primeros anestésicos inhalatorios, cuando el éter era la principal causa de las
«arcadas» y los vomitos, que habitualmente sucedian a las intervenciones

quirurgicas, ahora se conoce que es multifactorial.

La nausea y vomito postoperatorio es considerada como un suceso
displacentero, habitualmente autolimitado, con poca morbilidad tardia. Con el auge
de la cirugia ambulatoria se incremento la atencion y prevencion de estos eventos,
que muchas veces demoran el alta hospitalaria y ocasionan readmisiones
imprevistas, con perjuicio para el paciente y consecuencias economicas para el
hospital. (1)

El riesgo de sufrir nauseas y vomitos postoperatorios se relaciona con tres
grupos de factores dependientes de: paciente, técnica anestésica y tipo de cirugia.
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a. Relacionados con el paciente.

Sexo femenino.

No fumador.

Antecedentes de NVPO o cinetosis.

Otros posibles factores de riesgo de menor entidad son: bajo riesgo ASA,

historia de migrafia y ansiedad preoperatoria.

b. Relacionados con la anestesia.

Uso de anestésicos volatiles.

Empleo de oxido nitroso.

Anestesia balanceada frente a anestesia total intravenosa.

Dosis de neostigmina mayor de 2,5 mg.

Utilizacion de opiaceos intra y postoperatorios.

Otros posibles factores de riesgo de menor consideracion son: anestesia

general frente a regional y opiaceos de larga duracion frente a corta duracion.

c. Relacionados con la cirugia.

Duracién del procedimiento. Se considera que cada 30 min de incremento del
tiempo quirdrgico aumentara el riesgo en un 60%, sobre el valor basal

estimado.

Otros posibles factores de riesgo menos determinantes son: cirugia
intraabdominal, laparoscopia, ortopédica, tiroidea, neurocirugia, cirugia de
mama, maxilofacial, otorrinolégica y ginecologica. También se pueden
considerar como riesgo la restriccion de fluidos perioperatoria y la

administracion de cristaloides frente a coloides.

El reflejo del vomito es un mecanismo de defensa involuntario, regido por

una estructura del sistema nervioso central llamado Centro del Vémito, localizado

en el bulbo raquideo. El centro del vomito recibe distintos estimulos aferentes, que
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pueden iniciar en diferentes terminaciones nerviosas, del tubo digestivo superior,
células enterocromafines con liberaciéon de serotonina a través de vias vagales,
estimulos simpaticos laberinticos, corticales y la zona desencadenante
quimiorreceptora, la cual esta localizada en el area postrema adyacente al cuarto

ventriculo.

El vomito implica un proceso complejo de tres pasos: 1) estimulos
iniciadores, 2) interpretacion de los estimulos por un centro integrador y 3) la
respuesta motora que expulsa el contenido gastrointestinal.

El centro integrador es el centro del vomito, localizado en la formacion
reticular del bulbo, a este centro llegan los impulsos eferentes de la faringe, tubo
digestivo, mediastino, centros corticales superiores (visual, olfatorio, gustativo,
limbico y vestibular) lo que explica las nauseas y vomito desencadenados por
olores, sabores, movimiento y en ocasiones por lo que se observa. La otra zona
integradora es la zona desencadenante quimiorreceptora o zona gatillo
quimiorreceptora localizada en la parte baja del cuarto ventriculo y que no se
encuentra protegida por la barrera hematoencefalica, estimulada por sustancias
toxicas enddgenas o exdgenas que son transportadas por la circulacion general.
Probablemente el nucleo del tracto solitario localizado en las cercanias del area
postrema, sea la estructura encargada de integrar la informacién procedente de
las fibras aferentes viscerales, en donde terminan las fibras sensoriales del tri-
gémino y del vago, lo que explica algunas de las reacciones asociadas al vomito

como la salivacion, diaforesis, taquicardia y arritmias cardiacas.

La serotonina y la 5 hidroxi-triptamina (5-HT) juegan un papel importante en
la produccion de la nausea y vomito postoperatorio, especialmente los receptores
5 hidroxi-triptamina 3 que existen en altas concentraciones en el area postrema,
nucleo solitario, nervio vago, nucleo del trigémino, sistema limbico y en la
sustancia gelatinosa de la médula espinal. Existen diferentes tipos y subtipos de 5
hidroxi-triptamina que tienen diferentes funciones en la percepcién del dolor,
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motilidad del tracto gastrointestinal, accién sobre algunos vasos sanguineos,
agregacion plaquetaria, relajacion y con- tracciéon del musculo liso de las vias

aéreas, etc.

En la zona desencadenante quimiorreceptora ademas se han identificado
otros receptores a dopamina y neurocinina-1, los que pueden junto con los
receptores a 5-HT estimularse por diferentes mediadores humorales que entran en
el LCR. Es por esto que la identificacién y bloqueo de estos receptores localizados
en la zona desencadenante quimioreceptora han constituido la estrategia mas
importante para el desarrollo de los farmacos antieméticos eficaces. Los
receptores dopaminérgicos D2 y serotoninérgicos 5 hidroxi-triptamina3 han sido
considerados de importancia fundamental en la emesis aguda asociada a la
nausea y vomito postoperatorio, y se hallan localizados tanto en el tubo digestivo
como en el sistema nervioso central. Los receptores neurocinina-1 tienen un papel
muy importante en la emesis retardada, posterior a las 12 6 24 horas del

procedimiento anestésico-quirurgico.

Debemos aclarar que el conocimiento general de tales factores de riesgo no
tiene una aplicacion clinica concreta. Para tratar de evitar las nauseas y vomitos
postoperatorios es preciso seleccionar y estratificar los factores mas influyentes
mediante un sistema de puntuacién que permita precisar lo mas exactamente
posible la magnitud del riesgo al que nos enfrentamos. La precisién de un sistema
de puntuacién de las nauseas y vomitos postoperatorios debe fundamentarse en
su capacidad para discriminar adecuadamente entre pacientes que podrian sufrir o
no las nauseas y vomitos postoperatorios; la forma mas correcta de probarlo es

mediante el calculo del area bajo la curva denominada ROC.

Apfel plantea un sistema con cuatro variables, con una potencia
discriminativa (a rea bajo la curva ROC) de 0,69 y que son, ordenadas segun su
mayor odds ratio: mujer (3,55 [IC 95% 2,46-5.149]), uso perioperatorio de
opiaceos (2,10 [IC 95% 1,42— 3,10]), no fumador (2,05 [IC 95% 1,49-2,82]) y
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antecedentes de NVPO o cinetosis (1,91 [1,35-2,70]). Los odds ratio representan
el cociente entre el numero de veces que ocurre el suceso frente a cuantas veces
no ocurre. En la practica, con la puntuacion obtenida segun la tabla 1, se
determina la probabilidad de riesgo de NVPO. (2)

TABLA 1: ESTRATIFICACION DEL RIESGO DE NVPO

FACTORES DE RIESGO PUNTOS
Mujer. 1
Uso de opioides perioperatorios. 1
No fumador 1
Antecedente de NVPO o cinetosis 1
SUMA O a4
RIESGO POSIBILIDAD DE NVPO
Bajo (0 a 1 puntos) 10 a 20%
Medio (2 puntos) 40%
alto (3 a 4 puntos) 60 a 80%

En cuanto al tratamiento farmacologico, se ha demostrado que los tres
antieméticos usados con mas frecuencia son: ondansetron, dexametasona y
droperidol, los cuales muestran una eficacia antiemética similar y cada uno de
forma independiente, reduciendo el riesgo de nausea y vomito postoperatorio en

un 25% aproximadamente.

El bajo costo y excelente perfil de seguridad que exhibe la dexametasona,
hace que resulte una estrategia de valioso coste-eficiencia; por lo que no
sorprende que la adicion de ondansetron obtenga tan solo un pequefio incremento
de beneficio cuando se administra a pacientes con riesgo alto de nauseas y
vomitos postoperatorios. (3)

Multiples farmacos se han utilizado para la prevencion y tratamiento de las
nauseas y vomitos postoperatorios. Para valorar la eficacia de los distintos
farmacos antieméticos, los meta analisis emplean el concepto “number need to
treat” (NNT) o “numero que es necesario tratar”. Dicho de otra manera, el numero

de pacientes que debieran tratarse con un determinado antiemético para prevenir

8
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la aparicién de un episodio emético, el cual hubiera ocurrido en caso de que no se
administrara. En consecuencia, mientras mayor es el NNT, menor es la eficacia

del farmaco. A continuacion se describen los mas utilizados

El mecanismo de accién de la dexametasona no esta claro, pero parece
relacionarse con la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas y la estimulacién en
la produccidén de endorfinas, resultando en una mejoria en el estado de animo,
sensacion de bienestar y estimulacion del apetito. Una revision sistematica
cuantitativa demostrd su eficacia antiemética en comparacion con placebo, con un
NNT en la prevencidn de nauseas y vomitos de alrededor de 4, dentro de las
primeras 24 hrs del postoperatorio. Esta eficacia fue similar en nifios y en adultos.
Dos meta analisis sugieren que la profilaxis con dexametasona es particularmente
efectiva en las mujeres con historia de vértigo y en nauseas y vomitos
postoperatorios inducidos por opioides. A diferencia de la mayoria de los
antieméticos, su efectividad es mayor si se administra inmediatamente antes de la
induccion anestésica, ya que el inicio de su accion antiemética es a las 2 horas,
aproximadamente. Sin embargo, se ha descrito la aparicion de prurito perineal
inmediatamente después de su administracion intravenosa, por lo que algunos
autores sugieren administrarla inmediatamente después de la induccién o bien
administrarla lentamente (5 a 10 minutos), diluida en 50 ml de solucion fisiolo-
gica. Su vida media es de 36 a 72 horas y su accion clinica persiste por 24 horas.
Aunque potencialmente los corticoides pueden presentar efectos adversos graves,
no hay evidencia de que una dosis unica de dexametasona incremente la
incidencia de insuficiencia adrenal o infeccion del sitio quirurgico. Si bien los
estudios iniciales se realizaron con 8 mg, estudios mas recientes encontraron que
dosis menores son igualmente efectivas, siendo la dosis recomendada
actualmente para la profilaxis de nauseas y vomitos postoperatorios de 4 mg
intravenoso. (4)

En la actualidad se dispone de multiples preparados con efecto
glucocorticoide que se diferencian en la potencia glucocorticoidea vy
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mineralcorticoidea, su farmacocinética y farmacodinamia. El conocimiento de
estas caracteristicas, ademas de esencial para seleccionar el preparado y la
dosificacion mas adecuados para la indicacidén terapéutica, es importante para la
prediccidn de los potenciales efectos secundarios como la hiperglucemia.

El mecanismo predominante responsable de la hiperglucemia después de la
administracion de glucocorticoides es el aumento de la gluconeogénesis hepatica,
limitando la utilizacion periférica de glucosa, a la vez que suprimen la produccion

pancreatica de insulina y aumentan la insulinorresistencia. (5)

Ambos efectos son dosis dependientes, es decir, a mas dosis de
glucocorticoide mas resistencia a la insulina y mayor inhibicién de la secrecion de
la misma. La incapacidad de la secrecién de insulina para compensar la reduccion
de la sensibilidad a la insulina justifica la hiperglucemia desencadenada por los
glucocorticoides en la practica totalidad de pacientes con diabetes tipo 2 y el
desarrollo de diabetes esteroidea en los pacientes sin diabetes previa. El grado de
hiperglucemia se correlaciona con el grado de intolerancia a la glucosa
preexistente, siendo habitualmente muy marcada entre los pacientes con diabetes

previa, pero no suele existir cetosis.

La informacion sobre la duracion de los efectos bioldgicos sobre el
metabolismo de la glucosa ejercidos por los distintos preparados glucocorticoideos
es escasa, y deriva de estudios con voluntarios sanos. El efecto hiperglucemiante
de los glucocorticoides de accion intermedia tiene un pico a las 4-8 h y una
duracion de 12-16 h. Los glucocorticoides de accion prolongada como la
dexametasona, tienen un efecto hiperglucemiante mas prolongado, estimandose
en unas 20 h en voluntarios sanos, pero en la practica clinica parece ser superior y

suele prolongarse hasta 24-36h.

El patron de la hiperglucemia inducida por los glucocorticoides se

caracteriza por una hiperglucemia postprandial muy marcada y un efecto escaso

10
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sobre la glucemia basal, especialmente en los pacientes no diabéticos y en
aquellos con diabetes bien controlada. Este patrén de la hiperglucemia refleja la
reduccion del consumo de glucosa en el tejido muscular y adiposo inducido por los
glucocorticoides y el escaso efecto sobre la gluconeogénesis, y varia
ampliamente, dependiendo del tipo de glucocorticoide utilizado asi como de la
dosis y de la frecuencia de la administracion. Los preparados de accién intermedia
administrados en una sola dosis matutina magnifican este patrén, causando una
hiperglucemia postprandial muy marcada, especialmente después de la comida, lo
que determina hiperglucemias por la tarde y noche, mientras que la finalizacion del
efecto hiperglucemiante durante el ayuno nocturno se refleja en la ausencia o
minima elevacion de la glucemia basal. EI conocimiento de este patrén de
hiperglucemia es esencial para seleccionar medidas terapéuticas con efecto
hipoglucemiante preferente por la tarde, para prevenir la hiperglucemia vespertina,

y escaso o nulo en la madrugada, para evitar la hipoglucemia nocturna.

El diagnodstico adecuado y precoz de la hiperglucemia inducida por
glucocorticoides es esencial. Por un lado representa un problema perjudicial para
los pacientes que la padecen en base a la extrapolacion de la evidencia cientifica
surgida de otras situaciones de hiperglucemia transitoria, por la deplecién de
volumen secundaria a diuresis osmoética, y por el aumento de susceptibilidad a la
infeccion de los pacientes con diabetes y mal control glucémico. Ademas,
disponemos de tratamientos seguros y eficaces para contrarrestarla. (6)

El diagnostico de la diabetes esteroidea, como para la diabetes de otras
etiologias, se establece segun los criterios de las recomendaciones para la
practica clinica sobre la diabetes: “La guia completa y actualizada para el
diagnostico, tratamiento y prevencion de las complicaciones de la Diabetes
Mellitus” de la American Diabetes Association emitida en 2013. (7)

Criterios actuales para el diagndstico de diabetes:
> Hb A1C 26.5%. La prueba se debe realizar en un laboratorio que utilice un

11
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método estandarizado segun el National Glycohemoglobin Standarization
Program (NGSP), certificado y estandarizado para el Diabetes Control and
Complications trial.

» Glucemia en ayunas (GA) 2126 mg/dl (7 mmol/L). El ayuno se define como la
no ingesta calorica durante por lo menos 8 horas.

» Glucemia 2 horas posprandial (GP) =200 mg/dl (11.1 mmol/L) durante la
prueba de tolerancia oral a la glucosa (PTOG). La prueba debe ser realizada
con las indicaciones de la OMS, con una carga de hidratos de carbono
equivalente a 75 g glucosa anhidra disuelta en agua.

» Glucemia al azar 2200 mg/dL (11.1 mmol/L) en un paciente con sintomas
clasicos de hiperglucemia o crisis de hiperglucemia.

» En ausencia de hiperglucemia inequivoca, el resultado debe ser confirmado

por repeticion de la prueba.

Sin embargo, dada la fisiopatologia y el patron de la hiperglucemia inducida
por glucocorticoides, podemos intuir que los criterios establecidos ofreceran una
baja sensibilidad diagnéstica en la mayoria de los pacientes con diabetes
esteroidea. La determinaciéon de la glucemia basal claramente infravalora la
hiperglucemia inducida por glucocorticoides, sobre todo en aquellos casos de
tratamientos con glucocorticoides de accion intermedia en monodosis matutina. El
test de tolerancia oral a la glucosa tampoco parece el idoneo para el diagndstico
de la diabetes esteroidea ya que, ademas de las dificultades para su realizacion, al
realizarse en ayunas también infravalorara la hiperglucemia predominantemente

vespertina. La HbA1 puede ser un método adecuado para el diagndstico en los

pacientes con diabetes esteroidea de mas de 2 meses de evolucion, pero no util
para todas aquellas situaciones en las que se ha iniciado el tratamiento con
glucocorticoides en los dias previos. En estos casos, el resultado sera falsamente
negativo ya que el valor de la HbA4. estima la glucemia media de los ultimos 2

meses. Por tanto, el criterio mas util para el diagndstico de la diabetes esteroidea
en la mayoria de los pacientes es la presencia de glucemias >200 mg/dl. La
glucemia que ofrece mayor sensibilidad para diagnosticar la hiperglucemia

12
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inducida por corticoides, especialmente cuando se administran los de accion
intermedia en monodosis matutina, es la glucemia postprandial de la comida. La
glucemia preprandial de la cena ofrece menor sensibilidad pero es mas facil de
estandarizar. Consideramos, por tanto, que en todo paciente en el que se indique
tratamiento con glucocorticoides en dosis medias-altas, deberia monitorizarse la
glucemia postprandial de la comida y, en su defecto, la preprandial de la cena
durante los 2- 3 primeros dias de tratamiento. En los pacientes con diabetes previa
o con factores de riesgo de diabetes tipo 2, el cribado debe realizarse incluso
cuando se indiquen glucocorticoides a dosis bajas.

Desde el punto de vista practico, consideramos que el tratamiento de la
hiperglucemia inducida por corticoides debe plantearse cuando los valores de
glucemia capilar preprandiales son mayores de 140mg/dl y las postprandiales
>200 mg/dl. En el caso de tratamientos cronicos con glucocorticoides a dosis mas
o0 menos estables, los objetivos de control y la necesidad de tratamiento
farmacolégico se basaran en los objetivos de control recomendados para la
mayoria de pacientes con diabetes mellitus: glucemia preprandial <130 mg/dl,
postprandial <180 mg/dl y HbA1¢ <7%(6)

La hiperglucemia en el postoperatorio esta asociada a un incremento del

riesgo de infeccién, complicaciones renales y pulmonares, y también con
mortalidad.
Un estudio demostr6 que por cada incremento de 20 mg/dL de la glucosa
intraoperatoria promedio, el riesgo de eventos adversos se incrementa en mas del
30%. La hiperglucemia es un factor de riesgo para la morbimortalidad
perioperatoria.

Regulacion fisiologica de la glucemia: La glucemia es regulada por dos
mecanismos: 1) el sistema hormonal, que consiste en el balance entre la insulina
hipoglucemiante y las hormonas contrarreguladoras hiperglucemiantes (glucagén,

epinefrina y cortisol), y 2) el mecanismo neuronal, que consiste en la activacion de

13
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mensajes emitidos desde los sensores de glucosa de los diversos 6rganos.

Estos sistemas regulan el metabolismo de los carbohidratos por control del flujo de
glucosa, incluso la produccion endogena y la entrada intracelular de glucosa. La
translocacion de transportadores de glucosa (GLUTSs) es el principal mecanismo
para la modulacion del transporte de glucosa a través de las membranas. Entre
estos transportadores, el GLUT-1 es el principal transportador para el consumo de
glucosa no mediado por insulina. El GLUT-2 regula el flujo de glucosa a través de
las membranas celulares hepaticas. El GLUT-4 es el principal GLUT de respuesta
a la insulina y modula el consumo de glucosa mediado por la insulina en el tejido
adiposo, musculo cardiaco, y esquelético. Algunos lipidos, incluyendo las
ceramidas pueden interferir con la lectura del gen transportador GLUT-3 y la
translocacion de la proteina de la membrana. Este mecanismo de la resistencia a
la insulina puede representar un punto clave para el tratamiento en un futuro.
Debido a que la glucosa es el sustrato preferente durante las condiciones meédicas
criticas, la hiperglucemia fue considerada por largo tiempo como una respuesta
benéfica, permitiendo una adecuada provision de energia a los tejidos. Sin
embargo, una sobrecarga total masiva de glucosa no mediada por insulina genera
la inhibicion down-regulation de los transportadores GLUT-1 por mediadores
proinflamatorios, hormonas  contrarrequladoras e hipoxia, generando

concentraciones altas de glucosa en las células con efectos deletéreos. (8)

Eberhart LH y cols demostraron en un estudio realizado en 82 pacientes (44
dexametasona, 38placebo) hubo un incremento significativo en los niveles de
glucosa sanguinea en ambos grupos. Este aumento fue mas pronunciado en los
pacientes que recibieron dexametasona con maximos niveles a las 6 horas
posteriores a la cirugia 6 10 horas posteriores a la administracion de

dexametasona. (9)
Pasternak JJ y cols demostraron en un estudio que los niveles de glucosa

sanguinea en los pacientes que recibieron 10 mg de dexamentasona se

incrementaron 97 +/-15 mg/dL a 149 +/- 23 mg/dL durante el transcurso de todo el

14
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estudio comparado con los cambios de 88 +/- 11 mg/dL a 103+/-12 mg/dL en

pacientes que recibieron placebo. (10)

Claudio E. Nazar y cols demostraron que Todos los pacientes presentaron
un aumento en el valor de la glucosa capilar, pero este aumento fue mas
pronunciado en aquellos pacientes que recibieron dexametasona. El analisis post
hoc de la interaccién revel6 que la diferencia en la evolucion de la glucosa capilar
en los grupos con y sin intervencion, independiente de la presencia o no de

diabetes tipo 2, comenz6 a ser significativa a las 2 horas postoperatorias

(diferencia promedio de 14 mg dr- ajustada por valor de glucosa basal, edad y

tiempo quirargico, p = 0,021), alcanzando la maxima diferencia promedio a las 10
horas post intervencion (34 mg dr1, p < 0,001), diferencia que se mantuvo hasta

el fin del estudio (27 mg dl'1, p <0,001). (11)
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JUSTIFICACION

La administraciéon de dexametasona como profilaxis de nausea y vomito
postoperatorio es una practica comun en la institucion, sin que se cuente con
estudios sistematicos que demuestren el efecto del medicamento en la glucemia ni

que se proponga algun tipo de tratamiento o seguimiento para pacientes con DM2.

Este estudio se realiza con la finalidad de evaluar los niveles de glucosa
sanguinea posterior a la administracion de dexametasona profilactica ya que esta
demostrado que posterior a la administracion de dexametasona se incrementan

los niveles de glucosa en sangre en el periodo trans y/o postquirurgico.

Un mal control de los niveles de glucosa sanguinea repercutira en el
equilibrio de liquidos, electrolitos, balance nutricional, inmunidad y cicatrizacion de
las heridas, por lo tanto la hiperglucemia es un factor de riesgo para la
morbimoralidad perioperatoria, de ahi la importancia de determinar Ia
concentracion de glucosa maxima que se puede alcanzar después de la

administracion de la dexametasona.

El beneficio para el paciente y la institucion es prevenir las posibles
complicaciones de una hiperglucemia esteroidea no diagnosticada, una corta
estancia hospitalaria y el no reingreso hospitalario tras el alta de cirugia mayor

ambulatoria.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Los sintomas mas comunes y desagradables en el postoperatorio son las

nauseas y vomitos, junto con el dolor.

La literatura ofrece numerosos trabajos que demuestran la efectividad de la
dexametasona sola o asociada con otros antieméticos, sin embargo se le presta
poca atencion a la hiperglucemia que se desarrolla consecuencia de su
administracion, la cual es uno de los efectos adversos mas conocidos de los
glucocorticoides sistémicos, afectando a la practica totalidad de los pacientes con
diabetes previa, o precipitando la “diabetes esteroidea” en los pacientes sin

diabetes previa.
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HIPOTESIS DEL TRABAJO
¢ Tienen mayor riesgo de desarrollar hiperglicemia postquirdrgica los

pacientes con diabetes mellitus tipo dos que los no diabéticos?

¢ Todos los pacientes sometidos a intervencidn quirurgica desarrollaran
hiperglicemia en el periodo postoperatorio independiente del uso de

dexametasona profilactica?
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OBJETIVO GENERAL

Comparar el efecto de la dexametasona profilactica sobre las
concentraciones de glucosa sanguinea postoperatoria en pacientes diabéticos tipo
2 vs no diabéticos sometidos a histerectomia.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar si es o no significativa la hiperglucemia producida por la
dexametasona en dosis unica.

2. Determinar si se produce hiperglucemia postprandial con dosis unica de
dexametasona.

3. Determinar si la dosis unica de dexametasona es suficiente para la profilaxis de
nausea y vomito postoperatorio sin el empleo de ondansetron de rescate.

19



P

Universidad Veracruzana

MATERIAL Y METODO:

a) Ubicacion Espacio Temporal:

Hospital General de Zona No.11 del Instituto Mexicano del Seguro Social. Xalapa,
Veracruz.

Periodo comprendido Enero-Febrero 2014.

b) Tipo de estudio:
Comparativo, longitudinal, prospectivo, abierto, experimental.

c) Poblacion a estudiar:
Pacientes de sexo femenino, de 35 a 50 afos, programadas para histerectomia en
el Hospital General de Zona No.11 del Instituto Mexicano del Seguro Social.

Xalapa, Veracruz.
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CRITERIOS DE INCLUSION:
Sexo femenino.

Edad 35 - 50 afios.

ASA Lyl

Goldman I/1V

Programados para histerectomia.

o o~ w0 N =

Pacientes con riesgo moderado y alto de presentar nausea y vomito
postoperatorio.

7. Pacientes sin antecedentes o diagnéstico de DM2.

8. Pacientes con diagnéstico de DM2 controlados.

9. No haber recibido dexametasona o insulina el dia de la cirugia.

10.Pacientes con DM2 en tratamiento exclusivo con hipoglucemiantes orales.
11.Pacientes con DM2 con glucosa capilar menor o igual a 180 mg/dl previo a la

cirugia

CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Pacientes con tratamiento cronico de glucocorticoides.
2. Pacientes que hayan recibido tratamiento con glucocorticoides, insulina,
hipoglucemiantes orales y/o soluciones glucosadas 12 horas previas a la

cirugia.

CRITERIOS DE ELIMINACION
1. IMC igual o mayor 31 m2SC.

2. Haber recibido solucion glucosada o mixta 12 horas previas a la cirugia y

durante el estudio.
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VARIABLES

VARIABLES INDEPENDIENTES:

1.

Histerectomia.

2. Bloqueo subaracnoideo.
3.
4

. Dexametasona.

Nausea y vomito postoperatorio.

VARIABLES DEPENDIENTES:

1.

o & w DN

Edad.
Peso.
Talla.
Dolor.

Glucemia capilar.

IMSS

N
N



P

s s IMSS
DESCRIPCION DE VARIABLES
DEFINICION DEFINICION
VARIABLE DEL OPERACIONAL CATEGORIA ESESE?O%E
CONCEPTO
Lapso de tiempo
vivido por una | Se reportaran en
Edad persona desde el | afos completos | Cuantitativa Razén
nacimiento a la | de 18 a 40 anos
fecha
Es la medida de
valoracion Se reportara | Se calculara Cuantitativa
nutricional, esta | como una | peso ideal con la Categérica
Peso en funcién del | variacién del 10 | férmula: Continua
tipo morfolégico | %  del  peso | Peso ideal = 50+ Razén
y del esqueleto | normal. [3x(T-150): 4]
del individuo.
. Se reportara
E:n’lt?mr(:t?glsdgeelg como talla alta Continua
Talla altura de cada >175cm. . Raz()n’_
persona Talla baja > Categodrica
150cm
Escala Visual
Analoga:
Consiste en una
linea recta, de
Sensacion 10cm de | Se reportara
desagradable o longitud, con la como:
experiencia leyenda sin dglor 0 = sin dolor N
Dolor emocional y dolor maximo | 1 -3 = dolor leve Catggorlca
asociada con el | €N gada extremo, |4 - 6 = dolor | Ordinal
dafio potencial o midiendo el dolor | moderado
real al tejido en cms desde el | 7 - 10 = dolor
punto O sin dolor | fuerte
hata el punto 10
que es el de
maxima
intensidad.
. Se reportara
E:n’lt?mgt?glsdgeelg como talla alta Cont’inua
Talla altura de cada >175cm. Razén _
persona Talla baja > Categodrica
150cm
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sangre capilar a

normoglucemia=

Escala Visual
Analoga:
Consiste en una
linea recta, de
Sensacion 10cm de | Se reportara
desaaradable o longitud, con la | como:
grage leyenda sin dolor | 0 = sin dolor
experiencia " _ .
Dolor emocional y dolor maximo | 1 - 3 = dolor leve | Categorica
) en cada extremo, |4 - 6 = dolor | Ordinal
asociada con el -
dafio potencial o midiendo el dolor | moderado
. en cms desde el |7 - 10 = dolor
real al tejido .
punto O sin dolor | fuerte
hata el punto 10
que es el de
maxima
intensidad.
Procedimiento Se reportara
que se realiza | como
para conocer los | 0 hipoglucemia=
parametros <126 mg/dl Numérica
Glucemia capilar | de glucemia en 1 cuantitativa

De intercvalo

Histerectomia

través de una | 127 —200 mg/dl
pequena 2 hiperglucemia=
puncion. >200 mg/dl
La via de
abordaje

Procedimiento

quirurgico
mediante el cual
se realiza la

reseccion parcial
o total del utero.

quirurgica puede
ser abdominal o
vaginal, la
abdominal puede
ser parcial (sub-
total o supra
vaginal) y total
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Colocacion de un

a) Bueno:
Bloqueo motor y
sensitivo

anestésico Iocgl completos.
en el espacio Se reportara
ara produor un | ) Regular: | como, Norina
Bloqueo bloque nervioso | Slodueo  motor | Bueno =1
i i con  analgesia Categodrica
subaracnoideo revers_lble incompleta Regular = 2
obteplendo una Ordinal
gg{ic\illigzd de la C) .Mala: Bquyeo Malo = 3
sensitiva y e_pldural fallido,
motora sin bquueq
motor ni
analgesia

Nausea y vomito
postoperatorio.

complicacion
frecuente de la

cirugia,

la anestesia vy
analgesia con
opioides, su
frecuencia

alcanza valores
tan altos como el
20 y 50% lo cual
ha propiciado
que se le llame
el pequefo gran
problema

Dexametasona

La
dexametasona
es un potente
glucocorticoide
sintético con
acciones que se
asemejan a las
de las hormonas
esteroides. Actua
como
antiinflamatorio e
inmunosupresor.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Todos los pacientes que se incluyen en este estudio ingresaran por
admision hospitalaria, con previa valoracién preanestésica por parte de médicos
residentes de anestesiologia en la consulta de valoracion. Una vez en la sala de
recuperacion seran revalorados nuevamente y se obtendra la informacién que
identifica los criterios de inclusion. Al reunir las condiciones se le informara al
paciente el proceso a seguir durante el transcurso del estudio; el paciente al
aceptar firmara el consentimiento informado (anexo). Se clasificara al grupo de
estudio del que formara parte y se le tomara la primer glucosa capilar que se
registrara en la hoja del estudio.

GRUPO 1:

Paciente sano ASA | + placebo (2 ml de Solucién Fisiolégica 0.9% [V dosis unica.)
GRUPO 2:

Paciente sano + dexametasona 8 mg IV dosis unica.

GRUPO 3:

Paciente con DM2 + placebo (2 ml de Solucién Fisiolégica 0.9% IV dosis unica)
GRUPO 4:

Paciente con DM2 + dexametasona 8 mg |V dosis unica.

Ingresara al quiréfano correspondiente, se colocara equipo de monitoreo
tipo 2 invasivo (presidn arterial no invasiva, electrocardiograma, pulsoximetro y
sonda Foley); se administrara anestesia regional, bloqueo subaracnoideo con el
siguiente procedimiento: se colocara paciente en decubito lateral izquierdo, previa
asepsia y antisepsia de regidén dorsolumbar mas colocacién de campo fenestrado,
se localizara espacio intervertebral L2-L3; se infiltrara piel y tejido celular
subcutaneo con lidocaina simple al 2%, se colocara aguja Whitacre calibre 22, se
localizara espacio subaracnoideo mediante Ila obtencion de liquido
cefalorraquideo, se administrara Bupivacaina hiperbarica 15 mg, se retirara la
aguja y se colocara a la paciente en posicion de decubito dorsal, se dara inicio a la
cirugia con el monitoreo de las constantes vitales cada 5 minutos y se anotaran en

la hoja de registro anestésico. Se administrara dexametasona 8 mg IV dosis unica
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al momento del inici6 de la cirugia se anotara la hora de administracion en la hoja
de registro del estudio y posteriormente cada 2 horas se hara una toma de
glucemia capilar.

Terminado el acto quirurgico la paciente pasara a la unida de cuidados
postanestésicos donde se recuperara de la anestesia y pasara a piso de
ginecologia. Una vez en piso se continuara con las tomas de glucemia capilar

hasta a completar 6 tomas y se marcara la glucosa capilar postprandial.
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RECURSOS HUMANOS

a) Médicos Residentes de Anestesiologia
b) Equipo quirurgico de enfermeria

c) Médicos Anestesidlogos

d) Pacientes sometidas a Cesareas

RECURSOS FINANCIEROS

En este estudio se utilizaran los insumos que se encuentran dentro del cuadro

basico del Instituto.

RECURSOS FISICOS
a) Hospital de Segundo Nivel
b) Quiréfanos

c) Sala de Cuidados de Recuperacion Postanestésica
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CONSIDERACIONES ETICAS

El presente protocolo es una investigacion que se apega a las Normas de la

Ley General de Salud en materia de investigacion plasmados en:

TITULO PRIMERO: DISPOSICIONES GENERALES. CAPITULO UNICO. Articulos
10 -12.

TITULO SEGUNDO: DE LOS ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION EN
SERES HUMANOS. CAPITULO I. Articulos 13 —27.

TITULO TERCERO: DE LA INVESTIGACION DE NUEVOS RECURSOS
PROFILACTICOS, DE DIAGNOSTICOS, TERAPEUTICOS Y DE
REHABILITACION. CAPITULO I. DISPOSICIONES COMUNES. Articulos 61-64.

TIITULO QUINTO: DE LAS COMISIONES INTERNAS EN LAS INSTITUCIONES
DE SALUD. CAPITULO UNICO. Articulos 98 — 112.

TITULO SEXTO: DE LA EJECUCION DE LA INVESTIGACION EN LAS
INSTITUCIONES DE ATENCION A LA SALUD. CAPITULO UNICO. Articulos 113
—-120.

El estudio se basa en las consideraciones clinicas expresadas a la paciente antes
del procedimiento mediante una carta de consentimiento informado como

aceptacién de su participacion en el estudio.
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CRONOGRAMA DE TRABAJO

Actividad/mes

MAR

ABR

MAY

JUN

JUL

AGO

SEP

OoCT

NOV

DIC

ENE

FEB

Recoleccion de
datos

XXX

XXX

Inicio del
protocolo

XXX

Realizacion del
protocolo

XXX

XXX

XXX

XXX

XXX

XXX

Terminacion
del protocolo

XXX

Entrega de
protocolo

XXX

Realizaciéon de
estudio

Analisis de
datos

Elaboracion de
tesis
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ANEXO 01
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL GENERAL DE ZONA NO. 11

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS INDIVIDUAL
NUMERO: NOMBRE:
NO DE AFILIACION:
FECHA: EDAD: PESO:
TALLA: IMC: GOLDMAN:

CIRUGIA PROGRAMADA:
PLAN ANESTESICO:
ANESTESICO EMPLEADO:
ANALGESIA UTILIZADA:
GRUPO DE ESTUDIO:

O GRUPO 1: Paciente sano ASA | + placebo (2 ml de Solucion Fisiolégica 0.9%

IV dosis unica.)
O GRUPO 2: Paciente sano ASA | + dexametasona 8 mg IV dosis unica.

O GRUPO 3: Paciente con DM2 ASA Il + placebo (2 ml de Solucién Fisiologica
0.9% IV dosis unica)

O GRUPO 4: Paciente con DM2 ASA Il + dexametasona 8 mg |V dosis unica.

Glucemia capilar inicial: Horario de toma:

Hora de administracion de dexametasona o sol fisiologica:

02hrs {04hrs {06 hrs |08 hrs | 10 hrs | 12 hrs
EVALUAR

NAUSEAS Y VOMITO
POSTOPERATORIO

ESCALA VISUAL
ANALOGA DEL DOLOR

GLUCEMIA CAPILAR
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ANEXO 02
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL GENERAL DE ZONA NO. 11
GRUPO 01
DOLOR GLUCEMIA CAPILAR
7

NO | EDAD | VPO | Leve | mop | SEVE | 1o | 2| 4| 8| 8 | 10| 12

RO HRS | HRS | HRS | HRS | HRS | HRS

MA

1.
2,
3.
4.
5,
6.
7.
8.
9.
10,
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ANEXO 03
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL GENERAL DE ZONA NO. 11
GRUPO 02
DOLOR GLUCEMIA CAPILAR
1a
NO | EDAD | NVPO | Lgve | MoD SEVE 10 2 4 6 8 10 12
RO MA HRS | HRS | HRS | HRS | HRS | HRS

2| © © N o g A w N
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ANEXO 04
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL GENERAL DE ZONA NO. 11
GRUPO 03
DOLOR GLUCEMIA CAPILAR
7

NO | EDAD | NVPO | Leve | mop | SEVE | 1o | 2| 4| 8| 8 | 10| 12

RO HRS | HRS | HRS | HRS | HRS | HRS

MA

1.
2,
3.
4.
5,
6.
7.
8.
9.
10,
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ANEXO 05
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL GENERAL DE ZONA NO. 11
GRUPO 04
DOLOR GLUCEMIA CAPILAR
7

NO | EDAD | NVPO | Leve | mop | SEVE | 1o | 2| 4| 8| 8 | 10| 12

RO HRS | HRS | HRS | HRS | HRS | HRS

MA

1.
2,
3.
4.
5,
6.
7.
8.
9.
10,
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