VNIVERSITAT
DG VALENCIA

FACULTAD DE MEDICINA Y ODONTOLOGIA

TESIS DOCTORAL
PROGRAMA DE DOCTORADO 3139 MEDICINA

Efecto de la profundidad del bloqueo neuromuscular
sobre el espacio abdominal y las condiciones
guirdrgicas durante la cirugia laparoscopica abdominal.

Comparacion entre el neumoperitoneo de baja presion
frente al neumoperitoneo de presion estandar en la
colecistectomia laparoscopica.

JAVIER BARRIO MATAIX

Valencia, noviembre de 2017
Director: Prof. Dr. Juan Gallego Garcia.

Codirector: Dr. Carlos Luis Errando Oyonarte






PROF. DR. JUAN GALLEGO GARCIA. Doctor en Medicina y Cirugia.

Profesor AS. U. Departamento de Cirugia. Universitat de Valéncia.

DR. CARLOS LUIS ERRANDO OYONARTE. Doctor en Medicina y Cirugia.
Facultativo especialista en Anestesiologia y Renaimacién. Director del Area

Quirdrgica. Consorcio Hospital General Universitario de Valencia.

CERTIFICAN:

Que Javier Emilio Barrio Mataix, licenciado en Medicina y Cirugia por la
Universitat de Valéncia, ha realizado bajo su direccién el trabajo titulado: “Efecto
de la profundidad del blogueo neuromuscular sobre el espacio abdominal
y las condiciones quirdargicas durante la cirugia laparoscépica abdominal.
Comparacién entre el neumoperitoneo de baja presion frente al
neumoperitoneo de presion estandar en la colecistectomia laparoscopica.”,

gue se presenta en esta memoria para la obtencion del grado de Doctor.

Y para que conste, firmamos el siguiente certificado en Valencia a 23 de

noviembre de 2017.

Fdo. Juan Gallego Garcia. Fdo. Carlos L. Errando Oyonarte






Quiero expresar mi mas sincero agradecimiento al Dr. Carlos Errando por
su ayuda incondicional, por su perseverancia en el trabajo y en la investigacion,
por su energia y por la calidad humana que me ha demostrado; al Dr. Juan
Gallego, por su ayuda y orientacion; y a todos los integrantes de los servicios de
Anestesiologia, de Ginecologia y de Cirugia General y del Aparato Digestivo del
Hospital Arnau de Vilanova de Valencia, sin cuya colaboracion inestimable no

habria sido posible este trabajo.

Esta tesis doctoral esta dedicada a Toya, Pablo y Victoria, asi como a mis

padres, Teresa y José Maria.



Vi



indice

INDICE
ABREVIATURAS Xl
1. INTRODUCCION. 1
1.1. La anestesia en el proceso asistencial de la cirugia laparoscépica................... 3

1.2. Cirugia laparoscoépica y bloqueo neuromuscular. Influencia de sugammadex
en la Practica CHNICA. ... ........couiiiii e 16

1.2.1. Blogueo neuromuscular y optimizacién del espacio abdominal y de las

condiciones quirdrgicas en la cirugia laparoscoépica. Estado actual........... 27
1.2.1.1.  Influencia del bloqueo neuromuscular sobre las condiciones de la
cavidad abdominal al establecer el neumoperitoneo........................ 27
1.2.1.2.  Influencia del bloqueo neuromuscular sobre la presion
intraabdominal..............ooo 29
1.2.1.3. Influencia del bloqueo neuromuscular sobre las condiciones
quirdrgicas durante la cirugia laparoscépica...............c..ccoeeeiinnn... 29

1.2.2. Bloqueo neuromuscular y neumoperitoneo de baja presion. Estado

ACTUAL. .. 34

2. HIPOTESIS DE TRABAJO Y OBJETIVOS. 43
2.1, HIPOIESIS. . .e i 45
2.2, ODJBLIVOS. ... 45
3. MATERIAL Y METODOS. 47
3.1. Objetivo PrinCipal L...........oiiie e 49
3.1.1. MetodOolOgia. ....cccvienie e, 49
3.1.2. Poblacion de referencia..............oeeveiiiiiiiiiii e 50
3.1.3. CriterioS de INCIUSION. ..........iiiiiii e 50
3.1.4. Criterios de eXCIUSION. ........oiiuiii e 50
3.1.5. Periodo intra0peratorio............co.oiiuiiii e 50
3.1.6. Protocolos: Evaluacion 1y 2........coooiiiiiieiiie e 53
3.1.7. Célculo del tamafio muestral............ccccccoiiiiiiiiii e 55
3.1.8. ANAlISiS €StadiStICO. ... ... eeiie e 56
3.1.9. Diagramas de flujo Objetivo principal 1...........cccooiiiiiiiiiiiiiieee 58
3.2. Objetivo principal 2 y objetivo secundario..............c.cccoveiiiiiiineiiiieiie e 60
3.2.1. Objetivo PriNCIPAl 2. ... 60
3211, Metodologia........uiieiiie e 60
3.2.1.2. Poblacion de referencia................ccooeeiiiiiiiiiiiie e 60
3.2.1.3.  Criterios de iNCIUSION...........oooiiiiiii e 60
3.21.4.  Criterios de exXClUuSION. .......cc..oiiiiiii e 60

3.21.5.  AlEatOriZaCiON.......c.u it 60
3.2.1.6. Periodo intraoperatorio GrupoS 1Y 2........ccccevveiiiiiiiiiieeiieeiine 61

3.2.1.7. Periodo intraoperatorio Grupo 3..........ccooveiiiieiiieiieee e, 62

3.2.1.8.  TECNICA QUINUIGICA. ... ceeuvneeeei et 63

3.2.1.9.  Valoracién de las condiciones quirQrgicas...............cccoeeveeeeeevnn. 64
3.2.1.10. ComMPlICACIONES. ... oo 65
3.2.1.11.  ENMASCaramientO...........ccouiiuiiuiitiiii e 66

VI



indice

3.2.2. Objetivo SECUNANTO. .......c.viiiiiiie e 66
3.2.2.1. Metodologia...........oovniiii i 67

3.2.22.  Poblacion de referencia, criterios de inclusién y exclusion,
aleatorizacion y periodo intraoperatorio..............cccceeeevieiieeieiineeeenn. 67

3.2.2.3. EValuaCioNeS. . ... oo 67
3.2.2.3.1. Dolor abdominal postoperatorio..............cccceveevieeneeennn. 67

3.2.2.3.2. Dolor de hombro postoperatorio............ccocevuvveiiiinnieenn. 67

3.2.2.3.3. Nauseas/vomitos postoperatorios.............cocevveeviiviiennnn, 67

3.2.2.3.4. Presencia de ileo paralitico................coooiiiiiii, 67

3.2.2.35. Calidad de recuperacion postquirdrgica............c............ 67

3.2.2.3.6. Alta en las primeras 24 horas tras la intervencion.......... 68

3.2.2.4. Enmascaramiento............cooiiiiiiiiiei e 68

3.2.3. Célculo del tamafio MUESEIal............c..oeiiiiiiieii e 68
3.2.4. ANAlisis eStadiStiCO..........couuiiiiiiiie e 68
3.2.5. Diagrama de flujo Obijetivo principal 2 y Objetivo secundario.................. 71

4. RESULTADOS. 73
4.1. Objetivo PrinCipal L.... ..o 75
4.1.1 EVAIUACION L. oot et 75
4.1.2. EVAIUACION 2. ... 80
4.2. ODbJetivo PrinCiPal 2.... ... 84

4.2.1. Neumoperitoneo de baja presion: comparacion de las condiciones
quirdrgicas con bloqueo neuromuscular moderado frente a bloqueo

neuromuscular profundo..............coooiiiiii . 88

4.2.2. Neumoperitoneo de baja presion frente a neumoperitoneo de presion
estandar: comparacion de las condiciones quirirgicas. .........cc.cc..ooeeeeennn. 92

4.3. ODbJetivO SECUNAAIIO. ... ..o, 95
4.3.1. Dolor abdominal pOStOPEratorio..............oieuneeeieiiie e 95
4.3.2. Dolor de hombro postoperatorio.............ccoevviiiiiiiiiee e 100
4.3.3. Nauseas / vVOMItos POStOPEratorios............oovvrriiiiiiiiiiiie s 102
4.3.4.11€0 PAralitiCO. .......uiiii e 104
4.3.5. Calidad de recuperacion postoperatoria..............ccc.eeeeiiieeiiieeiieeenann. 104
4.3.6. Alta hospitalaria < 24 horas............c.oooeiiii i, 108

5. DISCUSION. 111
5.1. Efecto del bloqueo neuromuscular sobre el espacio abdominal al establecer el
neumoperitoneo en cirugia l[aparoscopiCa.............ccoeeeiieiiiiiiiiiiieiieeeee, 113

5.2. Efecto de la profundidad del bloqueo neuromuscular sobre las condiciones
quirdrgicas y el grado de cumplimentacion de la colecistectomia laparoscopica
con neumoperitoneo de baja presion...........coo.oviiiiiiiii e 123

5.3. Valoracion del estado postoperatorio: CLP con neumoperitoneo de baja presion
frente a neumoperitoneo estandar.............o.oooiiiiiiii i 135

5.3.1. CLP con neumoperitoneo de baja presibn y dolor abdominal

[J0 LY o] o1=T =1 (o] 4 [0 F NP 137
5.3.2. CLP con neumoperitoneo de baja presion e incidencia y severidad del dolor
e NOMDIO. ..., 141

Vil



indice

5.3.3. CLP con neumoperitoneo de baja presién y calidad de la recuperacion

POSEQUITUIGICA. ... ettt e e 144

5.3.4. CLP con neumoperitoneo de baja presion y alta precoz (< 24h)............. 147

6. CONCLUSIONES. 151
7. BIBLIOGRAFIA. 155
8. ANEXOS. 173
8.1. Aprobacion CEIC Hospital Arnau de Vilanova de Valencialencia.................... 175
8.2. Consentimiento informado Objetivo Principal 1............c..ocoiiiiiiiiiiiieee 177
8.3. Consentimiento informado Objetivo Principal 2 y Objetivo secundario............ 181
8.4. EVA para dolor abdominal y dolor de hombro............cccccoooiiiiiin i 185
8.5. TeSt QORLS. ... i 187

INDICE DE TABLAS

Tabla 1 Factores de riesgo para el desarrollo de NVPO...........cccoiviiiiiiiiiiieen 12

Tabla 2 Actuaciones con un nivel de evidencia A con influencia sobre la recuperacién

postoperatoria enla CLP............cooiiiiii 15
Tabla 3 Caracteristicas demograficas Objetivo Principal 1- Evaluacién 1.................. 75
Tabla 4 Volumen intraabdominal para los diferentes niveles de PIAy BNM............... 76

Tabla 5 Grupo Control: volumen intraabdominal en dos insuflaciones consecutivas de
neumoperitoneo con BNM moderado.............coovvuiiiiiiiiiiii e 80

Tabla 6 Caracteristicas demograficas Objetivo Principal 1- Evaluaciéon 2.................. 80

Tabla 7 Distancia piel-promontorio (cm) para los diferentes niveles de PIA y BNM....81
Tabla 8 Caracteristicas demograficas Objetivo Principal 2 y Objetivo Secundario......85
Tabla 9 Distribucion de las condiciones quirargicas en los 4 niveles de clasificacion..85
Tabla 10 Distribucién de los resultados segun la clasificacion dicotdmica Buenas/Malas
CONAICIONES QUITUITICAS. ..o vt e 86

Tabla 11 Distribucion de las condiciones quirtrgicas durante la CLP con neumoperitoneo
e DAJa PreSION.. ... 89

Tabla 12 Distribucion de las condiciones quirdrgicas: CLP con neumoperitoneo de baja
presion frente a neumoperitoneo estandar................cooeeevviviiiiiieeiiee e 92

Tabla 13 Descriptivos de dolor abdominal: EVA. ... ... 97

Tabla 14 EVA >4 / necesidad de morfina en algan momento del postoperatorio: CLP con
neumoperitoneo de baja presion frente a neumoperitoneo estandar............... 98

Tabla 15 Descriptivos de dolor abdominal (EVA) de la CLP con neumoperitoneo de baja
presion: BNM moderado frente a BNM profundo.................ccooeeeiiiiiiiiiiin, 99



indice

Tabla 16 Incidencia de dolor de hombro: CLP con neumoperitoneo de baja presion frente
a NeuMOoPENtoNE0 ESLANUAr..............viiii e 101

Tabla 17 Descriptivos de dolor hombro (EVA): CLP neumoperitoneo de baja  presion
frente a CLP neumoperitoneo estandar.............ccccooveiiiiiiiiiiiieiiii e, 102

Tabla 18 Incidencia de NVPO: CLP neumoperitoneo de baja presion frente a
NEUMOPENtONEO ESTANUA...........iiiiiiii e 103

Tabla 19 Correlacion calidad de recuperacion postoperatoria y SeX0...................... 106

Tabla 20 Descriptivos de la calidad de recuperacion postoperatoria (test QoR15): CLP
con neumoperitoneo baja presién frente a neumoperitoneo estandar........... 107

Tabla 21 Porcentaje de alta en las primeras 24 horas: CLP con neumoperitoneo de baja
presion frente a neumoperitoneo estandar................cooeeiiiiiiiiiiie e 110

INDICE DE FIGURAS

Figural Profundidad del BNM..........coooiiiiii e 16
Figura2  Complejo sugammadeX-rOCUIONIO. ............ccuueiuiiieiii e 18
Figura3  Mecanismo de accion de sugammadex frente a anticolinesterasicos.......... 19
Figura4  Monitorizacion del adductor pollicis mediante aceleromiografia................. 52
Figura5  Posicion francesaparala CLP.............coiiiiiiiiii e, 64

Figura6 Incremento medio en el volumen intraabdominal (L) y % de incremento tras
el establecimiento de BNM profundo..............ccocoiiiiiiii i, 77

Figura7  Comparacion del volumen intraabdominal de CO. insuflado con BNM
moderado y BNM profundo..............ooeeiiiiiii e 77

Figura8 Diagramas de cajas para las distribuciones del volumen intraabdominal para
las PIAs de 8 y 12 mmHg y para el incremento del volumen intraabdominal
al pasar de una PIA de 8 a 12 mmHg. a- BNM moderado. b- BNM
010 111 8o [o TSR 78

Figura9 Comparacion del volumen intraabdominal inicial (PIA 8 mmHg, BNM
moderado) entre pacientes respondedores al BNM profundo y pacientes no
(1S L0 o [=To 0] =TSSP 79

Figural0  Comparacion de la distancia media piel-promontorio con BNM moderado y
=N AV o] (] 18] o o 82

Figurall Comparacion de la distancia piel-promontorio inicial (BNM moderado) entre
pacientes respondedores al BNM profundo y pacientes no respondedores..83

Figural12  Diagramas de cajas para las distribuciones de la distancia piel-promontorio y
para el incremento de la distancia piel-promontorio inducido por el BNM
profundo: a- PIASMmMHg, b-PIA12 mMmHg........cooooiii 83

Figura13  Condiciones quirargicas durante la CLP con neumoperitoneo de baja
O] L1 o] o TSR 89



indice

Figura 14

Figura 15

Figura 16

Figura 17

Figura 18

Figura 19

Figura 20

Figura 21
Figura 22

Figura 23

Figura 24
Figura 25

Proporcion de condiciones quirargicas Nivel 1 durante la CLP con
neumoperitoneo de baja presion...........coooiiiiiiiiiii 91

Proporcion de complicaciones (apertura vesicula biliar) durante la CLP con
neumoperitoneo de baja Presion. ... 91

Condiciones quirurgicas durante la CLP con neumoperitoneo de baja presion
frente neumoperitoneo estandar.................ooiiiiiiii i 93

Proporcion de condiciones quirargicas Nivel 1: CLP con neumoperitoneo de
baja presién frente a neumoperitoneo estandar.................ccoocceeiiiiiiiinnne, 94

Proporcion de complicaciones (apertura vesicula biliar): CLP con
neumoperitoneo de baja presién frente a neumoperitoneo estandar........... 94

EVA para dolor abdominal: CLP con neumoperitoneo de baja presion frente
a NeUMOPEritoNE0 ESTANAAI.............uiiiii e 98

EVA para dolor abdominal CLP con neumoperitoneo de baja presion: BNM
moderado frente a BNM profundo...............cooooiiiiiiii e, 99

CorrelaCion NVPO Y SEXO0.......ciuiiiiei e, 103

Incidencia de NVPO: CLP neumoperitoneo baja presion frente a
NEUMOPEIONE0 ESEANTAT............u i 104

Calidad de recuperacion postoperatoria (test QoR15): CLP con

neumoperitoneo baja presién frente a neumoperitoneo estandar.............. 95
Correlacion alta <24 horas y l@a EVA........ccoooiiiii e 109
Correlacion alta < 24 horas y el test QOR15............oiiiiiiiiii i 109

Xl



indice

Xl



Abreviaturas

ABREVIATURAS:

ACh: acetilcolina.
ASA: American Society of Anesthesiologists.
BIS: indice biespectral.

BNM: bloqueo neuromuscular.

BNMND: bloqueantes neuromusculares no despolarizantes.

CEIC: Comité de ética e investigacion clinica.
CLP: colecistectomia laparoscoépica.

cm: centimetros.

°C: grados centigrados.

CO:z2: dioxido de carbono.

DE: desviacion estandar.

EAES: European Associaton for Endoscopic Surgery.
EtCOz2: didxido de carbono teleespiratorio.
EEUU: Estados Unidos de América.

EVA: escala visual analégica del dolor.
5-HT3: serotonina.

h: hora.

Hz: hercios.

IC: intervalo de confianza.

ILE: interleuquina.

IMC: indice de masa corporal.

iv: intravenoso.

kg: kilogramo.

Xi



Abreviaturas

L: litros.

m: metros.

mmHg: milimetros de mercurio.

mg: miligramo.

ml: mililitros.

Mod: moderado.

ms: milisegundos.

Hg: microgramos.

M-W: prueba de Mann-Whitney.

NVPO: nauseas/vomitos postoperatorios.
PCR: proteina C reactiva.

PEEP: presion positiva al final de la espiracion.
PIA: presion intraabdominal.

Prof: pofundo.

PTC: post-tetanic count — cuenta post-tetanica.
QoR: quality of recovery.

SEDAR: Sociedad Espafiola de Anestesiologia, Reanimacion y Terapéutica del

Dolor.

seg: segundos.

TAC: tomografia axial computarizada.

TOF: train of four — tren de cuatro estimulos.

URPA: unidad de recuperacion postanestésica.

XV



1- INTRODUCCION



Introduccién




Introduccién

1.1- La anestesia en el proceso asistencial de la cirugia laparoscopica.

Los objetivos de un acto quirdrgico son maximizar el beneficio de sus
resultados de forma eficiente y segura, minimizando la respuesta fisiolégica a la
agresion quirurgica y la morbilidad perioperatoria. La cirugia minimamente
invasiva hace referencia al conjunto de técnicas diagndsticas y terapéuticas que
por visidbn directa o endoscopica, u otras técnicas de imagen, utiliza vias
naturales o minimos abordajes para introducir los instrumentos que maneja el
cirujano con sus manos u otros sistemas de control, y permite actuar en
diferentes partes del cuerpo humano [1]. Su objetivo es ofrecer una técnica
segura y efectiva que tenga un impacto positivo sobre la convalecencia
postoperatoria [2,3]. La cirugia minimamente invasiva es un concepto global que
enmarca a diferentes técnicas (endoscopia, cirugia laparoscépica y percutanea
y robotica), procedimientos (diagndsticos y terapéuticos), asi como a un gran
numero de especialidades médico-quirurgicas, y se ha consolidado en las
ultimas décadas como alternativa respecto a la cirugia convencional por su
impacto sobre la eficiencia en los procesos asistenciales en los que se aplica, al
aunar calidad asistencial y un beneficio sobre la recuperacion postquirurgica de

los pacientes [4,5,6].
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La cirugia laparoscépica, especialmente en el campo de la cirugia del aparato
digestivo y de la cirugia ginecolodgica, constituye una de las areas de maximo
desarrollo dentro de las técnicas quirurgicas de minima invasion, y desde su
introduccién ha supuesto un cambio paradigmatico en la asistencia de la
patologia quirurgica abdominal por su demostrada eficacia clinica y su impacto
en la recuperacion postoperatoria. El desarrollo tecnologico, junto a las
innovaciones y modificaciones técnicas, ha sido determinante en la garantia de
calidad y de seguridad en el tratamiento quirurgico laparoscépico, y ha permitido

la consolidacién de esta practica quirurgica.

Se considera que la primera CLP fue realizada en 1985 por el Dr Muhe en
Alemania, y es el evento que determina el crecimiento explosivo de la cirugia
minimamente invasiva [1,5,7]. Desde entonces, el desarrollo tecnolégico ha sido
continuo: la evolucién en los abordajes laparoscopicos, los avances tecnoldgicos
del instrumental de facilitacion, de capacitacion y complementario, con el uso de
instrumental cada vez de menor calibre y mas ergonémico, la mejora en la
calidad y definicién de los monitores de imagen, y el desarrollo de la cirugia
intraluminal son ejemplos de desarrollo tecnolégico que ha sido determinante
para el avance de la laparoscopia [4,5]. A su vez, la cirugia robdética o el uso de
nuevas vias de acceso, como los procedimientos a través de cavidades
naturales, son ejemplos de lineas de trabajo en desarrollo, cuya aplicacion se

esta plasmando a nivel de la practica clinica [6,8,9].

Esta evolucidn ha llevado a una ampliacion progresiva del espectro de
intervenciones efectuadas mediante abordaje laparoscépico, incluyendo
numerosos procedimientos de distintas especialidades quirdrgicas,

convirtiéndose en el estandar de asistencia de muchos de ellos como es el caso
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de la CLP, la adrenalectomia laparoscoépica, la cirugia del reflujo gastroesofagico
por via laparoscépica (técnicas antireflujo) o gran parte de los procedimientos

quirurgicos ginecologicos.

Las principales ventajas de la cirugia laparoscépica, como procedimiento de
abordaje minimamente invasivo, frente a la cirugia convencional por laparotomia

son [1,5,8,10]:

e Disminuir las respuestas inflamatoria sistémica e inmunitaria
asociadas al estrés quirurgico: la reduccién en el grado de trauma
quirurgico se ha asociado a una menor respuesta del componente
inflamatorio (ILE-6 e ILE -10, y PCR), con poca modificacién en la
respuesta neuroendocrina y catecolaminérgica (cortisol, glucosa
plasmatica, catecolaminas).

e Minimizar la agresion parietal, disminuyendo el dafo tisular. Debido a
las incisiones mas pequefas, existe una mejora en el resultado
estético y una reduccion en las infecciones de la herida quirurgica.

e Una recuperacién precoz de la funcidén gastrointestinal, con menor
incidencia de ileo postoperatorio, asi como mayor preservacion de la
funcién pulmonar postoperatoria (menor incidencia de atelectasias e
hipoxemia).

e Una disminucién del dolor postoperatorio y de la estancia hospitalaria,
con menor tasa de morbilidad postoperatoria y menor tasa de infeccion
nosocomial. El abordaje minimamente invasivo se ha incluido en las
recomendaciones de los programas de rehabilitacion multimodal
[11,12].

e La aceleracion del retorno a la actividad rutinaria del paciente,
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mejorando la calidad de la recuperacion postoperatoria.

La evolucién en el campo de la anestesiologia, tanto a nivel tecnolégico como
a nivel farmacoldgico, también ha tenido un impacto en la calidad y la seguridad
del tratamiento quirurgico laparoscépico y ha contribuido de forma directa a su
consolidacion. En el desarrollo de la cirugia laparoscopica ha sido determinante
la adaptacion de la técnica anestésica a los requerimientos del abordaje
laparoscopico. Estos requerimientos hacen referencia al impacto que sobre la
homeostasis del paciente tiene la creacion del neumopertioneo, el incremento de

la PIA 'y la posicion en que se debe realizar la cirugia [10, 13].

Sin embargo, la actuacion anestésica no se limita a permitir la realizacion de
una técnica quirdrgica con seguridad, sino que ha pasado a ser un factor
determinante en el abordaje multidisciplinar perioperatorio de la laparoscopia.
Los clasicos parametros para evaluar los resultados quirdrgicos en términos de
morbimortalidad han quedado obsoletos en la actualidad, dada su baja
frecuencia en numerosos procedimientos laparoscopicos de alta prevalencia,
como la CLP o la cirugia laparoscépica ginecolégica. La técnica anestésica
busca influir tanto en la implementacién quirdrgica (que ésta se desarrolle en las
mejores condiciones) como en los parametros condicionantes del bienestar
postoperatorio, que tienen en consideracion la perspectiva del paciente (calidad

de recuperacién postoperatoria).

En 2006, el Proyecto Nacional para la Gestién Clinica de Procesos
Asistenciales para el tratamiento quirdrgico de la colelitiasis estudio los
indicadores clave del proceso asistencial y desarrollé una via clinica para la CLP
[14]. Entre los indicadores a nivel nacional se puso de manifiesto que la estancia

preoperatoria media para las intervenciones laparoscopicas fue de 1,67 dias, la
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estancia postoperatoria media fue de 2,67 dias, y que solo un 3,8% de los casos
se realizaron en régimen ambulatorio. El estudio puso de manifiesto una alta
variabilidad asistencial del proceso y se propusieron unos indicadores de control
de calidad, entre los que se encontraba el porcentaje de pacientes intervenidos
con una estancia global inferior a 3 dias. Obviamente estos criterios se pueden
considerar en la actualidad desfasados. La CLP, asi como numerosos
procedimientos quirurgicos ginecoldgicos, son procedimientos de corta duracion,
con incisiones pequefas, con una baja incidencia de complicaciones inmediatas
y sin disrupcion de la homeostasis gastrointestinal, y por tanto susceptibles de
limitar los tiempos de ingreso a una noche de hospitalizacién o incluso plantearla
de forma ambulatoria en casos seleccionados, practica habitual en paises como
EEUU o Reino Unido [15,16]. La técnica anestésica aparece aqui como clave
para la adecuada asistencia perioperatoria y para la optimizacion de la
recuperacion postoperatoria. Pero estos objetivos en la recuperacion no solo se
limitan a procedimientos poco agresivos o de corta duracion. El concepto fast-
track ha incluido a la cirugia laparoscépica como clave para la mejora del proceso
asistencial y la disminucion de los tiempos de ingreso. Este concepto de fast-
track es un concepto global y multidisciplinar, en el que el anestesidlogo juega

un papel determinante [11,12,17].

Respecto a los factores genéricos que se pueden considerar condicionantes
para un normal desarrollo del proceso asistencial en cirugia laparoscopica y en
los que la adecuacion de la técnica anestésica podria tener una influencia
decisiva, destacan [18]:

- Una técnica quirurgica depurada, que se ve reflejada en la disminucion

del tiempo anestésico-quirdrgico y en una menor probabilidad del
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desarrollo de complicaciones perioperatorias. A su vez, existe evidencia

de que hay una relacion directa entre la prolongacion del tiempo quirtrgico

y la incidencia de NVPO y dolor postoperatorio.

La

técnica quirurgica se ve influenciada por tres factores

determinantes:

Destreza y experiencia del equipo quirdrgico: la curva de
aprendizaje representa un factor indiscutible para la adecuada
realizacion de la técnica quirurgica [19].

Complejidad quirurgica: EI momento de la cirugia, la presencia de
fendmenos inflamatorios intercurrentes, factores asociados al
paciente, como la obesidad o la cirugia abdominal previa y las
variaciones anatdomicas pueden condicionar la realizacion de la
cirugia laparoscopica.

Optimizacion del espacio de trabajo quirurgico: La adecuada vision
del cirujano durante la laparoscopia es determinante para una
correcta técnica quirurgica y para la seguridad del paciente. El
espacio abdominal creado tras el establecimiento del
neumoperitoneo y la adecuada posicion del paciente genera el
denominado espacio de trabajo quirurgico, el cual es dependiente
del volumen intraabdominal conseguido al establecer el
neumoperitoneo y de la compliancia abdominal del propio paciente.
Este espacio de trabajo viene condicionado por factores no
modificables, como los relacionados con el paciente (obesidad,
cirugia abdominal previa, baja compliancia abdominal...), y por

factores potencialmente modificables, como el nivel de
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neumoperitoneo y factores relacionados con la anestesia
(profundidad anestésica y del BNM).

Por tanto, este es uno de los puntos donde la practica
anestésica puede ser influyente en el proceso asistencial de la
cirugia laparoscopica: su posible adecuacion para la optimizacion
de las condiciones quirurgicas, y con ello, la implementacién de la
técnica quirurgica.

Control adecuado del dolor postoperatorio. El dolor tras la cirugia
laparoscopica es de origen multifactorial [20,21,22]. En el caso de la CLP
va a estar influenciado por la duracién de la intervencion, el numero y
tamano de las incisiones abdominales, el dafo tisular a nivel del lecho
hepatico inducido por la colecistectomia (manipulacién quirargica:
extravasacion de sangre y bilis en el lecho quirurgico), la influencia del
neumoperitoneo (irritacidn mecanica/quimica del peritoneo/diafragma) y
la respuesta inflamatoria sistémica. Si bien existe una alta variabilidad
interindividual tanto de la intensidad como de la duracion del dolor tras la
cirugia laparoscopica, se estima que entre un 17-41% de los pacientes
presentan dolor postoperatorio moderado-intenso, y constituye, junto a las
NVPO, la causa médica mas influyente de un alta precoz [20]. En el caso
de la CLP, el pico de intensidad del dolor se presenta a las 4-8 horas de
la intervencion, si bien mas de un 20% de los pacientes pueden presentar
dolor moderado-intenso pasadas las primeras 24 horas.

Se han identificado 3 componentes implicados en el dolor postoperatorio
de la cirugia laparoscopica:

e Dolor visceral: Es el componente del dolor mas significativo del
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postoperatorio inmediato (primeras 24 horas). En el caso de la CLP
esta relacionado con la colecistectomia y el dafio tisular del lecho
quirurgico. Es un dolor referido como profundo, soérdido y dificil de
localizar, que se incrementa con la tos pero no con la movilizacién,
de intensidad variable y poco predecible. Hasta en un 17-41% de
los casos puede ser intenso y condicionar un alta precoz.

e Dolor parietal: Dolor en superficie, de tipo somatico, bien
localizado, que se incrementa con la movilizacién y con la tos, y
tiene relacidn directa con el tamafno y el numero de los puertos de
entrada. La herida umbilical representa Ila localizacion mas
frecuente del dolor postoperatorio de tipo parietal.

e Dolor de hombro: Segun las series su incidencia se cifra entre un
30-70% de la cirugia laparoscépica (CLP/laparoscopia
ginecologica). El dolor es mas frecuente en el hombro derecho, su
intensidad es variable y puede condicionar la convalecencia del
paciente. Su pico de intensidad se produce a las 24-48 horas, si
bien puede estar presente desde el postoperatorio inmediato. Su
origen es multifactorial, habiéndose relacionado con la distensién
peritoneal y diafragmatica, con el efecto irritativo del CO:2
(acidificacién tisular) y la relacion volumen-presion del gas
insuflado, y con la presencia de aire intraabdominal remanente tras
la intervencion.

De manera incesante se estan introduciendo nuevas estrategias en
la practica de la cirugia laparoscopica con el objetivo de realizar

procedimientos cada vez menos invasivos, que puedan tener impacto en
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la calidad de la recuperacion postoperatoria. Entre ellas la reduccion del
numero en los puertos de entrada (técnica de puerto unico) o la limitacion
de la presion del neumoperitoneo a menos de 9 mmHg (neumoperitoneo
de baja presién). Uno de los factores que se considera mas influyente
sobre el dolor postoperatorio es la PIA de trabajo durante la laparoscopia.
Trabajar con niveles de presidon de neumoperitoneo bajos (cirugia
laparoscopica de baja presion) se ha asociado a una disminucion de la
incidencia y severidad de dolor de hombro posoperatorio, asi como
también del dolor abdominal. Sin embargo, el factor condicionante que
limita la aplicacion de esta estrategia es la influencia negativa que un
neumoperitoneo de baja presion puede tener sobre las condiciones
quirurgicas, al limitar el espacio de trabajo quirurgico.

Nuevamente aqui, la adecuacion de la técnica anestésica podria
tener influencia en el proceso asistencial de la laparoscopia: la capacidad
de implementar la denominada cirugia laparoscopica de baja presién. La
optimizacién de las condiciones quirurgicas gracias a una adecuada
practica anestésica podria compensar el impacto negativo que un nivel de
neumoperitoneo bajo (PIA < 9 mmHg) pudiera tener sobre las mismas.
Control adecuado de las NVPO: La estratificacion del riesgo de NVPO
identifica factores dependientes del paciente, del tipo de cirugia y de la
anestesia y de la atencion sanitaria (Tabla 1) [23,24]. La cirugia
laparoscopica se encuentra entre los procedimientos quirdrgicos
asociados a alto riesgo de desarrollar NVPO. Su incidencia oscila del 25%
al 70%, y es un factor condicionante del estado postoperatorio. No se

puede actuar de forma preventiva sobre los factores dependientes de la
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cirugia y del paciente (salvo limitar el tiempo quirurgico), pero si sobre los
asociados a la anestesia y a la atencion sanitaria. La estratificacion del
riesgo quirurgico permite ajustar la profilaxis antiemética adecuada. Apfel
et al. [25] establecieron una clasificacion simplificada del riesgo de NVPO
en base a cuatro factores: sexo femenino, no fumador, historia previa de
NVPO y uso de opioides en el postoperatorio, correspondiendo un riesgo
del 10%, 20%, 40%, 60% y 80% si estan presentes ninguno, 1, 2, 3 0 4
factores respectivamente. En base a esta sencilla clasificacion se han
establecido estrategias de actuacion que incluyen desde medidas de
disminucién de riesgo basal, al empleo de monoterapia o doble terapia
profilactica con farmacos de demostrada eficacia (dexametasona,

antagonistas de los receptores 5-HT3 o droperidol, Tabla 2).

Tabla 1: Factores de riesgo para el desarrollo de NVPO.

Evidencia Factores de riesgo

Positiva - Sexo femenino (B)

- Historia de NV o0 mareos de locomocién (B)

- No fumadores (B)

- Edad joven (B)

- Anestesia general frente a regional (A)

- Opioides postoperatorios (A)

- Duracion de la anestesia (B)

- Tipo de cirugia: laparoscopia, colecistectomia,
ginecologia (B)

Conflicto - Clasificacion ASA (B)
- Ciclo menstrual (B)
- Experiencia anestésica (B)
- Reversores del BNM — Neostigmina (A)

No demostrada o - Indice de masa corporal (B)
limitada - Ansiedad (B)
relevancia - Sonda nasogastrica (A)
clinica - Oxigeno suplementario (A)
- Ayuno perioperatorio (A)
- Migrana (B)

Nivel de evidencia A: Existe buena evidencia para recomendar la intervencién clinica de
prevencion (Estudios controlados y aleatorizados con significacion estadistica). Nivel de
evidencia B: Existe moderada evidencia para recomendar la intervencién clinica de
prevencién (Inferencia de estudios observacionales).
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Niveles altos de satisfaccion tras la intervencién: La perspectiva del
paciente es clave para la adecuada evaluacién de la recuperacion
postoperatoria, especialmente en procedimientos minimamente
invasivos. Dado que la seguridad de la anestesia y de la técnica quirurgica
en estos procedimientos es alta, los métodos de valoracién de la
recuperacion postoperatoria en base a morbimortalidad o recuperacion de
variables fisiologicas han quedado obsoletos. La mejora de calidad de la
recuperacion postquirurgica desde la perspectiva del paciente constituye
uno de los objetivos del acto anestésico-quirurgico.

No existe una escala o cuestionario que se pueda considerar el
patron de oro para la evaluacion de la calidad de recuperacion
postoperatoria. EI denominado QoR40 score introducido por Myles et al.
[26] en el afo 2000, es una medida global de la recuperacion
postoperatoria, habiéndose demostrado su validez y su fiabilidad a nivel
clinico. Constituye un cuestionario sistematico de 40 preguntas que
evalua la recuperacién postoperatoria en base a 5 dimensiones (estado
emocional, confort fisico, soporte psicoldgico, independencia fisica y
dolor). En 2013, el mismo grupo desarrollé el denominado QoR15 score,
formato abreviado del QoR40 score, que agrupa las 5 dimensiones en 2:
bienestar fisico (confort fisico, independencia fisica y dolor) y bienestar
mental (estado emocional, soporte psicologico) [27]. EI QoR15 score
mantiene las excelentes propiedades psicométricas del QoR40 score,
mejorando su aceptacion y viabilidad clinica, permitiendo una mayor

facilidad y aplicabilidad a nivel de la practica clinica.
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Se ha demostrado que niveles bajos de satisfaccion postoperatoria
pueden condicionar el alta hospitalaria, siendo tanto el dolor como las
NVPO los factores mas influyentes en el grado de satisfaccion del
paciente [28]. La aplicacién de métodos adecuados de evaluacién de la
recuperacion postoperatoria es fundamental para una correcta

monitorizacion del proceso asistencial.

Por tanto, la anestesia es un factor clave en el desarrollo del proceso
asistencial laparoscoépico, por su capacidad de actuar tanto sobre los factores
barrera que condicionan el periodo postoperatorio y el alta hospitalaria precoz,
como por la posibilidad de influir en la optimizacién de las condiciones
quirurgicas. Sin embargo, mientras que existen recomendaciones con una
evidencia cientifica de grado A en cuanto a intervenciones sobre el control de las
NVPO, estrategias para el control del dolor postoperatorio o para la mejora en la
calidad de la recuperacion postoperatoria, como las presentadas en una reciente
revision sistematica para optimizar la ambulatorizacion de la CLP [29] (Tabla 2),
la evidencia cientifica presente hasta el momento en relacion a la influencia que
la técnica anestésica puede tener sobre la optimizacion de las condiciones
quirurgicas en cirugia laparoscépica es limitada. Uno de los puntos de mayor
controversia radica en el papel que puede jugar la profundidad del BNM sobre
las dimensiones de la cavidad abdominal al establecer el neumoperitoneo, y su
traduccion clinica sobre las condiciones quirurgicas.

La cirugia laparoscépica se considera una técnica quirurgica altamente
dependiente de un adecuado nivel de relajacibn neuromuscular para su

desarrollo. Sin embargo, no hay suficiente evidencia cientifica en la actualidad
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para concluir que las condiciones quirurgicas se vean modificadas en funcion del
nivel de BNM, es decir, que a mayor profundidad del BNM se consigan mejores
condiciones quirurgicas. El impacto que el grado de profundidad del BNM puede
tener sobre la optimizacion de dichas condiciones y la influencia del mismo para
la implementacion de la denominada cirugia laparoscopica de baja presion es un
tema controvertido y no se han establecido recomendaciones de actuacién

definitivas a este respecto [30,31,32].

Tabla 2: Actuaciones con un nivel de evidencia A con influencia sobre la
recuperacion postoperatoria en la CLP.

1- Administraciéon de dexametasona preoperatoria: Impacto en la reduccién de
NVPO. Dos ensayos clinicos controlados refieren a su vez un impacto en la
reduccién del dolor postoperatorio.
2- Administracion perioperatoria de AINES o inhibidores COXII: Impacto en la
reduccién del dolor y en el requerimiento de opiaceos postoperatorios.
3- Infiltracion anestésica de los puertos de entrada e instilacion anestésica
peritoneal: Impacto en el dolor postoperatorio.
4- Profilaxis antiemética en funcion de la estratificacion del riesgo de NVPO.
a- Estrategias para disminuir el riesgo basal:
- Uso de propofol como inductor y agente de mantenimiento
anestésico.
- Evitar el uso de 6xido nitroso y agentes halogenados.
- Minimizar el uso intra y posoperatorio de opiaceos.
- Adecuada hidratacion.
b- Combinacion terapéutica en adultos:
- Droperidol + dexametasona.
- Antagonista receptor 5-HT3 + dexametasona.
- Antagonista receptor 5-HT3 + dexametosana.

5- Evitar el uso de drenaje intraabdominal.
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1.2 - Cirugialaparoscopicay BNM. Influencia de sugammadex en la practica
clinica.

La obtencion de unas condiciones quirurgicas adecuadas es el producto final
de multiples factores, donde una adecuada colaboracion y entendimiento entre
cirujano y anestesiologo son determinantes. Sobre estas condiciones quirurgicas
van a influir factores inherentes al propio paciente, el nivel de PIA de
neumoperitoneo utilizado durante la cirugia, el correcto posicionamiento del
paciente y del equipo quirurgico, asi como una adecuada dosificacién anestésica
(tanto de la profundidad anestésica como del BNM). A su vez, hay que tener
presente que la valoracion de las condiciones quirurgicas es un valor subjetivo,
donde la experiencia del cirujano, su capacidad técnica y sus expectativas
juegan un papel importante a la hora de dicha valoracion [30,33,34].

Atendiendo a su grado de profundidad se distinguen cuatro niveles de BNM
[30,35] (Figura 1):

1- BNM intenso: PTC de O

2- BNM profundo: TOF 0, PTC>1

3- BNM moderado: TOF 1-3.

4- BNM ligero o residual: TOF 4 con decaimiento T1/T4.

Estimulacion P1C durante el '
Inyeccion de BNM bloqueo profundo
t/ /s /e /ey / /o 17— W~
\_Y_,./ - ~ FA v J - v = AN v —2p
Grado de bloqueo Inicio Bloqueo Bloqueo Bloqueo Recuperacion
intenso profundo moderado
Respuesta al TOF Recuento TOF =1 Recuento TOF 0 Recuento TOF 0 Recuento TOF 1-3 Cociente TOF
Respuesta al PTC PTCO PTC =1 PTC 21

Figura 1: Profundidad del BNM.
Imagen adaptada de: Acta Anaesthesiol Scand 2007; 51: 789-808.
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No todos los procedimientos quirurgicos precisan de la misma profundidad
de BNM para llevarse a cabo. La evidencia cientifica indica que el nivel de BNM
necesario para realizar diferentes cirugias es muy variable, desde
procedimientos que se pueden llevar a cabo sin el uso de BNM (siempre con una
adecuada profundidad anestésica), a procedimientos que se consideran
altamente dependientes de una adecuada profundidad de bloqueo, como la
cirugia laparoscopica [30,33,34,36,37,38,39]. Sin embargo, el beneficio clinico
que el establecimiento y mantenimiento de un BNM profundo durante toda la
intervencidn pudiera tener sobre las condiciones quirurgicas en la cirugia
laparoscopica, frente a otros niveles de profundidad de BNM, no se conoce en la
actualidad.

La aparicién en la primera década del siglo XXI de sugammadex como
farmaco reversor especifico de los BNMND aminoesteroides (rocuronio,
vecuronio, pancuronio) constituye uno de los avances farmacologicos de mayor
impacto sobre la practica anestésica [40,41,42]. Antes de la aparicion de
sugammadex, y durante mas de 60 afios, los farmacos anticolinesterasicos han
sido la unica opcion terapéutica para la reversion del BNM. Sugammadex ha
supuesto un cambio en el concepto de la reversion del BNM en la practica clinica,
no soélo en cuanto a su mecanismo de accién, sino por su eficacia clinica, al tener
la capacidad de revertir de forma rapida, efectiva y predecible cualquier grado de
BNM inducido por los BNMND esteroideos.

Sugammadex es una y- ciclodextrina modificada que se une de forma
selectiva a los BNMND esteroideos, teniendo mayor afinidad sobre la molécula
de rocuronio, que sobre vecuronio o pancuronio (Figura 2). Su mecanismo de

accion consiste en la encapsulacion del BNMND (relacién molecular 1-1),
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induciendo un rapido descenso de la concentracion de farmaco libre en el plasma
[40,43, 44]. Se genera asi un gradiente de concentracidén hacia el exterior de la
unién neuromuscular, que culmina en una pronta reversion del BNM, al permitir
la fijacion de la ACh sobre los receptores nicotinicos. Este proceso no afecta a la
homeostasis de la ACh. Con la dosis ajustada al grado de BNM presente en el
momento de su administracion, su efecto es inmediato (< 2 min), eficaz y

predecible.

ﬂocuroniumj

ﬁugammadexj

Figura 2: Complejo sugammadex-rocuronio.

Fuente de la Imagen: Anesthesiology 2006;104 :667-674.

A diferencia de sugammadex, los farmacos anticolinesterasicos, actuan de
forma indirecta, al inhibir la enzima colinesterasa (Figura 3). Asi se evita que la
ACh se metabolice, favoreciendo la elevacion de su concentracién a nivel del
receptor nicotinico, desplazando al farmaco BNMND del receptor y revirtiendo su
efecto al permitir que se restablezca la transmision de senales por la accion de

la ACh [43].
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Reversion con Sugammadex

Acetilcolinesterasa

BHM

Reversion con Anticolinesterasicos
Acetilcolinesterasa

BHM

Colina + acetato . ' q Colina+ ac:ataln. '
= ACh ﬁ -—v ACh
, Anticolinesterasicos
Receptor Maolécula Recentor
Hicotinico receptora N p
icotinico

Figura 3: Mecanismo de accion de sugammadex frente a anticolinesterasicos.

Imagen Adapta de J Med Chem 2002;45:1806-1816.

Esta diferencia en el mecanismo de accioén tiene dos implicaciones clinicas

importantes:

1- La elevacién de la ACh inducida por los farmacos anticolinesterasicos no
se limita a la unidbn neuromuscular, sino que es generalizada, y por tanto
va acompanada de efectos muscarinicos. Su administracion siempre
debe ir acompafada de un farmaco anticolinérgico para antagonizar

la accion

dichos efectos. Los efectos secundarios asociados a

muscarinica incluyen bradicardia, prolongacion del intervalo QT,
broncoconstriccién, incremento generalizado de secreciones, miosis,
incremento del tono intestinal y nduseas y vomitos postoperatorios. Los
efectos adversos asociados al uso de los farmacos anticolinérgicos
incluyen taquicardia sinusal, retencion urinaria y sequedad de boca, entre
otros. Estos efectos secundarios pueden condicionar la evolucion
perioperatoria en pacientes de alto riesgo como aquellos con enfermedad
del seno, arritmias, autonémica, EPOC

neuropatia severo -

hiperreactividad bronquial o con prostatismo.
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Sugammadex, al no afectar a la homeostasis de la ACh ni requerir
la administracion conjunta de un anticolinérgico, no presenta los efectos
adversos asociados a los farmacos anticolinesterasicos y anticolinérgicos.
No se han comunicado efectos adversos mayores asociados a su
administracion. La disgeusia ha sido la reaccion adversa mas
frecuentemente comunicada con dosis elevadas de sugammadex (= 32

mg/kg).

2- La efectividad clinica de los farmacos anticolinesterasicos viene
condicionada por el hecho de no tener un efecto inmediato (su efecto pico
se produce a los 9 minutos de su administracion) y porque tienen efecto
techo, que esta limitado por la inactivacion de la acetilcolinesterasa (dosis
de neostigmina 0,07 mg/kg) [36,42,43,45]. Dosis superiores a la dosis
maxima recomendada de neostigmina (o de edrofonio en su caso) no
tendran mayor beneficio a nivel clinico, pero si pueden incrementar los
efectos adversos. La eficacia en la reversion del BNM por parte de los
farmacos anticolinesterasicos esta condicionada por precisar un
determinado grado de recuperacion espontanea del BNM en el momento
de su administracion (T1>10-20%), y porque su efecto no es inmediato.
Por contra, sugammadex se caracteriza por poder revertir, con las dosis
adecuadas, de forma segura, rapida y eficaz cualquier grado de BNM,
incluyendo un BNM profundo mantenido hasta el final de la intervencion

[46,47,48,49].

Antes de la introduccion de sugammadex, el establecimiento o
mantenimiento de un BNM profundo hasta el final de la intervencion ha sido

evitado en la practica anestésica por la incapacidad de los farmacos
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anticolinesterasicos de revertir el BNM de una forma rapida y eficaz. Un BNM
profundo al término de la intervencion condicionaba a establecer una estrategia
de extubacién segura, con el consiguiente incremento del tiempo anestésico-
quirurgico, si no se queria incrementar el riesgo de aparicion de BNM residual.
Un BNM profundo sélo se consideraba en dos situaciones, por sus evidentes
ventajas clinicas:
e Al inicio de la intervencion, para la obtencién de unas condiciones de
intubacién adecuadas y disminuir el riesgo de trauma faringo-laringeo
o dental [50,51]
e Alolargo de la intervencion, en intervenciones como la neurocirugia o
la cirugia del ojo abierto, con los objetivos de conferir seguridad para
el paciente y disminuir su morbilidad, pero condicionando la estrategia

de extubacion para prevenir la apariciéon de BNM residual.

El BNM residual hace referencia a la inadecuada recuperacién del BNM al
término de la intervencién. Si bien su definicion ha evolucionado con el tiempo,
en la actualidad se define BNM residual como un TOF ratio < 0,9 al término de
la intervencién, evaluado por acelerometria [51,52,53]. La falta de monitorizacion
del BNM, la dosis total de BNMND empleada, el tiempo desde la ultima dosis de
BNMND hasta la administracién del farmaco anticolinesterasico, el grado de
BNM en el momento de la reversidén con los farmacos anticolinesteasicos o la
no utilizacién de reversion del BNM son factores condicionantes en la incidencia
de BNM residual [52,55,56]. Obviamente, un BNM profundo mantenido hasta el

final de la intervencion constituye un riesgo para el desarrollo de BNM residual.

-21-



Introduccién

El BNM residual es una de las complicaciones mas frecuentes en la practica
anestésica, y se discute si es una complicacion o una mala praxis clinica. Su
incidencia se cifra segun las series o la definicion empleada, entre 16-68% de
los pacientes con anestesia general en los que se emplean BNMND [58,59]. El
BNM residual tiene unas consecuencias clinicas demostradas que pueden
condicionar la evolucién postoperatoria del paciente quirdrgico. El efecto
residual del BNM va a repercutir sobre la dinamica respiratoria (afectacion de la
capacidad vital forzada, flujo espiratorio maximo y fuerza inspiratoria), sobre los
musculos faringo-laringeos (incrementa el riesgo de broncoaspiracion y de
obstruccion de la via aérea superior) y sobre el receptor nicotinico de los cuerpos
carotideos, que induce una respuesta disminuida a la hipoxia (falta de activacion
de los centros respiratorios a la hipoxia) [60,61,62,63,64,65]. EIl BNM residual se
ha asociado a un incremento del riesgo de eventos criticos respiratorios tras la
extubacion (atelectasias, neumonia, hipoxemia, obstruccion de via aérea
superior) y a un retraso del alta de la URPA [66,67,68,69,70].

Sin embargo, aunque en un alto porcentaje de pacientes las consecuencias
del BNM no se asocian a complicaciones graves, si tienen una incidencia directa
en la calidad de recuperacion postoperatoria. La sintomatologia de debilidad
muscular inducida por el BNM (diplopia, debilidad generalizada, falta de fuerza,
dificultad para toser, sensacion de cansancio) se refiere como una sensacién
desagradable, y puede afectar el postoperatorio inmediato del paciente
quirurgico y afectar los programas de cirugia ambulatoria o de recuperacién
intensificada [71,72].

Sugammadex empleado de manera adecuada en cuanto a dosis vy

monitorizacion tiene la capacidad de revertir cualquier grado de BNM inducido
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por los BNMND esteroideos (rocuronio, vecuronio, pancuronio). Se ha
demostrado su impacto tanto sobre la incidencia de complicaciones respiratorias
en el postoperatorio como sobre la incidencia de BNM residual [73,74,75,76].
Con la introduccién de sugammadex y su capacidad de reversion casi inmediata
de un BNM profundo se estan reevaluando las posibles indicaciones o el
beneficio que el mantenimiento de un BNM profundo podria tener en otro tipo de
intervenciones, incluso en aquellas con tiempos quirdrgicos cortos o en
pacientes ambulatorios, sin que se condicionen los tiempos de extubacion, la
seguridad del paciente o la calidad de recuperacion postoperatoria [30,33,77].
Uno de los campos donde mas ha crecido este interés del posible beneficio del
mantenimiento de un BNM profundo ha sido en la cirugia laparoscopica, por su
posible impacto sobre la optimizacion de las condiciones quirurgicas.

Como se ha referido previamente, la cirugia laparoscopica se considera una
técnica quirurgica altamente dependiente del grado de relajacion neuromuscular.
La hipdtesis en la que se basa este posible beneficio del empleo de un BNM
profundo sobre las condiciones de la cavidad abdominal radica en la diferente
sensibilidad de los distintos grupos musculares al efecto de los BNMND, siendo
tanto el diafragma como la musculatura abdominal, musculatura de alta
resistencia al efecto de los BNMND [78,79,80].

La cavidad abdominal constituye un area de expansién limitada por sus caras
posterior (columna vertebral / retroperitoneo) e inferior (restringida por los
huesos pélvicos) [81,82,83]. La distensibilidad abdominal va a depender
principalmente de la elasticidad de la cara anterolateral (piel, tejido subcutaneo,
fascia superficial, musculo recto abdominal y su fascia en cara anterior,

musculos oblicuos junto con el transverso abdominal en cara lateral y el
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peritoneo parietal), y en menor medida de su cara superior (diafragma). El| BNM
va a inducir una relajacion muscular tanto del diafragma como de la musculatura
abdominal, con el potencial incremento del volumen de CO:2 insuflado al
establecer el neumoperitoneo, el cual va a depender del nivel de
neumoperitoneo prefijado (limite de PIA superior), la PIA a volumen 0 (PVO0)
(limite de PIA inferior, dependiente de cada paciente), y de la compliancia o
distensibilidad abdominal de cada paciente [84].

Se conocen diferentes factores que pueden afectar o modificar la
compliancia abdominal o la PIA a volumen a 0, tanto no modificables
(dependientes del paciente) como potencialmente modificables, donde se

incluiria el BNM [81,85,86,87,88,89]:

e Factores no modificables dependientes del paciente que afectan a
la compliancia abdominal son la edad, la cirugia laparoscopica o
abdominal previa, los embarazos previos, la obesidad con
distribucién de la grasa androide o pacientes con cambios en las
propiedades elasticas de la pared abdominal (quemaduras,
abdominoplastia o reparacién herniaria).

e Factores no modificables dependientes del paciente que afectan a
la PIA a volumen 0: obesidad. Existe una relacion directa entre el
IMC y la PIA a volumen 0.

e Factores potencialmente modificables que incrementan la
compliancia abdominal: reduccion significativa de peso
preoperatoria en pacientes obesos, asi como la posicién quirdrgica
con flexion de las caderas (“en tumbona de playa”). Mulier et al

refirieron una variacion (incremento) de la compliancia abdominal
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a partir de la primera hora del establecimiento de un
pneumoperitoneo con una PIA de 15 mmHg. Es decir, la
compliancia abdominal mejora lo largo de la cirugia. Estos autores
han descrito el denominado método de reclutamiento abdominal
para incrementar el volumen intraabdominal en pacientes con muy
bajos volimenes de insuflacion (< 2 L), asi como para
determinados momentos criticos de la cirugia con malas
condiciones quirargicas, que no mejoren con medidas como la
induccién de un BNM profundo, adecuada profundidad anestésica
y correcta colocacién del paciente. EI método trata de inducir un
incremento transitorio de la PIA hasta 30 mmHg (junto a un
incremento de la PEEP a 10 mmHg para prevenir atelectasias y
control estricto de la presion arterial). Los autores refieren que este
incremento transitorio de la PIA en determinados pacientes induce
un incremento de la compliancia abdominal con ganancia del
volumen intraabdominal que puede ser determinante en la mejora
de las condiciones quirargicas.

e Factores potencialmente modificables que disminuyen la PIA a
volumen 0: Posicion de Trendelenburg, minima o ausencia de
PEEP y volumenes corrientes bajos, aspiracion de aire/fluidos

gastricos y sondaje urinario, asi como el BNM.
Se ha demostrado que el potencial efecto beneficioso del BNM sobre la
cavidad abdominal radica en este descenso de la PIA a volumen 0 (PIA inicial):
la relajacion de la musculatura abdominal y diafragmatica induciria un descenso

de la PIA basal al iniciar el neumoperitoneo, Io que permitiria una mayor
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insuflacion de CO2, y por tanto ganancia en el espacio abdominal, sin afectar a
los parametros de compliancia abdominal [85,86,87,90].

Sin embargo, como la monitorizacion usual del BNM en la practica clinica se
realiza mediante acelerometria a nivel del aductor del pulgar, grupo muscular de
mayor sensibilidad a los BNMND que el diafragma y que la musculatura
abdominal, el mantenimiento de un BNM no profundo a nivel del aductor del
pulgar, como puede ser un BNM moderado (1-3 respuestas del TOF), podria no
estar generando las mejores condiciones de relajacion neuromuscular a nivel
del diafragma y de la musculatura abdominal para optimizar las dimensiones de
la cavidad abdominal al establecer el neumoperitoneo, y podria estar influyendo
negativamente sobre el espacio de trabajo quirargico. Por el contrario, se
especula con que un BNM profundo (0 TOF, 1-3 respuestas de la PTC) podria
generar mejores condiciones quirurgicas durante la cirugia laparoscopica,
especialmente en aquellos casos de baja compliancia abdominal o con un
campo de trabajo limitado, como puede ser el caso de un neumoperitoneo de
baja presion, al conseguir una adecuada (completa) relajacion neuromuscular
del diafragma y de la musculatura abdominal.

Por tanto, la posibilidad de establecer con seguridad un BNM profundo sin
condicionar los tiempos quirurgicos ni incrementar el riesgo de BNM residual,
puede ser un factor determinante de la adecuacién de la técnica anestésica para
la optimizacién del abordaje laparoscopico en los dos campos inicialmente
referidos:

1- Optimizacion del espacio abdominal y de las condiciones quirurgicas.

2- Desarrollo de la cirugia laparoscépica con neumoperitoneo de baja

presion.
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1.2.1- BNM y optimizacién del espacio abdominal y de las condiciones
quirurgicas en la cirugia laparoscopica. Estado actual.

A pesar de la creencia generalizada de que un BNM profundo puede mejorar
la calidad de las condiciones quirurgicas en cirugia laparoscopica, la influencia
de la profundidad del BNM sobre el espacio abdominal y su traduccion en la
optimizacion de las condiciones quirurgicas no esta bien caracterizada en la
actualidad, y su beneficio frente a otros niveles de BNM no esta probado
cientificamente [30,77,91,92].

El andlisis de la bibliografia presente hasta le fecha permite analizar:

1.2.1.1- Influencia del BNM sobre las condiciones de la cavidad abdominal al

establecer el neumoperitoneo.

1.2.1.2- Influencia del BNM sobre la PIA.

1.2.1.3- Influencia del BNM sobre las condiciones quirurgicas durante la

cirugia laparoscopica.

1.2.1.1- Influencia del BNM sobre las condiciones de la cavidad abdominal
al establecer el neumoperitoneo.

Diversos autores han referido una influencia favorable del establecimiento
de un BNM profundo, frente a la ausencia de BNM, sobre el espacio abdominal
al instaurar el neumoperitoneo en cirugia laparoscépica:

e Danneels et al. [93] pusieron de manifiesto que un BNM profundo permitio
un incremento del volumen intraabdominal al establecer el
neumoperitoneo en cirugia bariatrica laparoscoépica, al compararlo con la
ausencia de BNM. El incremento medio del volumen intraabdominal fue
de 0,95 L, con una gran variabilidad en la respuesta (DE 1,22 L). Los

autores habian justificado previamente este efecto de los BNMND sobre
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el espacio abdominal con un descenso de la denominada presion
abdominal a volumen 0 (PIA basal al inicio del neumoperitoneo) [86,88].
Lindekaer et al. [94] han referido que un BNM profundo incrementd
significativamente el espacio abdominal (distancia piel-promontorio) al
establecer el neumoperitoneo, al compararlo con la ausencia de BNM.
Refirieron un incremento medio de la distancia piel promontorio con el
BNM profundo de 1,5 cm para los niveles de PIA de 8 y 12 mmHg. El
espacio abdominal (distancia piel-promontorio) para una de PIA 8 mmHg
con BNM profundo fue equiparable al espacio abdominal para una a PIA
de 12 mmHg sin BNM.

Madsen et al. [95] refirieron un incremento significativo de la distancia piel-
promontorio al establecer el neumoperitoneo cuando compararon un BNM
profundo frente a la ausencia de BNM, tanto para una presiéon de
neumoperitoneo de 8 mmHg (0,33 cm, IC 95% 0,07-0,59) como para una
presion de neumoperitoneo de 12 mmHg (0,30 cm, IC 95% 0,06-0,54). En
este caso, el incremento en la distancia piel-promontorio fue inferior al
referido por Lindekaer et al. [94] y los autores concluyeron que su
relevancia clinica no se conoce.

En contraste con estos estudios, Viot et al. [96] en un modelo animal
(porcino) de laparoscopia no evidenciaron que un BNM moderado-
profundo (TOF 0-1) tuviera influencia sobre las condiciones del espacio
abdominal medido por tomografia computarizada al establecer el
neumoperitoneo, al compararlo con la ausencia de BNM. Estos autores si
que han referido un efecto pre-stretching significativo en el modelo animal,

es decir un incremento significativo del volumen intraabdominal al realizar
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dos insuflaciones consecutivas para la misma presion de neumoperitoneo

en ausencia de BNM.

1.2.1.2- Influencia del BNM sobre la PIA:

e Van Wijk et al. [97] pusieron de manifiesto que la PIA de neumoperitoneo
necesaria para conseguir unas adecuadas condiciones quirurgicas
durante la CLP fue un 25% inferior con un BNM profundo que en ausencia
de BNM [12,75 (4,49) mmHg frente a 7,20 (2,51) mmHg] al inicio de la
cirugia. Sin embargo, esta diferencia no se sostuvo a lo largo de la
intervencién, debiendo ascender la PIA en el grupo BNM profundo hasta
11 (3,26) mmHg al final de la misma.

e Kim et al. [98] refirieron que el nivel de PIA de neumoperitoneo necesario
para mantener adecuadas condiciones quirurgicas durante la cirugia
laparoscopica colo-rectal fue significativamente inferior [9,3 (1,3) mmHg
frente a 12 (0,5) mmHg] con un BNM profundo (TOF 0, PTC 1-2), que con
un BNM moderado (TOF 1-2).

e Diversos estudios han evidenciado que el BNM permite disminuir la PIA
en pacientes con PIA elevada por patologia abdominal aguda. EI| BNM
constituye un arma terapéutica en el manejo hipertension intraabdominal

[99,100].

1.2.1.3- Influencia del BNM sobre las condiciones quirurgicas durante la
cirugia laparoscépica:
- Trabajos que han comparado empleo de BNM frente a no empleo de

BNM:
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e Chassard et al. [101]: En cirugia laparoscépica ginecoldgica,
comparando ausencia de BNM frente al mantenimiento del estimulo
simple a un 10% del control, no observaron diferencias en las
condiciones quirurgicas entre los dos grupos.

e Chen et al. [102]: En cirugia laparoscopica ginecoldgica, comparando
ausencia de BNM frente a BNM (no se refiere profundidad del mismo),
no refirieron diferencias en cuanto a las condiciones quirurgicas entre
ambos grupos.

e Blobner et al. [103]: Valoraron las condiciones quirurgicas en CLP,
comparando un BNM profundo (PTC>2) frente a ausencia de BNM,
para un nivel de neumoperitoneo de 15mmHg, y concluyeron que el
BNM mejoré las condiciones quirurgicas, gracias a una mejor
visibilidad y a una disminucién de los movimientos involuntarios.

¢ Dos trabajos mas han estudiado las condiciones quirurgicas en cirugia
laparoscopica ginecologica de corta duracion o laparoscopia
diagnodstica (Swann et al. [104], Williams et al. [105]), comparando
ausencia de BNM con mascarilla laringea en ventilaciéon espontanea
frente a una dosis unica de BNMND (atracurio). Se refirié en uno de
los trabajos que las condiciones de insercion de los trécares fue
inadecuada en ausencia de BNM, pero las condiciones quirurgicas

intraoperatorias fueron similares en los dos grupos.

- Trabajos que han comparado diferentes niveles de profundidad de BNM
sobre las condiciones quirurgicas en cirugia laparoscopica:
e Paek et al. [106]: En cirugia pélvica laparoscopica, comparando

una dosis unica de rocuronio de 0,6 mg/kg frente a reinyecciones
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de rocuronio para mantener < 2 respuestas TOF, los autores
concluyeron que las reinyecciones de BNMND no tuvieron
influencia en la mejora de las condiciones quirurgicas.

Madsen et al. [95]: En cirugia laparoscopica ginecoldgica,
comparando un BNM profundo (PTC 0-1) frente a una dosis unica
de rocuronio de 0,3 mg/Kg, refirieron que el BNM profundo mejoré
las condiciones quirurgicas durante la sutura de la fascia muscular.
En este estudio no se valoraron las condiciones quirurgicas
intraoperatorias.

Martini et al. [107]: En cirugia laparoscdpica para prostatectomia o
nefrectomia, compararon un BNM moderado (TOF 1-2) frente a
BNM profundo (TOF 0, PTC 1-2). En una escala de 1-5 para
evaluar las condiciones quirurgicas, los autores refirieron una
media (DE) de 4,0 (0,4) para BNM moderado, frente a 4,7 (0,4) para
BNM profundo (p>0,001). Concluyeron que el BNM profundo se
asocié a mejores condiciones quirurgicas en cirugia laparoscépica
retroperitoneal, en comparacioén con un BNM moderado.

Dubois et al. [108]: En cirugia laparoscopica ginecoldgica
(histerectomia), comparando un BNM moderado-profundo (TOF <
1-2) frente a BNM residual (TOF 4), concluyeron que un TOF<1
mejoré las condiciones quirurgicas y previno la aparicion de
condiciones quirurgicas inaceptables.

Torensman et al. [109]: En cirugia bariatrica laparoscopica
compararon un BNM moderado (TOF 1-2) frente a BNM profundo

(TOF 0, PTC 1-2), aplicando la escala de valoracion de condiciones
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quirurgicas de Leiden (L-SRS: 1-5). Los autores refirieron una
media (IC) de 4.2 (4-4.8) para BNM moderado, frente a 4.8 (4.7-
4.9) para BNM profundo (p<0,001). Concluyeron que el BNM
profundo se asocié a mejores condiciones quirurgicas en cirugia
laparoscopica bariatrica.

Sthaehr-Rye et al. [110]: En CLP de baja presién, comparando un
BNM profundo frente BNM residual o minimo (TOF 4 presente en
el 50% de los casos), concluyeron que el BNM profundo se asocio
a unas condiciones quirurgicas marginalmente mejores que un
BNM residual, sin significacion estadistica (p=0,05). EI BNM
profundo no fue determinante en la mejora de la cumplimentacion
de la CLP de baja presion, sélo un 60% de procedimientos pudieron
llevarse a cabo con baja presién con BNM profundo y un 35% con
BNM moderado-residual (p=0,08), niveles de cumplimentacion muy
inferiores a los comunicados en otros estudios sobre CLP con
neumoperitoneo de baja presion (>85%).

Koo et al. [111]: En CLP con neumoperitoneo de baja presion,
comparando un BNM profundo (PTC 1-2) frente BNM moderado
(TOF 1-2), concluyeron que el BNM profundo se asocié a mejores
condiciones quirurgicas (condiciones buenas-6éptimas 68,8% frente
a 34,4%, p=0,006) y a una mayor cumplimentaciéon de la CLP de

baja presion (87,5% frente a 65,6%, p=0,039).
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Con la evidencia clinica presente en la actualidad con respecto a la
profundidad del BNM vy la optimizacién del espacio abdominal y de las
condiciones quirurgicas en la cirugia laparoscoépica se puede concluir que:

e EI BNM, frente a la ausencia de BNM, puede mejorar las
dimensiones de la cavidad abdominal al establecer el
neumoperitoneo. Sin embargo, en la practica clinica no es usual
trabajar sin BNM, sino mantener cierta profundidad del mismo a lo
largo de la intervencidon. No existen estudios que hayan realizado
una comparacion del efecto que diferentes niveles de profundidad
de BNM (profundo frente a moderado) pueden tener sobre el
espacio abdominal al establecer el neumoperitoneo en cirugia
laparoscopica.

e EI BNM puede tener una influencia positiva para el trabajo con
niveles inferiores de PIA durante la cirugia laparoscépica, al
compararlo con la ausencia de BNM o con un BNM moderado. Sin
embargo, el nivel de PIA referido en estos estudios no fue inferior
a 9 mmHg de forma constante, es decir, el BNM profundo no
permitié trabajar con baja presion (PIA < 8 mmHg) en todos los
procedimientos.

¢ No hay suficiente evidencia cientifica para sugerir que el uso de un
BNM profundo se asocie a unas mejores condiciones quirurgicas
intraoperatorias durante la cirugia laparoscépica, comparado con
un BNM moderado. La mayoria de trabajos establecen una

comparacién entre BNM y ausencia de BNM, y entre los que
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valoran diferentes grados de profundidad de BNM no siempre hay
una comparacion estricta entre BNM profundo y moderado.

¢ No hay coincidencia con respecto a los resultados de los dos
trabajos que han estudiado la influencia del BNM sobre las
condiciones quirurgicas durante la CLP de baja presion y el posible

beneficio de un BNM profundo frente a uno moderado.

1.2.2- BNM y neumoperitoneo de baja presiéon. Estado actual.

Trabajar con el menor nivel de presion de neumoperitoneo posible que
permita una adecuada exposicién quirurgica forma parte de la guia clinica de la
EAES [112]. Esta recomendacion se establece en base a la hipotesis de que la
reduccion de la PIA se asociaria a una disminucién de las complicaciones

cardiorrespiratorias y a una disminucion del dolor postoperatorio.

Sin embargo, el impacto de la cirugia laparoscépica con neumoperitoneo
de baja presién (< 9 mmHg) es controvertido por la heterogeneidad de los estudios
publicados, y sus resultados hacen dificil establecer conclusiones. A pesar de su
posible beneficio, no es una técnica que se haya estandarizado, manteniéndose
en la practica clinica de forma general un neumoperitoneo estandar (12-15 mmHg)

desde el inicio de la intervencion, sin modificarlo.

Diversos trabajos experimentales han puesto de manifiesto que un
neumoperitoneo de baja presion puede generar un efecto adverso sobre el
peritoneo, a nivel local e histolégico, de menor intensidad que un neumoperitoneo
de presion estandar (menor hipoxia peritoneal, menor liberacién de mediadores
inflamatorios, menor  afectacion sobre el sistema fibrinolitico)

[113,114,115,116,117,118]. Se especula que ello podria tener un impacto favorable
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sobre factores como la capacidad de regeneracion del tejido dafiado, la posibilidad
de diseminacién peritoneal o la aparicion de complicaciones postoperatorias como

los sindromes de adhesion.

Resultados contradictorios se observan al analizar los trabajos que han
estudiado la respuesta inflamatoria asociada a distintos niveles de PIA de
neumoperitoneo. Schietroma et al. [119] refirieron un descenso de los niveles de
ILE-1, ILE-6 y PCR perioperatorio asociado a un neumoperitoneo de baja presion,
frente a neumoperitoneo de presion estandar. Basgul et al. [120] al también
refirieron un menor ascenso de ILE-6 a las 24 horas del postoperatorio asociado
a la laparoscopia de baja presion. Sin embargo, otros trabajos no han podido
confirmar estos resultados sobre la respuesta inflamatoria (Perrakis et al. [121],
Torres et al. [122], and Vijayaghavan et al. [123]). Un articulo reciente de Shoar
et al. [124] tampoco ha referido diferencias en los niveles de glucosa, cortisol,
adrenalina o PCR en las primeras tras CLP, al comparar un neumoperitoneo de

baja presion frente a uno estandar.

La evidencia cientifica sobre los beneficios a nivel clinico de la laparoscopia
de baja presion frente un neumoperitoneo de presion estandar tampoco es

concluyente:

e Dolor: Haciendo una revision de 15 ensayos clinicos sobre
laparoscopia de baja presion (no solamente CLP) frente a un
neumoperitoneo estandar, 11 de los 15 trabajos mostraron un
efecto favorable del neumoperitoneo de baja presion sobre el dolor
postoperatorio [125-139]. Dos metaanalisis han comparado la CLP

con neumoperitoneo de baja presién frente a neumoperitoneo
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estandar, con respecto a su influencia sobre el dolor postoperatorio.
El metaanalisis de Gurusamy et al. [142] de 2009 concluyé que la
técnica fue efectiva en la disminucion del dolor postoperatorio, en la
incidencia de dolor de hombro y en los requerimientos analgésicos
en las primeras 24 horas tras la CLP. Sin embargo, se cuestiona el
impacto que puede tener a nivel clinico una reduccion moderada del
dolor (<1,5 puntos en la EVA) en un procedimiento considerado no
muy doloroso. De hecho, en la ultima revision de la colaboracién
Cochrane de 2014 sobre CLP de baja presién no se considero su
influencia sobre el dolor postoperatorio por su dudosa relevancia
clinica [143].

En el metaanalisis de Hua et al. [144] incluyeron ocho estudios
para la valoracion del dolor abdominal postoperatorio y 10 para la
valoracion del dolor de hombro. Concluyeron que un
neumoperitoneo de baja presion se asocid a un descenso
significativo tanto del dolor abdominal postoperatorio (la diferencia
media estandarizada en el descenso de dolor postoperatorio fue de
0,4 (0,08-0,72) en las primeras seis horas, de 0,81 (0,28-1,35) entre
7-12 horas y de 0,49 (0,09-0,89) entre 13-24 horas) como del dolor
de hombro postoperatorio (incidencia 20% frente a 38%, RR 0,53,
IC 95% 0,42-0,66).

Donatski et al. [145] en una revision sistematica consideraron un
neumoperitoneo de baja presidén como factor determinante para
disminuir la severidad del dolor de hombro tras la CLP, si bien una

disminucién significativa en la incidencia del dolor de hombro solo se

-36-



Introduccién

refirid en seis de los once estudios valorados en la revision. Madsen
et al. [140] refirieron una disminucién de la incidencia de dolor de
hombro en los primeros 14 dias tras histerectomia laparoscépica con
neumoperitoneo de baja presion (8 mmHg) frente a estandar (> 12
mmHg), sin embargo no se evidencid una disminucion en la
intensidad del dolor. Bogani et al. [136] refirieron una disminucion de
la incidencia y EVA del dolor de hombro tras histerectomia
laparoscopica de baja presion. Warlé et al. [134] refirieron un
descenso en la intensidad del dolor postoperatorio tras nefrectomia
laparoscopica de donante vivo con neumoperitoneo de baja presién
frente a un neumoperitoneo de presion estandar. En un trabajo
reciente, Bhattacharjee et al. [141] han referido un descenso tanto
de la incidencia como de la intensidad del dolor de hombro durante
la CLP de baja presion, frente a un neumoperitoneo estandar. No
obstante, otras publicaciones no han demostrado esta ventaja del
neumoperitoneo de baja presidn respecto a la incidencia o severidad
del dolor de hombro postoperatorio (Perrakis et al. [135], Chok et al.
[127], Shandu et al. [131], Kanwer et al. [129]).

Ozdemir-van Brunschot et al. [146] en una revision sistematica
reciente, respecto al impacto del neumoperitoneo de baja presiéon
sobre el dolor postoperatorio concluyen que el nheumoperitoneo de
baja presién puede tener una influencia positiva en la reduccién del
dolor postoperatorio, si bien la calidad de la evidencia para la
recomendacion de su uso es de grado B (moderada) para la CLP y

de grado C (baja) para otros procedimientos laparoscopicos.
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Beneficio sistémico y seguridad del neumoperitoneo de baja presion:
Ninguna de las revisiones ha podido demostrar un beneficio
sistémico del neumoperitoneo de baja presion en pacientes de bajo
riesgo quirurgico y no existen estudios realizados sobre pacientes
de alto riesgo. En el metaanalisis de Gurusamy et al. [143] de 2014
(21 ensayos clinicos incluidos, 20 de los cuales de alto riesgo de
sesgo), no se evidenciaron diferencias sobre un posible beneficio a
nivel cardio-respiratorio ni en los tiempos de estancia postoperatoria.
No evidenciaron diferencias en cuanto a mortalidad, morbilidad
mayor, conversion a cirugia abierta o en los tiempos quirurgicos y
concluyen que no existe suficiente evidencia cientifica en la
actualidad para recomendar el uso de la baja presion en pacientes
de bajo riesgo quirurgico, cuya seguridad todavia debe ser
establecida.

En el mismo sentido, en la revision sistematica de Ozdemir-
van Brunschot et al. [146] se concluye con una evidencia grado B
que, aunque el neumoperitoneo de baja presion indujo un menor
descenso en la compliancia pulmonar intraoperatoria, no se
observaron diferencias clinicas a nivel cardio-pulmonar entre ambos
niveles de presion de neumoperitoneo. Basandose en dos trabajos
se refiere con una evidencia tipo B que el neumoperitoneo de baja
presion puede mejorar la disfuncion hepatica y renal perioperatoria,
si bien su impacto en pacientes sanos es cuestionable. Concluyen
que aunque la incidencia de eventos adversos importantes o

conversion a cirugia abierta no sea diferente entre los dos niveles de
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presion de neumoperitoneo, no se pueden establecer
recomendaciones definitivas en la actualidad sobre la seguridad de
la laparoscopia de baja presion. Donde no es posible establecer
conclusiones por la falta de evidencia clinica es en el impacto del
neumoperitoneo de baja presidbn sobre las complicaciones
tromboembdlicas, sobre la presion intracraneal e intraocular, los
sindromes de adhesion, o el crecimiento y diseminacion tumoral.
Condiciones quirurgicas: Este es el punto mas controvertido sobre
el impacto de la cirugia laparoscopica de baja presion y el factor mas
determinante en cuanto a su instauracion.

Trabajar con un neumoperitoneo de baja presion, que pudiera
limitar el espacio de trabajo intraabdominal puede afectar las
condiciones quirurgicas o el grado de satisfaccion del cirujano, si
bien son pocos los trabajos que han considerado como objetivo
principal del estudio valorar la influencia del nivel neumoperitoneo
sobre las condiciones quirurgica en cirugia laparoscoépica.

Aunque en el metaanalisis de Gurusamy et al. [142] no se
observaron diferencias significativas en cuanto a mortalidad,
morbilidad mayor, conversion a cirugia abierta o en los tiempos
quirurgicos frente a la técnica de neumoperitoneo con presion
estandar (12-15 mmHg), se refiere que de forma global entre un 10-
15% de casos de CLP asignados por aleatorizacion al grupo de baja
presion no se pudieron completar con esta técnica. Boganie et al.
[136] en cirugia ginecologica y Warlé et al. [134] en cirugia para

nefrectomia laparoscoépica no refirieron diferencias significativas en
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cuanto a las condiciones quirurgicas entre los dos niveles de presion
de neumoperitoneo, si bien en el segundo trabajo los tiempos
quirurgicos fueron significativamente superiores en el grupo de baja
presién. Por el contrario, Vijayaraghavan et al. [123] refirieron peores
condiciones quirurgicas en CLP cuando se trabajé con un
neumoperitoneo de baja presién frente a neumoperitoneo de presién
estandar, si bien no observaron diferencias significativas en cuanto
a complicaciones o duracién quirurgica. También los trabajos de Koc
et al. [130], Barczynski et al. [125] y Nasajiyan et al. [147] han
referido peores condiciones quirurgicas de exposicion durante la
CLP de baja presion que con neumoperitoneo estandar, al igual que
Kim et al. [148] en cirugia ginecolbgica laparoscopica, mientras que
Sandoval-Jiménez et al. [149] no observaron diferencias
significativas en las condiciones quirurgicas entre ambos grupos
durante la CLP.

Solamente dos trabajos han valorado la posible influencia que el
grado de BNM pudiera tener sobre el espacio de trabajo durante la
CLP de baja presion, sin coincidir en sus resultados, como se ha
referido previamente. Staeher-Rye et al. [110] compararon el efecto
del nivel de BNM (profundo frente a moderado-residual) sobre las
condiciones quirurgicas durante la CLP de baja presion. Su
conclusién fue que el BNM profundo se asocié a unas condiciones
quirurgicas marginalmente mejores que un BNM moderado-residual
(sin diferencias estadisticamente significativas), sin embargo,

incluso con BNM profundo solo en 7 de 25 pacientes las condiciones
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quirurgicas se consideraron buenas, y solo en 10 de los 25 pacientes
se pudo completar todo el procedimiento con baja presion de
neumoperitoneo, resultados que contrastan con niveles de
cumplimentaciéon mucho mayores referidos en la literatura (> 85%).
Por contra, Koo et al. [111] si refieren que el BNM profundo fue clave
en la mejora de las condiciones quirurgicas y en la cumplimentacion
de la CLP con neumopertioneo de baja presién, frente a un BNM

moderado.

Con la evidencia clinica presente en la actualidad con respecto a la cirugia

laparoscopica de baja presion se puede concluir que:

Puede reducir el dolor postoperatorio y la incidencia de dolor de
hombro postoperatorio, si bien este efecto no es una constante en
todos los estudios y su relevancia clinica en procedimientos como la
CLP no es concluyente.

Su beneficio a nivel cardio-respiratorio en pacientes de bajo riesgo
quirurgico no ha sido demostrado y no hay una evidencia grado A
respecto a su seguridad clinica.

Un neumoperitoneo de baja presion puede influir negativamente
sobre las condiciones quirurgicas durante la cirugia laparoscépica.
La influencia que el grado de BNM pudiera tener sobre la
optimizacién de las condiciones quirurgicas en el desarrollo de la
cirugia laparoscoépica de baja presidn no esta contrastada en la

practica clinica.
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2.1- HIPOTESIS:

El grado de BNM puede tener influencia sobre los factores condicionantes
del campo de trabajo durante la cirugia laparoscopica (espacio abdominal o
volumen de CO: introducido al establecer el neumoperitoneo).

Un BNM profundo podria mejorar las condiciones de la cavidad abdominal
al establecer el neumoperitoneo, al compararlo con un BNM moderado (nivel de
BNM usual en la practica clinica). Ello podria tener una traduccién a nivel clinico:
mejorar las condiciones quirurgicas a lo largo de la intervencion, especialmente
en aquellas situaciones en que el volumen intraabdominal pueda estar limitado,
como en la realizacién de la CLP de baja presion. Trabajar con un neumoperitoneo
de baja presion con adecuadas condiciones quirurgicas puede tener un impacto

positivo en la recuperaciéon postoperatoria del paciente.

2.2- OBJETIVOS:
2.2.1- Objetivo principal 1: Caracterizar el efecto del BNM sobre el
espacio abdominal al establecer el neumoperitoneo en la cirugia
laparoscopica, comparando un BNM moderado con un BNM profundo.
2.2.2- Objetivo principal 2: Valorar el efecto de la profundidad del BNM
sobre las condiciones quirurgicas y el grado de cumplimentacién de la CLP

con neumoperitoneo de baja presion (PIA 8 mmHg), comparando un BNM
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moderado frente a un BNM profundo. Como grupo control de comparacion
se utilizara un grupo de CLP con neumoperitoneo de presion estandar (PIA
12 mmHg).

2.2.3- Objetivo secundario: Valorar el dolor postoperatorio, la incidencia
de NVPO vy de ileo paralitico y la calidad de la recuperacion postquirurgica
en las primeras 24 horas (test QoR15) tras la CLP, como factores
determinantes del alta precoz, comparando los pacientes intervenidos con
un neumoperitoneo de baja presion frente a los intervenidos con un

neumoperitoneo estandar.
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El estudio fue aprobado por el Comité de Etica e Investigacion Clinica
(CEIC) del Hospital Arnau de Vilanova de Valencia (Anexo 1) y se obtuvo
consentimiento informado por escrito de todos los pacientes participantes en el
mismo (Anexos 2 y 3).

Se llevé a cabo en conformidad con la Declaraciéon de Helsinki, que
asienta los principios éticos para las investigaciones médicas en seres humanos,
material humano o informacion identificable, y de acuerdo a la legislacién vigente
en el momento de la realizacion del mismo (Real Decreto 223/2004 y Ley de
Investigacion Biomédica de 2007).

El estudio fue disefiado como un ensayo clinico cruzado para el objetivo
principal 1 y como ensayo clinico controlado, aleatorizado y doble ciego para el

objetivo principal 2 y triple ciego para el objetivo secundario.

3.1- OBJETIVO PRINCIPAL 1.

Caracterizar el efecto del BNM sobre el espacio abdominal al establecer el
neumoperitoneo en la cirugia laparoscopica, comparando un BNM moderado con
un BNM profundo.

3.1.1- Metodologia: Ensayo clinico cruzado.

Se realizaron dos evaluaciones:

e Evaluacioén 1: Medicion del volumen de COz introducido al establecer
el neumoperitoneo para la PIAde 8 y 12 mmHg y para los dos grados
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de BNM.

e Evaluacion 2: Medicion de la dimension de la cavidad abdominal al
establecer el neumoperitoneo, extrapolada a partir de la distancia
piel-promontorio, para la PIA de 8 y 12 mmHg y para los dos grados
de BNM.

3.1.2- Poblacion de referencia: Poblaciéon adscrita al Hospital Arnau de
Vilanova de Valencia programada para CLP o cirugia laparoscépica
ginecoldgica.

3.1.3- Criterios de inclusion: Pacientes con estado fisico segun la ASA I-Il y
con IMC 18,5-30 Kg-m, que hubieran firmado el consentimiento informado. Para
la evaluacion 1 se consideraron ambos tipos de cirugia y pacientes de ambos
sexos, al ser compatibles con la realizacion de dicha evaluacién (ver protocolo
evaluacion 1). Para la evaluacién 2 solo se incluyeron pacientes de sexo
femenino sometidas a cirugia laparoscépica ginecoldgica, al requerir esta
evaluacion tanto un trocar de laparoscopia infra-umbilical como la posicion de
Trendelenburg, requerimientos no compatibles con la CLP (ver protocolo
evaluacion 2).

3.1.4- Criterios de exclusion: Pacientes con estado fisico ASA>Il, IMC <18,5
- >30 kg'm?, alergia a farmacos incluidos en el protocolo anestésico,
insuficiencia renal (filtrado glomerular < 40 ml-min-"), disfuncion hepatica (cirrosis
hepatica, ictericia colestasica), enfermedad neuromuscular, embarazo, lactancia
materna, via aérea dificil prevista o pacientes en tratamiento con medicacién que
pudiera interferir con el BNM.

3.1.5- Periodo intraoperatorio: Antes de la induccién anestésica se administré

dexametasona 4 mg iv., midazolam 1 mg iv. y fentanilo 1,5 ug-Kg" iv. Como
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agente de induccion se utilizd propofol (2 mg-Kg'). EI mantenimiento anestésico
se realizd con propofol, ajustando su dosis para valores objetivo del indice
biespectral (BIS-XP, Covidien, MN, EEUU) entre 40-60, y remifentanilo (0,1-0,5
ug-Kg''min-' segun requerimientos). El manejo de la via aérea se realizd en
todos los casos mediante intubacién orotraqueal. Los pacientes fueron
ventilados en modalidad controlada por volumen ajustada para el mantenimiento
de normocapmia (EtCO2 35-40 mmHg). Se utilizaron mantas de calentamiento
de aire forzado para el mantenimiento de la temperatura corporal. La temperatura
de la piel medida sobre el musculo adductor pollicis brevis se mantuvo >32°C.
Se utilizé monitorizacion hemodinamica y respiratoria estandar que incluyo
presion arterial no invasiva, electrocardiografia continua de dos derivaciones y
pulsioximetria.

La monitorizacion del BNM se realiz6 mediante aceleromiografia con el
monitor TOF-Watch-SX (Organon Ltd, Oss, Holanda), ajustandose a la guia de
buena practica clinica para el estudio farmacodinamico de los bloqueantes
neuromusculares (Conferencia de consenso de Estocolmo [135]) y a las
recomendaciones del grupo de expertos de la SEDAR [148,149], en cuanto a
preparacion de la piel, del monitor, temperatura y patron de estimulacion. Se
monitorizo la respuesta del aductor del pulgar a la estimulacidn del nervio cubital.
El acelerometro se aplico a la superficie volar del pulgar, entre la primera y

segunda falange, manteniendo fijos el resto de dedos de la mano (Figura 4).
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Figura 4: Monitorizacion del adductor pollicis mediante aceleromiografia.
Fuente de la Imagen: Anesthesiology. 2008;108:1117-1140.

Se consideraron dos patrones de estimulacion:

e TOF (Train of four, tren de cuatro estimulos): Cuatro estimulos
supramaximos (+15-20 % de la respuesta maxima), de forma
rectangular y 0,2 ms, con una frecuencia de 2 Hz durante 2
segundos, repetidos cada 12 segundos.

e PTC (Postetanic Count, recuento postetanico): 16 estimulos
simples (supramaximos, rectangulares, 0,2 ms) a un 1 Hz 5
segundos después de un estimulo tetanico (supramaximo,

cuadrado, 50 Hz, 5 segundos).

De acuerdo con la clasificacion de profundidad del BNM de Fuchs-Buder
et al. [35] se consider6 BNM moderado como 1-3 respuestas del TOF y se
consideré BNM profundo como 0 respuestas del TOF y 1-5 respuestas del PTC.

Como BNMND se utilizé rocuronio. Para facilitar la intubacién orotraqueal
se administré 0,4 mg-kg™' de rocuronio. Si fue necesario se administré una dosis

adicional de rocuronio del 10% de la previa, para mantener 1-3 respuestas del
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TOF (BNM moderado) hasta realizar la primera medida de cada evaluacién (ver
Protocolos a continuacion). Tras esta primera determinacién, se administro 0,3-
0,5 mg-kg' de rocuronio para obtener un BNM profundo (TOF 0, PTC<5) y
realizar la segunda medida de cada evaluacién (ver protocolos a continuacion).

Para la reversion del BNM se utilizd sugammadex, ajustando la dosis al
nivel de BNM presente en el momento de la reversion.
3.1.6- Protocolos:
Evaluaciéon 1: En cada paciente se midié el volumen de COz2 introducido al
establecer el neumoperitoneo para la PIA de 8 y 12 mmHg, consecutivamente
para los dos niveles de BNM (moderado y profundo). El protocolo de trabajo fue
el siguiente:

1- Establecimiento del neumoperitoneo de forma estandar a través de la
aguja de Verres (Storz Thermoflator 264320 20, Tuttlingen, Alemania).

2- Tras la insercion del trécar de laparoscopia umbilical, se dejaba escapar
a través del mismo todo el COz2 introducido previamente (compresién manual).

3- Con un BNM moderado y en posicion de decubito supino, se
reestablecia el neumoperitoneo a través del trocar umbilical, con un ritmo de
insuflacién bajo (1,5 L-min-"), evitando cualquier tipo de compresion abdominal.
Se midié consecutivamente el volumen de COz introducido, primero para una PIA
prefiada de 8 mmHg e inmediatamente después para una PIA prefijada de12
mmHg.

4- Tras esta primera determinacién con BNM moderado, nuevamente se
dejaba escapar todo el COz introducido a través del trécar umbilical (compresién

manual).
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5- Tras el establecimiento de un BNM profundo, se volvia a reestablecer
el neumoperitoneo en las mismas condiciones: ritmo de insuflacién bajo (1,5
L-min'), evitando cualquier tipo de compresién abdominal. Se midio
consecutivamente el volumen de COz introducido primero para una PIA prefijada
de 8 mmHg e inmediatamente después para una PIA prefijada de 12 mmHg.

6- Tras esta segunda determinacion con BNM profundo, el procedimiento
quirurgico continuaba como habitualmente.

Adicionalmente, se establecié un grupo control para valorar un posible
efecto pre-stretching (modificacion del volumen intraabdominal al realizar dos
insuflaciones de neumoperitoneo consecutivas, sin modificar las condiciones de
BNM), efecto que podria actuar como un factor de confusion [87]. El protocolo
de trabajo fue similar al descrito previamente, pero las dos determinaciones del
volumen intraabdominal se realizaron con BNM moderado. La asignacién de los

pacientes se realizd por aleatorizacion simple.

Evaluacion 2: Se midié la dimensién de la cavidad abdominal extrapolada a
partir de la distancia piel-promontorio, consecutivamente para los dos niveles de
BNM (moderado y profundo). Como se ha referido previamente, para esta
evaluacion solo se consideraron mujeres programadas para laparoscopia
ginecoldgica, al requerirse la insercion de un trécar infra-umbilical y una posicion
de Trendelemburg de 25°. El protocolo de trabajo fue el siguiente:

1- Establecimiento del neumoperitoneo a través de la aguja de Verres
(Storz Thermoflator 264320 20, Tuttlingen, Alemania). Seguidamente, colocacion

del trécar umbilical y de un trécar infra-umbilical (4 cm por debajo del ombligo)
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de forma estandar y colocacion de la paciente en posicion de Trendelenburg de
25°.

2- El trocar umbilical se utilizé para la introduccion de la optica. Tras la
correcta identificacion del promontorio, la distancia piel-promontorio se
determiné desde el trécar infra-umbilical, introduciendo una pinza de agarre recta
(grasper), mediante la cual el cirujano marcaba la distancia, asegurando la
inmovilizacion del trocar asi como cualquier compresion abdominal. Una regla
estéril se utilizé para medir la distancia desde la marca del cirujano hasta el final
de la pinza de agarre.

3- En cada paciente se realizé de forma consecutiva una primera medicion
de la distancia piel-promontorio con un BNM moderado y una segunda con un
BNM profundo. En la mitad de las pacientes asignadas a esta evaluacién la
medicidn se realizd para una PIA prefijada de 8 mmHg y en la otra mitad para
una PIA prefijada de 12 mmHg. La asignacion de los pacientes se realizé por
aleatorizacion simple.

4- Tras la segunda determinacién con BNM profundo, el procedimiento
quirurgico continuaba como habitualmente.

3.1.7- Calculo del tamaino muestral: De acuerdo a datos previos (publicados y
experiencia propia [90,93,94,95]), se considerd una diferencia minima esperada
de 0,5 L para el volumen intraabdominal y de 0,5 cm para la distancia piel-
promontorio, con una desviacidon estandar de la diferencia estimada de 0,6 L y
0,5 cm, respectivamente. El tamafio muestral fue calculado con un poder del
90% y un riesgo de error tipo 1 del 5%. El tamarfio de la muestra minimo estimado
fue de 16 pacientes para la evaluacién 1y de 12 pacientes para la evaluacién 2,

considerando una proporcion de pérdidas del 0%. El tamafo muestral fue
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incrementado en un 50% para asegurar la posibilidad de otro tipo de proporcion
de pérdidas.

3.1.8- Analisis estadistico: Se realiz6 un analisis descriptivo con los
estadisticos basicos de las variables continuas: media, DE, minimo, maximo,
mediana e intervalo de confianza 95% (IC 95%); asi como distribucion de
frecuencias y porcentajes para las categodricas. Las variables continuas se
expresaron como media (DE) o media (IC 95%) si seguian una distribucion
normal y como mediana (rango intercuartilico) si no seguian una distribucion
normal. Las variables categoricas se expresaron en porcentajes y proporciones.

El analisis bivariante englobo todos los contrastes estadisticos necesarios

para evaluar la relacion entre las variables. Dichos contrastes se realizaron
mediante las técnicas estadisticas paramétricas y no paramétricas apropiadas a
las caracteristicas de la variable.

¢ Prueba de Kolmogorov-Smirnov: Se utilizé como prueba de ajuste a
una distribucion normal de las variables continuas del estudio (el estrés
global). La aceptacion de la normalidad permitié la aplicacién de
pruebas de tipo parameétrico; mientras la no aceptacion determiné el
uso de no parameétricas.

e Prueba de la “t” de Student para muestras independientes: Se
utilizé para contrastar la igualdad de medias en muestras
independientes de tipo continuo y distribuciéon normal.

¢ Prueba “t” para muestras relacionadas: Se utilizé para comparar las
medias de dos variables continuas de un solo grupo.

e Prueba Chi? de Pearson: Se utilizo como prueba de asociacion o

dependencia entre dos variables categoricas, siempre que la frecuencia
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esperada de las celdas en la tabla de contingencia fuese superior a 5
casos. En caso contrario, y, solo para variables dicotdmicas, se uso la
prueba exacta de Fisher.

A su vez se utilizé el coeficiente de variacion para comparar la
variabilidad de los diferentes parametros asi como la “d” de Cohen para valorar
el tamarno del efecto de los resultados.

El nivel de significacion empleado en todos los analisis bivariantes fue el
5% (0=0,05). Cualquier valor de p menor a 0,05 se considero indicativo de una
relacion estadisticamente significativa. Por contra, un valor de p mayor o igual a

0,05 se considerdé como ausencia de relacion.
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3.1.9- DIAGRAMA DE FLUJO OBJETIVO PRINCIPAL 1- Evaluacion 1:

informado.

CRITERIOS INCLUSION: Pacientes ASA I-ll, adultos
(18-65 afios), con IMC 18,5-30 kg-m2 y programados
para ser intervenidos de cirugia laparoscopica
abdominal que hubieran firmado el consentimiento

ALEATORIZACION

CRITERIOS
EXCLUSION: Pacientes
con estado fisico
ASA>2, IMC <18,5->30
Kg-m2, alergia a
farmacos incluidos en el
protocolo anestésico,
insuficiencia renal
(filtrado glomerular <40
ml.min-1), disfuncién
hepatica (cirrosis
hepética, ictericia
colestéasica),
enfermedad
neuromuscular,
embarazo, lactancia
materna, via aérea dificil
prevista o pacientes en
tratamiento con
medicacién que pudiera
interferir con el BNM.

Evaluacién 1: Medicién del
volumen de CO; introducido
al establecer el
neumoperitoneo para las
PlIAs de 8y 12 mmHg, y
para los dos grados de BNM
(moderado y profundo)

Control: Medicién del
volumen de CO;
introducido al establecer el
neumoperitoneo para las
PIAs de 8 y 12 mmHg sin
modificar el grado de BNM
(BNM moderado)
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informado.

CRITERIOS INCLUSION: Mujeres ASA I-Il, adultas
(18-65 afios), con IMC 18,5-30 kg-m2 y programadas
para ser intervenidas de cirugia laparoscopica
ginecologica que hubieran firmado el consentimiento

3.1.10- DIAGRAMA DE FLUJO OBJETIVO PRINCIPAL 1- Evaluacién 2:

ALEATORIZACION

CRITERIOS
EXCLUSION: Pacientes
con estado fisico ASA
>2, IMC <18,5->30
kg-m-2, alergia a
farmacos incluidos en el
protocolo anestésico,
insuficiencia renal
(Filtrado glomerular
<40ml-min-1), disfuncion
hepatica (cirrosis
hepatica, ictericia
colestésica),
enfermedad
neuromuscular,
embarazo, lactancia
materna, via aérea dificil
prevista o pacientes en
tratamiento con
medicacién que pudiera
interferir con el BNM.

Medicion del espacio
intraabdominal al establecer
el neumoperitoneo,
extrapolada a partir de la
distancia piel-promontorio,
para la PIA de 8 mmHg y
para los dos grados de BNM
(moderado y profundo)

Medicion del espacio
intraabdominal al establecer
el neumoperitoneo,
extrapolada a partir de la
distancia piel-promontorio,
para la PIA de 12 mmHg y
para los dos grados de BNM
(moderado y profundo)
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3.2- OBJETIVO PRINCIPAL 2 Y OBJETIVO SECUNDARIO.
3.2.1- OBJETIVO PRINCIPAL 2:

Valorar el efecto de la profundidad del BNM sobre las condiciones
quirurgicas y el grado de cumplimentacion de la CLP con neumoperitoneo de baja
presion (PIA8 mmHg), comparando un BNM moderado frente a un BNM profundo.
Como grupo control de comparacién se utilizé un grupo de pacientes sometidos a
CLP con neumoperitoneo de presion estandar (PIA 12 mmHg).
3.2.1.1- Metodologia: Ensayo clinico controlado, aleatorizado, doble ciego.
3.2.1.2- Poblacion de referencia: Poblaciéon adscrita al Hospital Arnau de
Vilanova de Valencia programada para CLP.
3.2.1.3- Criterios de inclusion: Pacientes con estado fisico ASA I-Il y con IMC
18,5-30 kg-m? que hubieran firmado el consentimiento informado.
3.2.1.4- Criterios de exclusiéon: Pacientes con estado fisico ASA>Il, IMC
<18,5->30 kg:m?, alergia a farmacos incluidos en el protocolo anestésico,
insuficiencia renal (filtrado glomerular < 40ml-min-"), disfuncion hepatica (cirrosis
hepatica, ictericia colestasica), enfermedad neuromuscular, embarazo, lactancia
materna, via aérea dificil prevista o pacientes en tratamiento con medicacion que
pudiera interferir con el BNM.
3.2.1.5- Aleatorizaciéon: Se generd una secuencia al azar con el programa
informatico Excel (Microsoft, San Francisco, CA, EEUU) para la distribucion de
los pacientes en los tres grupos de estudio:

e Grupo 1: CLP realizada con neumoperitoneo de baja presion (PIA
8 mmHg) y con BNM moderado hasta el final de la intervencion.
e Grupo 2: CLP realizada con neumoperitoneo de baja presiéon (PIA

8 mmHg) y con BNM profundo hasta el final de la intervencion.
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e Grupo 3: CLP realizada con neumoperitoneo de presion estandar
(PIA 12 mmHg).
3.2.1.6- Periodo intraoperatorio grupos 1y 2 (CLP con pneumoperitoneo de
baja presion): La induccion y el mantenimiento anestésico se realizd con
propofol (dosis de induccion 2 mg-Kg'; mantenimiento con perfusion continua
(concentracion 1%) ajustada para valores objetivo del BIS entre 40-60).

La monitorizacion del BNM se realiz6 mediante aceleromiografia con el
monitor TOF-Watch-SX (Organon, Oss Holanda), ajustandose a las
recomendaciones de buena practica clinica para el estudio de farmacodinamico
de los bloqueantes neuromusculares [35,148,149].

De acuerdo con la clasificacion de profundidad del BNM de Fuchs-Buder
et al [35] se consider6 BNM moderado como 1-3 respuestas del TOF y se
consideré BNM profundo como 0 respuestas del TOF y 1-5 respuestas del PTC.

Como BNMND se utilizé rocuronio. Para facilitar la intubacion orotraqueal
se administréo 0,3 mg-Kg' de rocuronio. En los pacientes del grupo de BNM
moderado (Grupo 1) se continudé con una perfusién de rocuronio (concentracion
1 mg-ml') que se ajusté para mantener el grado de BNM objetivo (1-3 respuestas
del TOF), siendo el ritmo inicial de 0,4 mg-Kg-h"). En los pacientes englobados
en el grupo de BNM profundo (Grupo 2), tras la intubaciéon orotraqueal se
administré una dosis adicional de 0,6 mg-Kg-' y se ajusté la dosis de perfusion
de rocuronio para mantener el grado de BNM objetivo (0 respuestas TOF, 1-3
respuestas PTC).

Sugammadex se utilizd6 como farmaco reversor del BNM inducido por
rocuronio, ajustando la dosis al nivel de BNM presente en el momento de la

reversion (2 mg.kg™' en el grupo BNM moderado y 4 mg.kg™" en el grupo de BNM
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profundo). La monitorizacion del BNM se mantuvo hasta evidenciar una

recuperacion del TOF ratio > 90%.

3.2.1.7- Periodo intraoperatorio grupo 3 (CLP con neumoperitoneo de

presion estandar): Este grupo se utilizO como control, reflejo de la practica

habitual de trabajo del Hospital Arnau de Vilanova y la técnica anestésica fue

decision del anestesiélogo que la llevé a cabo, sin intervencidn del investigador,

en cuanto a:

Mantenimiento anestésico: propofol o halogenados.

BNMND utilizado, dosis del mismo o reinyecciones: rocuronio o
cisatracurio.

Reversion (sugammadex o neostigmina) o no del BNM.

Uso o no de monitorizacion: BNM, BIS.

El resto del protocolo anestésico, comun para los tres grupos, fue el

siguiente:

Monitorizacion hemodinamica y respiratoria estandar: presion arterial
no invasiva, electrocardiografia continua de dos derivaciones vy
pulsioximetria.

Fluidoterapia: Ringer lactato 7-8 ml-kg-h-'.

Profilaxis antibittica: cefuroxima 1,5 g iv.

Manejo de la via aérea: intubacién orotraqueal.

Ventilacion controlada por volumen ajustada para el mantenimiento de
normocapmia (EtCO:2 entre 35-40 mmHg).

Mantas de calentamiento de aire forzado para el mantenimiento de la
temperatura corporal. Temperatura de la piel medida sobre el musculo

adductor pollicis brevis >32°C.
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- Sonda orogastrica colocada durante el periodo intraoperatorio que se
retiro al finalizar la intervencion.

- Protocolo analgésico:

e Intraoperatorio: fentanilo 1,5 ug-Kg iv. en induccion anestésica
y 1,5 ug-Kg' iv. tras la diseccion de la vesicula. Remifentanilo
0,1-0,5 pyg-Kg'-min-'. Paracetamol 1g iv. y Dexketoprofeno 50
mg iv. 15 min antes de fin de la anestesia. Infiltracion de los
puertos de entrada quirurgicos con L-bupivacaina 0,25% 20 ml.

e Primeras 24 horas: paracetamol 1g/8h iv. y dexketoprofeno 50
mg/12h iv. En caso de objetivarse un valor en la EVA > 4 en
reposo o con la movilizacion, se administré cloruro mérfico 0,05
mg-Kg' iv.

- Profilaxis NVPO: Dexametasona 4 mg iv. antes de la induccion
anestésica y ondansetron 4 mg iv. 15 minutos antes de la finalizacion
de la intervenciéon. En caso de nauseas o vomitos en el periodo
postoperatorio se administré ondansetron 4 mg iv. Droperidol 0,625 mg
iv. se reservd como farmaco de rescate.

3.2.1.8- Técnica quirurgica: Se realiz6 técnica quirurgica estandar de 4 puertos
en posicidon francesa y anti-Trendelenburg de 20-25° (Figura 5). Por motivos de
seguridad, el neumoperitoneo vy la colocacién de trécares se establecieron
siempre con un limite de presién de 12 mmHg (Storz Thermoflator 264320 20,
Tuttlingen, Alemania). Posteriormente, en funcion de la aleatorizacion, la PIA se
redujo a 8 mmHg (grupos 1y 2) o se mantuvo en 12 mmHg (grupo 3) durante la

intervencion.
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Figura 5: Posicion francesa para la CLP.

Fuente de la Imagen: https://www.rrnursingschool.biz/

3.2.1.9- Valoracion de las condiciones quirargicas: Para disminuir la
variabilidad en la evaluacién de las condiciones quirurgicas, la cirugia fue llevada
a cabo por tres cirujanos expertos en laparoscopia (experiencia en cirugia
laparoscopica superior a 15 afos, y familiarizados con la CLP con
neumoperitoneo de baja presion). La valoracion de las condiciones quirurgicas
es una evaluacién subjetiva por parte del cirujano y no existe una clasificacién
estandar o estricta para la misma. Para este estudio se realizé una adaptacién
de las escalas de valoracion utilizadas en ensayos clinicos recientes (Staehr-Rye
AK et al. Dan Med J 2013;60:1-7 [150], Boon M et al. Trials 2013 1;14:63 [151]).
La escala adoptada fue la siguiente:

Nivel 1- Condiciones éptimas para llevar a cabo la colecistectomia.
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Nivel 2- Condiciones buenas para llevar a cabo la colecistectomia, pero
no se consideran las mejores condiciones de trabajo.

Nivel 3- Condiciones aceptables, que permiten llevar a cabo la
colecistectomia pero con dificultad. Se considera la posibilidad de
intervencidn para mejorar las condiciones de trabajo, pero no se aplican.
Nivel 4- Malas condiciones quirurgicas: obligan a realizar alguna

intervencidn adicional para mejorar las condiciones de trabajo.

Los cirujanos clasificaron las condiciones quirurgicas en 3 momentos de
la cirugia:

- Con la exposicidon del campo quirurgico (acceso a la vesicula biliar).

- Durante la diseccion del hilio hepatico.

- Durante la extraccion de la vesicula, hemostasia quirurgica y cierre de

los puertos de entrada.

3.2.1.10- Complicaciones: Se consideré complicacién quirurgica mayor, la
hemorragia o la lesion de la via biliar, y complicacién quirdrgica menor la apertura
de la vesicula y extravasacion de la bilis.

El protocolo de intervencion en caso de malas condiciones quirurgicas
(Nivel 4) fue el siguiente:

1° Incrementar el grado de BNM si procedia (grupo de BNM moderado)

2° Incrementar la presién de pneumoperitoneo a 12 mmHg.

3° Proceder segun criterio del cirujano.
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3.2.1.11- Enmascaramiento: El estudio fue doble ciego: ni el paciente ni el
cirujano que llevd a cabo la técnica quirurgica y valoré las condiciones
quirurgicas conocian las condiciones de trabajo, es decir, no fueron conocedores
ni del grado de BNM, ni del nivel de presion del pneumoperitoneo. Los equipos
de monitorizacion de ambos parametros estuvieron fuera del alcance visual del

cirujano.

ANALISIS DE RESULTADOS: se consideraron las VARIABLES
DICOTOMICAS:
- Buenas Condiciones Quirurgicas: Niveles 1y 2.

- Malas Condiciones Quirurgicas: Niveles 3y 4.

Para el andlisis de los resultados también se comparo:

- % Condiciones quirurgicas Nivel 4: Necesidad de aplicacion de
protocolo de intervencion por malas condiciones quirurgicas en cada
grupo.

- % Condiciones quirargicas Nivel 1 (mejores condiciones
quirurgicas) en cada grupo.

- % Complicacién quirargica: Mayor (hemorragia, lesion via biliar) o

menor (apertura de la vesicula).

3.2.2- OBJETIVO SECUNDARIO.
Valorar el dolor postoperatorio, la incidencia de NVPO y de ileo paralitico y
la calidad de la recuperacién postquirurgica en las primeras 24 horas (Test QoR15)

tras la CLP, como factores determinantes del alta precoz, comparando los
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pacientes intervenidos con un neumoperitoneo de baja presién frente a los
intervenidos con un neumoperitoneo estandar.

3.2.2.1- Metodologia: Ensayo clinico controlado, aleatorizado vy triple ciego.
3.2.2.2- Poblacién de referencia, criterios de inclusién y exclusién,
aleatorizacion y periodo intraoperatorio: Como objetivo principal 2. Se tratd
de los mismos pacientes.

3.2.2.3- Evaluaciones:

3.2.2.3.1- Dolor abdominal postoperatorio: Para caracterizar y analizar
el dolor postoperatorio se utilizé la EVA, presentada como un rectangulo
vertical de 100 mm, en el que cada paciente marcaba la intensidad del
dolor entre sus dos extremos (Sin dolor - maximo dolor imaginable) (Anexo
4). Los pacientes fueron instruidos antes del inicio de la cirugia en el uso
de esta escala por un unico investigador.

La valoracion del dolor abdominal postperatorio se realiz6 a la 12
hora (en reposo), 62 hora (en reposo) y a las 24 horas de la cirugia (con
la movilizacioén).
3.2.2.3.2- Dolor de hombro postoperatorio: Incidencia y severidad
(EVA). La valoracion se realizé a la 12 hora (URPA), 6% hora y a las 24
horas de la cirugia (Anexo 4).
3.2.2.3.3- NVPO: La valoracion se realiz6 a la 12 hora (URPA), 62 hora y
a las 24 horas de la cirugia.
3.2.2.3.4- Presencia de ileo paralitico (ausencia de tolerancia oral,
ausencia de peristaltismo mediante auscultacién) a las 24 horas.
3.2.2.3.5- Calidad de recuperacion postquirargica: Para su evaluacién
se utilizo el test Quality of Recovery (QoR) 15, con el que se valoro tanto

del bienestar fisico como mental. Los pacientes fueron instruidos antes
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del inicio de la cirugia en el uso de esta escala por un unico investigador
(Anexo 5).
La valoracion se realizé a la 12 hora (URPA), 6% hora y a las 24

horas de la cirugia. El cuestionario a la 12 hora no incluyé las preguntas

2, 5y 8 (no procedian), por lo que el maximo para este momento de

valoracion fue de 120 puntos. La valoracion a la 62 hora y a las 24 horas

incluyé el cuestionario completo, por lo que el maximo en estos casos fue

de 150 puntos.

3.2.2.3.6- Alta en las primeras 24 horas tras la intervencion.
3.2.2.4- Enmascaramiento: El estudio fue triple ciego: tanto el paciente, como
el cirujano que realizd la técnica quirurgica y el anestesiélogo que realizo la
valoracion postoperatoria de cada paciente fueron ciegos en cuanto a las
condiciones quirurgicas (grado de BNM y nivel de PIA del neumoperitoneo).
3.2.3- Calculo del tamaifno muestral: El calculo muestral se realizé en base a
una diferencia estimada en la proporcion de condiciones quirurgicas adecuadas
de un 20% (diferente grado de BNM-diferente grado de PIA). Aceptando un
riesgo alfa de 0,05 y un riesgo beta de 0,2 en un contraste bilateral, se calculd
que se precisaban un numero minimo de 28 sujetos por grupo para detectar
como estadisticamente significativa la diferencia entre dos proporciones. Dada
la incertidumbre del tamafio del efecto, la muestra se amplié a 30 sujetos por
grupo.
3.2.4- Analisis estadistico: Se realizd6 un analisis descriptivo con los
estadisticos basicos de las variables continuas: media, DE, minimo, maximo,
mediana e IC 95%; asi como distribucion de frecuencias y porcentajes para las

categoricas. Las variables continuas se expresaron como media (DE) o media
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(IC 95%), si seguian una distribucidn normal, y como mediana (rango

intercuartilico) si no seguian una distribucién normal. Las variables categoricas

se expresaron en porcentajes y proporciones.

El analisis bivariante englobo todos los contrastes estadisticos necesarios

para evaluar la relacion entre las variables. Dichos contrastes se realizaron

mediante las técnicas estadisticas paramétricas y no paramétricas apropiadas a

las caracteristicas de la variable.

Prueba de Kolmogorov-Smirnov: Se utiliz6 como prueba de ajuste a
una distribucion normal de las variables continuas del estudio (el estrés
global). La aceptacion de la normalidad permitié la aplicacién de
pruebas de tipo parameétrico; mientras la no aceptacion determiné el
uso de no parametricas.

Prueba de la “t” de Student para muestras independientes: Se
utilizé para contrastar la igualdad de medias en muestras
independientes de tipo continuo y distribucion normal.

Prueba ANOVA para muestras independientes: Se utilizd6 para
contrastar la igualdad de medias en los distintos grupos de pacientes
(distribucién normal).

Prueba de Mann-Whitney para dos muestras independientes: Se
utilizé para contrastar si la distribucion de un parametro, cuando menos
ordinal, era o no la misma en dos muestras independientes.

Prueba de Kruskal-Wallis para varias muestras independientes: Se
utilizé para contrastar si la distribucion de un parametro, cuando menos
ordinal, era o no la misma en mas de dos muestras independientes.

Prueba Chi? de Pearson: Se utiliz6 como prueba de asociacion o
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dependencia entre dos variables categoricas, siempre que la frecuencia
esperada de las celdas en la tabla de contingencia fuera superior a 5
casos. En caso contrario, y, solo para variables dicotdmicas, se uso la
prueba exacta de Fisher.
El grado de significacion elegido en todos los analisis bivariantes fue el
5% (a=0,05). Cualquier valor de p menor a 0,05 fue indicativo de una relacion

estadisticamente significativa.

-70 -



Material y métodos

3.2.5- DIAGRAMA DE FLUJO OBJETIVO PRINCIPAL 2 Y OBJETIVO

SECUNDARIO:

informado.

CRITERIOS INCLUSION: Pacientes ASA I-1l, adultos (18-65
afios), con IMC 18,5-30 kg-m2 y programados para ser
intervenidos de CLP que hubieran firmado el consentimiento

ALEATORIZACION

CRITERIOS
EXCLUSION: Pacientes
con estado fisico ASA>2,
IMC <18,5->30 kg-m-,
alergia a farmacos
incluidos en el protocolo
anestésico, insuficiencia
renal (filtrado
glomerular<40 ml-min-1),
disfuncién hepatica
(cirrosis hepatica, ictericia
colestésica), enfermedad
neuromuscular,
embarazo, lactancia
materna, via aérea dificil
prevista o pacientes en
tratamiento con
medicacién que pudiera
interferir con el BNM.

GRUPO CONTROL

Neumopeitoneo
8 mmHg
BNM MODERADO

Protocolo anestésico-
quirdrgico en el texto.

Neumoperitoneo
8 mmHg,
BNM PROFUNDO

Protocolo anestésico-
quirdrgico en el texto.

Neumoperitoneo
12 mmHg

Sin intervencion en la
técnica anestésica salvo
en la analgesia 'y
profilaxis de NVPO.
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4.1- OBJETIVO PRINCIPAL 1.
4.1.1- Evaluacioén 1:

Se incluyeron 48 pacientes. 26 pacientes fueron asignados para el grupo
con intervencién y 15 pacientes para el grupo control. Las caracteristicas
demograficas se presentan en la Tabla 1. Se excluyeron 7 pacientes por errores
en la calibracion y/o fallo en la monitorizacion del BNM. No se observaron

diferencias significativas en las variables basales entre los grupos (Tabla 3).

Tabla 3: Caracteristicas demograficas Objetivo Principal 1- Evaluacion 1.

Grupo con intervencion Grupo Control p
(BNM profundo) (n=26) (n=15)
Edad (afios) 45,6 (11,5) 51,7 (10,2) 0,09*
Peso (kg) 70,3 (13,5) 69,39(7,3) 0,79*
Talla (cm) 166 (10) 164 (6) 0,65*
IMC (kg/ m?) 25,3 (3,6) 25,7 (3,1) 0,88*
Hombre / Mujer 8/18 5/10 0,86**
ASA1/2 10/16 5/10 0,73*
Cirugia abdominal previa (Si/ 10/16 5/10 0,44**
No)
Mujeres con embarazo previo 12/6 713 0,39**
(Si/ No)
Tipo de cirugia (colecistectomia 14/12 9/6 0,95**

/ ginecoldgica)
Datos como media (DE) o nimero de pacientes. * “t” de student, **Chi?.
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El BNM profundo, en comparacién con un BNM moderado, permitié
incrementar de forma significativa el volumen intraabdominal al establecer el
neumoperitoneo, tanto para una PIA de 8 mmHg como para una PIA de 12
mmHg (Tabla 4, Figura 6).

Tabla 4: Volumen intraabdominal para los diferentes niveles de PIA y BNM.

Media DE Maximo Mediana  Minimo p
PIA 8 mmHg, BNM Moderado (L) 2,24 1,10 5,10 2 0,70
PIA 8 mmHg, BNM Profundo (L) 2,81 1,13 5,80 2,55 1,10 <0,001*
PIA 12 mmHg, BNM Moderado (L) 3,52 1,31 6,20 3,25 1,20
PIA 12 mmHg, BNM Profundo (L) 4,10 1,31 7 3,70 2 <0,001*

* “T” de student para datos pareados frente a BNM moderado.

Una respuesta de incremento de volumen con el BNM profundo se
observd en 23 de 26 pacientes (88%) para una PIA de neumoperitoneo de 8
mmHg y en 21 de 26 pacientes para una PIA de neumoperitoneo de 12 mmHg.
El incremento medio de volumen intraabdominal con el BNM profundo fue de 588
(400-775) ml para la PIA de 8 mmHg y de 615 (367-833) ml para la PIA de 12
mmHg, lo que representd un incremento del volumen intraabdominal del 36,8%
(22,8% - 50,8%) y del 25% (13,7% - 36,4%), respectivamente. Se observaron
diferencias significativas entre los incrementos relativos de volumen
intraabdominal para las PIAs de 8 y 12 mmHg (p=0,003) pero no para los valores
absolutos (p=0,702) (Figura 6).

El coeficiente de variabilidad en el incremento de volumen fue del 32%
para la PIA de 8 mmHg y del 49 % para la PIA de 12 mmHg. El tamafio del efecto
aplicando la “d” de Cohen fue de 0,4.

Independientemente de la profundidad del BNM, el volumen
intraabdominal fue significativamente mayor para la PIA de neumoperitoneo de
12 mmHg que para una PIA de 8 mmHg (Figuras 7 y 8).
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17— Olncremento(L)  @%Incremento
0,9
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Neumoperitoneo 8mmHg Neumoperitoneo 12mmHg

Figura 6: Incremento medio en el volumen intraabdominal (L) y % de incremento
tras el establecimiento de BNM profundo.

Barras de error: error estandar. *p=0,702 frente a Incremento medio en L con
neumoperitoneo 8 mmHg. **p=0,003 frente a % de incremento con neumoperitoneo 8
mmHg. “T” de student para datos pareados.

OBNM Moderado

%%

@ BNM Profundo

Neumoperitoneo 8mmHg Neumoperitoneo 12mmHg

Figura 7: Comparacion del volumen intraabdominal de CO:2 insuflado con BNM
moderado y BNM profundo.

Barras de error: DE. * p< 0,001 frente a BNM moderado / neumoperitoneo 8 mmHg. **
p<0,001 frente a BNM moderado y profundo / neumoperitoneo 8 mmHg. ***p<0,001
frente a BNM moderado / neumoperitoneo 12 mmHg. ***p<0,001 frente a BNM
moderado y profundo / neumoperitoneo 8 mmHg. “T” de student para datos pareados.
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Figura 8: Diagramas de cajas para las distribuciones del volumen intraabdominal
para las PIAs de 8 y 12 mmHg y para el incremento del volumen intraabdominal
al pasar de una PIA de 8 mmHg a 12 mmHg:

a- BNM moderado:

5.000—

4.000—

2.000—

T T T
WOL 8mmHg BRMM Moderado{ml) %OL 1 2mmHg BRM Moderadol{ml) Incremento de 8 a 12mmHg con
Brn MO0 (i)

b- BNM profundo:

6.000

4.000

2.000 |

T T T
WiOoL 8mmHg BMM Profundaoiml) WOL 1 2mmHg BMNM Prefundolml) Incremento de 8 a 12mmHg con
B PROF (ml)
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De acuerdo con los resultados obtenidos, los pacientes se diferenciaron
en no respondedores al BNM profundo (aquellos en los que no se observo
incremento de volumen o en los que éste fue inferior a 300 ml, n=8) y
respondedores al BNM profundo (aquellos en que el incremento de volumen fue
superior a 300 ml, n=18). Al buscar diferencias entre ambos grupos se observo
que el volumen intraabdominal inicial (BNM moderado, PIA 8 mmHg) fue
significativamente inferior para los respondedores que para los no

respondedores: 1,92 (1,1) L frente a 2,85 (0,76) L, p=0,041 (Figura 9).

2,5

1,5

=

0,5

Respondedores No Respondedores

Figura 9: Comparacion del volumen intraabdominal inicial (PIA 8 mmHg, BNM
moderado) entre pacientes respondedores al BNM profundo y pacientes no
respondedores.

*p=0,041, “t” de student.

En el grupo control, la realizacion de dos insuflaciones consecutivas de
neumoperitoneo con un BNM moderado no indujo un cambio significativo en el
volumen intraabdominal para la PIA de 8 mmHg ni para la PIA de 12 mmHg, ni

se observo un cambio significativo en el incremento de volumen inducido al pasar
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de una PIA de 8 mmHg a 12 mmHg. Por tanto, no observamos un efecto pre-

streching significativo que pudiera actuar como factor de confusion (Tabla 5).

Tabla 5: Grupo control. Volumen intraabdominal en dos insuflaciones
consecutivas de neumoperitoneo con BNM moderado.

Media DE Maximo Mediana Minimo p
PIA 8 mmHg, 12 insuflacién (L) 2,10 0,96 4.4 2 1
PIA 8 mmHg, 22insuflacién (L) 2,09 0,93 4.4 2 1 0,774*
PIA 12 mmHg, 12 insuflacion (L) 3,23 1,01 6,10 3,1 2
PIA 12 mmHg, 22 insuflaciéon (L) 3,27 1,02 6,10 3,10 2,10 0,541*

*T” de student para datos pareados frente a BNM moderado.

4.1.2- Evaluacion 2:

Se incluyeron 39 pacientes. 18 fueron aleatorizadas para realizar la
medicion de la distancia piel-promontorio con una PIA de 8 mmHg y 17 con una
PIA de 12 mmHg. Las cuatro exclusiones se debieron a problemas de
monitorizacion (2) o problemas con la adecuada medicién de la distancia (2). Las
caracteristicas demograficas se presentan en la tabla 6. No se observaron

diferencias significativas en las variables basales entre los grupos.

Tabla 6: Caracteristicas demograficas Objetivo Principal 1- Evaluacion 2.

Neumoperitoneo Neumoperitoneo p
8 mmHg (n=18) 12 mmHg (n=17)
Edad (afios) 43,6 (10,2) 40,9 (8,7) 0,39*
Peso (kg) 62,4 (9,1) 66,5 (8,9) 0,19*
Talla (cm) 162 (10) 164 (10) 0,26*
IMC (kg/m?) 23,9 (3,1) 24,7 (3,3) 0,49*
ASA 1/2 11/7 10/7 0,89**
Cirugia abdominal previa (Si / No) 6/12 8/9 0,44**
Embarazo previo (Si / No) 11/7 13/4 0,32%**

Datos como media (DE) o nimero de pacientes. * “T” de student, **Chi2.
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El BNM profundo, en comparacién con un BNM moderado, permitio
incrementar de forma significativa la distancia piel-promontorio al establecer el
neumoperitoneo, tanto para una PIA de 8 mmHg como para una PIA de 12

mmHg (Tabla 7, Figura 10).

Una respuesta de incremento de la distancia piel-promontorio con el BNM
profundo se observd en 11 de 18 pacientes (61%) para una PIA de
neumoperitoneo de 8 mmHg y en 14 de 17 pacientes (87%) para una PIA de
neumoperitoneo de 12 mmHg. El incremento medio de la distancia piel-
promontorio con el BNM profundo fue de 0,38 (0,16-0,60) cm para la PIA de 8
mmHg y de 0,46 (0,26-0,65) cm para la PIA de 12 mmHg, lo que representd un
incremento de la distancia piel-promontorio del 3,3 (1,3-5,4)% y del 3,6 (1,9-
5,2)%, respectivamente. No se observaron diferencias significativas ni en los
incrementos relativos ni en los valores absolutos de incremento para los dos
niveles de PIA (p =0,594 y 0,840, respectivamente, “t” de student datos

pareados) (Figura 12).

Tabla 7: Distancia piel-promontorio (cm) para los diferentes niveles de PIA y
BNM.

PIA BNM Media DE Incrementocm % Incremento (DE) p
(DE)
8 mmHg MOD 11,79 1,52
PROF 12,17 1,51 0,38 (0,45) 3,35 (4,12) 0,002*
12 mmHg MOD 13,34 1,87
PROF 13,80 1,81 0,46 (0,38) 3,60 (3,19) <0,001*

MOD: moderado. PROF: profundo. * “T” de student para datos apareados frente a BNM
MOD.
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Figura 10: Comparacion de la distancia media piel-promontorio con BNM
moderado y BNM profundo.

*p=0,002 frente a BNM moderado neumoperitoneo 8 mmHg. **p<0,001 frente a BNM
profundo neumoperitoneo 12 mmHg. “T” de student para datos pareados.

El coeficiente de variabilidad en el incremento de la distancia piel-
promontorio fue del 12% para la PIA de 8 mmHg y del 14% para la PIA de 12

mmHg. El tamafio del efecto aplicando la “d” de Cohen fue de 0,25.

De acuerdo con los resultados obtenidos, los pacientes podrian
diferenciarse en no respondedores al BNM profundo (aquellos en los que no se
observé incremento de la distancia piel-promontorio, n=7 para la PIA de 8 mmHg
y n=3 para la PIA de 12 mmHg) y respondedores (n=11 para la PIA de 8 mmHg
y n=14 para la PIA de 12 mmHg). En este caso, también la distancia piel-
promontorio basal (PIA con BNM moderado) de los no respondedores fue mayor
gue en los respondedores (PIA 8 mmHg: 12,14 (0,88) cm frente a 11,81 (1,35)
cm; PIA 12 mmHg: 13,8 (0,10) cm frente a 13,24 (2,06) cm), pero no se observé

una diferencia estadisticamente significativa (Figura 11).
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Figura 11: Comparacion de la distancia piel-promontorio inicial (BNM moderado)
entre pacientes respondedores al BNM profundo y pacientes no respondedores.

*p=0,577, “t” de student. ** p=0,31, “t” de student.

Figura 12: Diagramas de cajas para las distribuciones de la distancia piel-
promontorio y para el incremento de la distancia piel-promontorio inducido por el
BNM profundo:

a- PIA 8 mmHg:

12+

10

4

—

T T T
DISTAMCLA CON BMM MOD {cm) DISTAMCLA COMN BMNM PROF (cm) INCREMEMTO {cm)
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b- PIA 12mmHg:
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T >
- —
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T T T
DISTAMCLA COM BRM MOD (cm) DISTAMCLA COMN BMNM PROF (cm) INCREMEMTO {cm)

4.2- OBJETIVO PRINCIPAL 2.

Se incluyeron 90 pacientes, que fueron aleatorizados a los distintos
grupos de comparacién (n=30 por grupo). Las caracteristicas demograficas se
presentan en la Tabla 8. No se observaron diferencias significativas en las
variables basales entre los grupos. La distribucion global del resultado de las

condiciones quirargicas de los tres grupos se presenta en las Tablas 9 y 10.

En el grupo control el mantenimiento anestésico se llevd a cabo con
sevoflurane en 23 pacientes, con desflurane en 2 pacientes y con propofol en 5
pacientes; rocuronio (rango de dosis 30-100 mg) y sugammadex se utilizaron
como BNMND vy reversor del BNM en todos los casos; monitorizacion de la
profundidad anestésica (BIS) se utilizé en 14 pacientes y en ningun caso se

utilizé monitorizacion del BNM.
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Tabla 8: Caracteristicas demogréaficas Objetivo Principal 2 y Objetivo
Secundario.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 p

Edad (afios) 46,97 (14,27) 51,13 (10,13) 51,43 (10,28)  0,262*
Peso (kg) 70,13 (11,16) 70,07 (10,93) 73,76 (12,43)  0,377*
Talla (cm) 165 (10) 165 (10) 166 (10) 0,896*
IMC (kg/m?) 25,66 (3,16) 25,67 (3,29) 26,53 (2,97) 0,467*
Hombre/Mujer 9/21 10/20 11/19 0,861**
ASA 1/2 10/20 10/20 9/21 0,952**
Cirugia abdominal previa 12/18 6/24 10/20 0,234**
(Si/No)

Mujer con embarazo previo 19/2 19/1 17/2 0,610**
(Si /No)

Inflamacién de la vesicula 2 2 2 1

presente en la cirugia

Datos como media (DE) o nimero de pacientes. *ANOVA, ** Chi?

Tabla 9: Distribucién de las condiciones quirdrgicas en los 4 niveles de
clasificacion.

Fase de la Condiciones
cirugia quirurgicas Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
Induccién 1 23 (76,7) 24 (80) 30 (100)
2 6 (20) 5 (16,7) 0 (0)
3 1(3,3) 1(3,3) 0(0)
4 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Diseccion 1 18 (60) 19 (63,3) 29 (96,7)
2 9 (30) 5 (16,7) 1(3,3)
3 2(6,7) 2(6,7) 0 (0)
4 1(3,3) 4(13,3) 0 (0)
Extraccion 1 17 (58,6) 20 (76,9) 29 (96,7)
2 9 (31) 4 (15,4) 1(3,3)
3 3(10,4) 2(7,7) 0 (0)
4 0 (0) 0 (0) 0(0)

Datos como numero de pacientes (%).
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Tabla 10: Distribucion de los resultados segun la clasificaciéon dicotdmica
Buenas/Malas condiciones quirdrgicas.

Fase de la Condiciones

cirugia quirdrgicas Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3

Induccion Buenas 29 (96,7) 29 (96,7) 30 (100)
Malas 1(3,3) 1(3,3) 0 (0)

Diseccion Buenas 27 (90) 24 (80) 30 (100)
Malas 3(10) 6 (20) 0 (0)

Extraccion Buenas 26 (89,6) 24 (92,3) 30 (100)
Malas 3(10,4) 2(7,7) 0 (0)

Datos como numero de pacientes (%).

Se analizaron las relaciones entre el volumen intraabdominal al establecer
el neumoperitoneo con la aguja de Verres, las condiciones quirdrgicas, el tiempo
quirargico, las complicaciones quirdrgicas y la necesidad de realizar
conlangiografia intraoperatoria. En negrita se resaltan aquellos coeficientes
estadisticamente significativos, p > 0,05:

1- Correlaciéon volumen intraabdominal inicial con aguja de Verres

con:

- Condiciones quirargicas de exposicion: -0,308 (0,004) Rho
Spearman.

- Condiciones quirargicas de diseccion: -0,283 (0,004) Rho
Spearman.

- Condiciones quirdrgicas extraccion/hemostasia: -0,110 (0,324)
Rho Spearman.

- Complicaciones: 0,400 ((M-W).

- Tiempo anestésico: -0,002 (0,988) Rho Spearman.

- Tiempo quirargico: -0,092 (0,392) Rho Spearman.
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2- Correlacion tiempo quirargico con:

Condiciones quirtrgicas de exposicion: 0,244 (0,020) Rho

Spearman.

- Condiciones quirdrgicas de diseccién: 0,321 (0,002) Rho
Spearman.

- Condiciones quirdrgicas extraccién/hemostasia: 0,342 (0,001) Rho
Spearman.

- Complicaciones: 0,344 (M-W).

- Colangiografia: 0,001 (M-W).

3- Correlacion tiempo anestésico con:

Condiciones quirtrgicas de exposicion: 0,221 (0,036) Rho
Spearman.
- Condiciones quirdrgicas de diseccion: 0,299 (0,004) Rho
Spearman.
- Condiciones quirargicas extraccion/hemostasia: 0,270 (0,013) Rho
Spearman.
- Complicaciones: 0,287 (M-W).
- Colangiografia: 0,001 (M-W).
Se observo una correlacion entre:

e EI volumen intraabdominal al establecer el neumoperitoneo y las
condiciones quirurgicas de exposicion y diseccion: a mayor volumen inicial
de neumoperitoneo, mejores condiciones. No hubo diferencias en el
volumen inicial al establecer el neumoperitoneo entre los tres grupos de

comparacion, lo que podria haber actuado como un factor de confusiéon
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(3,87 (0,87) L grupo 1; 3,69 (0,97) L grupo 2; 4,15 (1,01) L grupo 3,
p=0,174, ANOVA).

e La necesidad de realizar colangiografia intraoperatoria y los tiempos
quirargico y anestésico: en presencia de colangiografia, los tiempos
fueron mayores. Se realizO colangiografia intraoperatorias en 13
pacientes, 2 en el grupo 1, 4 en el grupo 2y 7 en el grupo 3 (p=0,181,
Chi?)

e Las condiciones quirurgicas y los tiempos quirdrgico y anestésico: a

peores condiciones quirdrgicas, mayor tiempo quirdrgico y anestésico.

4.2.1- NEUMOPERITONEO DE BAJA PRESION: Comparacion de las
condiciones quirargicas con BNM moderado frente a profundo (Grupo 1

frente a Grupo 2).

La distribucion de las condiciones quirlrgicas segun la agrupacion
dicotbmica “BUENAS CONDICIONES” (Niveles 1 y 2) y “MALAS
CONDICIONES” quirurgicas (Niveles 3 y 4) se presenta en la Tabla 11. Las
condiciones quirtrgicas fueron consideradas como buenas en el 96,7%
(Exposicion), 90% (Diseccion) y 89,6% (Extraccidbn/Hemostasia) de los casos
con BNM moderado (grupo 1), y en el 96,7% (Exposicién), 80% (Diseccién) y
92,3% (Extraccion/Hemostasia) de los casos con BNM profundo (grupo 2)
(Figura 13), sin existir diferencias estadisticamente significativas entre los dos
grados de BNM. Tampoco hubo diferencias en los tiempos quirdrgicos entre los
grupos (42,76 (15,17) min grupo 1 frente a 44 (13,08) min grupo 2, p=0,737, “t”

de student).
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Tabla 11: Distribucion de las condiciones quirdrgicas durante la CLP con

neumoperitoneo de baja presion.

Fase de la Condiciones Grupo 1 Grupo 2 p*
cirugia quirargicas (BNM moderado) (BNM profundo)
Exposicion Buenas 29 (96,7) 29 (96,7) 1,508
Malas 1(3,3) 1(3,3)
Diseccién Buenas 27 (90) 24 (80) 0,471
Malas 3 (10) 6 (20)
Extraccion Buenas 26 (89,6) 24 (92,3) 1,000
Malas 3(10,4) 2(7,7)
Datos como numero de pacientes (%). * Test exacto de Fisher.
100 —
90 —
80 —
70 —
60 —
X 50 —
40 —
30 —
20 — ~
10 — " sk k
0 e | II | [
Buenas Malas Buenas Malas Buenas Malas
Exposicion Diseccion Extraccion/Hemostasia

OBNM Moderado EBNM Profundo

Figura 13: Condiciones quirargicas durante la CLP con neumoperitoneo de baja

presion.

*p=1,508 frente a BNM Moderado. **p=0,417 frente a BNM Moderado. ***p=1 frente a

BNM moderado. Test exacto de Fisher.

El porcentaje de pacientes que presentaron condiciones quirdrgicas de

Nivel 1 (mejores condiciones) fue del 76,7% (Exposicion), 60% (Diseccion) y

58,6% (Extraccion/Hemostasia) con BNM moderado (grupo 1) y 80%

(Exposicion), 63,3% (Diseccion) y 76,9% (Extraccion/Hemostasia) con BNM

profundo (grupo 2) (Figura 14). Aunque los porcentajes de condiciones
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quirargicas Nivel 1 fueron superiores en el grupo BNM profundo, las diferencias
no fueron estadisticamente significativas.

No se observaron condiciones quirdrgicas Nivel 4 (malas condiciones
quirargicas con necesidad de intervencion para mejorarlas) durante los periodos
de exposicién quirdrgica ni de extraccidn/hemostasia, pero si durante el periodo
de diseccion del hilio hepético. El porcentaje de condiciones quirurgicas Nivel 4
durante el periodo de diseccién fue del 3,3% con BNM moderado (grupo 1) y del
13,3% con BNM profundo (grupo 2) (p=0,353, test exacto de Fisher).

En todos los casos la intervencion (paso a BNM profundo y elevacion de
la presion de neumoperitoneo a 12 mmHg para el caso del paciente con BNM
moderado y elevacion de presion de neumoperitoneo a 12 mmHg en los
pacientes con BNM profundo) indujo una mejora en las condiciones quirdrgicas
y permitié completar el proceso quirdrgico sin necesidad de conversion a cirugia
abierta.

No hubo complicaciones de lesidbn de via biliar o hemorragia
intraoperatoria en ninguno de los dos grupos. Se produjo apertura de la vesicula
biliar en algin momento del proceso quirdrgico en 10 pacientes (33,3%) con
BNM moderado y en 7 pacientes (23,3%) con BNM profundo, sin existir
diferencias estadisticamente significativas (p=0,567, test exacto de Fisher)

(Figura 15).
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Figura 14: Proporcion de condiciones quirdrgicas Nivel 1 durante la CLP con
nneumoperitoneo de baja presion.

* p=1,000 frente a BNM Moderado. ** p=1,000 frente a BNM Moderado. *** p=0,165
frente a BNM Moderado, test exacto Fisher.
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Figura 15: Proporcién de complicaciones (apertura vesicula biliar) durante la CLP
con neumoperitoneo de baja presion.

* p=0,567 frente a BNM profundo, test exacto Fisher.
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4.2.2- NEUMOPERITONEO DE BAJA PRESION FRENTE A
NEUMOPERITONEO DE PRESION ESTANDAR. Comparacion de las

condiciones quirurgicas.

La distribucion de las condiciones quirtrgicas segun la agrupacion
dicotémica “BUENAS CONDICIONES” (Niveles 1 y 2) y “MALAS
CONDICIONES” quirurgicas (Niveles 3 y 4) se presenta en la Tabla 12. Las
condiciones quirdrgicas fueron consideradas como buenas en el 96,7%
(Exposicion), 85% (Diseccion) y 90,9% (Extraccion/Hemostatsia) de los casos
durante la CLP con neumoperitoneo de baja presion (grupos 1y 2), mientras que
se consideraron buenas en el 100% de los casos durante la CLP con
neumoperitoneo estandar (grupo 3). Las diferencias fueron estadisticamente
significativas durante la fase de diseccién (p=0,021) (Figura 16). Sin embargo,
no se observaron diferencias en los tiempos quirdrgicos entre los dos niveles de
PIA (43,83(14,06) min PIA 8 mmHg frente a 42,2 (11,39) min PIA 12 mmHg,

p=0,783, “t” de student).

Tabla 12: Distribucién de las condiciones quirargicas: CLP con neumoperitoneo
de baja presién frente a neumoperitoneo estandar.

Fase de la Condiciones CLP neumoperitoneo CLP neumoperitoneo p*
cirugia quirdrgicas baja presién (n=60) estandar (n=30)
Exposicién Buenas 58 (96,7) 30 (100)

Malas 2 (3,3) 0 (0) 0,442
Diseccion Buenas 51 (85) 30 (100)

Malas 9 (15) 0 (0) 0,021
Extraccion Buenas 50 (90,9) 30 (100)

Malas 5(9,1) 0 (0) 0,106

Datos como numero de pacientes (%). * Test exacto de Fisher.
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Figura 16: Condiciones quirtrgicas durante la CLP con neumoperitoneo de baja
presion frente a neumoperitoneo estandar.

*p=0,442 frente a neumoperitoneo 8 mmHg, **p=0,021 frente a neumoperitoneo 8
mmHg, **p=0,106 frente a neumoperitoneo 8 mmHg. Test exacto de Fisher.

El porcentaje de pacientes que presentaron condiciones quirurgicas Nivel
1 (mejores condiciones) fue del 78,3% (Exposicion), 61,7% (Diseccion) y 67,3%
(Extraccion/Hemostasia) durante la CLP con neumoperitoneo de baja presion y
del 100% (Exposicion), 96,7% (Diseccion) y 96,7% (Extraccion/Hemostasia)
durante la CLP con neumoperitoneo estandar. En todos los casos hubo
diferencias estadisticamente significativas (Figura 17).

No se observaron condiciones quirargicas Nivel 4 (malas condiciones
quirdrgicas con necesidad de intervencién para mejorarlas) en ningun periodo
de evaluacién durante la CLP con neumoperitoneo de presion estandar, mientras
que 5 pacientes presentaron condiciones quirdrgicas Nivel 4 en la fase de
diseccién durante la CLP con neumoperitoneo de baja presion. Como se ha
referido previamente, en todos los casos la intervencién indujo una mejora en las
condiciones quirdrgicas y permitié completar el proceso quirdrgico sin necesidad

de conversién a cirugia abierta.
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Figura 17: Proporcion de condiciones quirdrgicas Nivel 1: CLP con
neumoperitoneo de baja presion frente a neumoperitoneo estandar.

* p=0,003 frente a neumoperitoneo 8 mmHg, **p<0,001 frente a neumoperitoneo 8
mmHg, **p=0,002 frente a neumoperitoneo 8 mmHg. Test exacto de Fisher.

No hubo complicaciones de lesidbn de via biliar o hemorragia
intraoperatoria en ninguno de los dos grupos. Se produjo apertura de la vesicula
biliar en algiin momento del proceso quirargico en 17 pacientes (28,3%) durante
la CLP con neumoperitoneo de baja presion y en 2 pacientes (6,7%) durante la
CLP con neumoperitoneo de presion estandar (p=0,026, test exacto de Fisher)

(Figura 18).
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Figura 18: Proporcion de complicaciones (apertura vesicula biliar): CLP con
neumoperitoneo de baja presion frente a neumoperitoneo estandar.

* p=0,026, test exacto Fisher.
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4.3- OBJETIVO SECUNDARIO.

Se compararon los pacientes sometidos a CLP realizados con
neumoperitoneo de baja presion con los pacientes sometidos a CLP realizados
con neumoperitoneo de presion estandar en cuanto a dolor postoperatorio,
incidencia de NVPO e ileo paralitico y calidad de la recuperacion postquirurgica
en las primeras 24 horas, como factores determinantes del alta precoz del
paciente. También se comparo el porcentaje de alta en las primeras 24 horas tras
la cirugia entre los dos grupos.

Se incluyeron 55 pacientes en el grupo CLP con neumoperitoneo de baja
presién y 35 pacientes en el grupo CLP con neumoperitoneo estandar: 30
pacientes por aleatorizacion mas los 5 pacientes que necesitaron intervencion
en los grupos CLP con neumoperitoneo de baja presién (PIAde 12 mmHg a partir

de la diseccion del hilio hepatico).

4.3.1- Dolor abdominal postoperatorio: EVA.

Los descriptivos de la EVA de dolor abdominal segun grupo se presentan

en la tabla 12.

Se analizaron las relaciones entre la EVA para el dolor abdominal y la
edad, el sexo, el tiempo quirurgico, la necesidad de realizar conlangiografia
intraoperatoria y la presencia de complicaciones (extravasacion bilis): en negrita
se resaltan aquellos coeficientes estadisticamente significativos (p<0.05):

1- Correlacién de la EVA 12 hora para dolor abdominal con:

- Edad: -0,201 (0,058) Rho Spearman.
- Tiempo quirargico: 0,051 (0,635) Rho Spearman.

- Sexo: 0,427 (M-W).
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- Colangiografia: 0,927 (M-W).
- Extravasacion de bilis: 0,980 (M-W).
2- Correlacién de la EVA 62 hora para dolor abdominal con:
- Edad: - 0,286 (0,007) Rho Spearman.
- Tiempo quirargico: 0,037 (0,733) Rho Spearman.
- Sexo: 0,011 (M-W).
- Colangiografia: 0,187 (M-W).
- Extravasacion de bilis: 0,767 (M-W).
3- Correlacién de la EVA 24 horas para dolor abdominal con:
- Edad: - 0,195 (0,066) Rho Spearman.
- Tiempo quirdrgico: 0,034 (0,478) Rho Spearman.
- Sexo: 0,011 (M-W).
- Colangiografia: 0,611 (M-W).

- Extravasacion de bilis: 0,282 (M-W).

Se observé una correlacion entre el valor de la EVA para el dolor abdominal
y la edad y el sexo:

¢ El sexo femenino se correlaciond positivamente con el valor de la EVA a
la 62 hora y a las 24 horas del postoperatorio.

e La edad se correlacion6 negativamente con el valor de la EVA: a menor
edad mayor EVA. La significacion estadistica se observo a la 62 hora del
postoperatorio.

No hubo diferencias en cuanto a edad o sexo entre los grupos de

comparacion, lo que podria haber actuado como factor de confusion al analizar

los resultados.
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Las distribuciones de los valores de la EVA para el dolor abdominal no
fueron normales, por lo que se aplicaron pruebas no paramétricas de
comparacion de distribuciones. Se observaron diferencias significativas en los
valores de la EVA a la 12 hora y a las 24 horas, siendo mayor la mediana durante

de CLP con neumoperitoneo estandar (Figura 19).

Tabla 13: Descriptivos de dolor abdominal: EVA.

CLP neumop. CLP neumop. p*
estandar baja presién
EVA 12 HORA Media 2,5 1,6
Desviacion tipica 1,8 1,6
Méximo 7,0 6,0
Mediana 23 1,0 0,008
Minimo 0 0
EVA 62 HORA Media 3,3 2,2
Desviacion tipica 25 1,9
Méximo 8,8 7,5
Mediana 3,2 1,9 0,204
Minimo 0 0
EVA 24 Media 2,3 1,2
HORAS Desviacion tipica 2,1 1,3
Méximo 7,0 50
Mediana 1,7 0,8 0,010
Minimo 0 0

* Prueba de Mann-Whitney.

El porcentaje de pacientes que presentaron un valor en la EVA superior a
4 en algin momento del postoperatorio y que requirieron rescate analgésico con
morfina fue superior durante la CLP con neumoperitoneo estandar que durante

la CLP con neumoperitoneo de baja presién (p=0,006, Chi?) (Tabla 14).
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Figura 19: EVA para dolor abdominal: CLP con neumoperitoneo de baja
presion frente a neumoperitoneo estandar.

*p=0,008 frente a neumoperitoneo 8 mmHg. ** p=0,204 frente a neumoperitoneo 8
mmHg. *** p=0,010 frente a neumoperitoneo 8 mmHg. Prueba de Mann-Whitney.

Tabla 14: EVA >4 | necesidad de morfina en algun momento del postoperatorio:
CLP con neumoperitoneo de baja presion frente a neumoperitoneo estandar.

CLP neumoperitoneo baja CLP neumoperitoneo
Necesidad Morfina presién Estandar
No 52 (94,5) 26 (74,3)
Si 3(5,5) 9(25,7) *

Datos como niimero de pacientes (%). *p=0,006 Chi? frente neumoperitoneo de baja
presion.

En la tabla 15 se muestran los valores en la EVA para dolor abdominal
durante la CLP con neumoperitoneo de baja presion, en funcién del nivel de
BNM. No se observaron diferencias significativas entre los dos niveles de

profundidad de BNM (Figura 20).
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Tabla 15: Descriptivos de dolor abdominal (EVA) de la CLP con neumoperitoneo
de baja presion: BNM moderado frente a BNM profundo.

CLP neumoperitoneo baja presion BNM Moderado BNM Profundo p*
(n=29) (n=26)
EVA 12 hora Media 15 1,6
Desviacion tipica 15 1,7
Méaximo 6 5
Mediana 1 1 0,939
Minimo 0 0
EVA 62 hora Media 1,9 2,6
Desviacion tipica 1,7 21
Maximo 5 7,5
Mediana 14 23 0,246
Minimo 0 0
EVA 24 horas Media 1,3 1
Desviacion tipica 1,4 1,2
Maximo 5 4.4
Mediana 0,5 0,9 0,606
Minimo 0 0

* Prueba de Mann-Whitney.

CLP neumoperitoneo 8 mmHg

2,5 **

15

EVA

0,5

12 hora 62 hora 24 horas

OBNM Moderado EBNM Profundo

Figura 20: EVA para dolor abdominal CLP con neumoperitoneo de baja presion:
BNM moderado frente a BNM profundo.

*p=0,939. **p=0,246. ***p=0,606. Prueba de Mann-Whitney.
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4.3.2- Dolor de hombro postoperatorio: incidencia y EVA.

Se analizaron las relaciones entre la EVA para el dolor hombro y la edad,
el sexo, el tiempo quirurgico, la necesidad de realizar conlangiografia
intraoperatoria y la presencia de complicaciones (extravasacion bilis): no se
observo ninguna correlacion significativa.

1- Correlacion de la EVA 12 hora para dolor de hombro con:

- Edad: 0,100 (M-W).
- Tiempo quirargico: 0,983 (M-W).
- Sexo: 0,257 (Chi?).
- Colangiografia: 0,377 (Chi?).
- Extravasacion de bilis: 0,513 (Chi?).
2- Correlacion de la EVA 62 hora para dolor de hombro con:
- Edad: 0,962 (M-W).
- Tiempo quirargico: 0,522 (M-W).
- Sexo: 0,436 (Chi?).
- Colangiografia: 0,589 (Chi?).
- Extravasacion de bilis: 0,352 (Chi?).
3- Correlacion de la EVA 24 horas para dolor de hombro con:
- Edad: 0,199 (M-W).
- Tiempo quirargico: 0,193 (M-W).
- Sexo: 0,739 (Chi?).
- Colangiografia: 0,682 (Chi?).
- Extravasacion de bilis: 0,873 (Chi?).

En la tabla 16 se muestra la incidencia de dolor de hombro. No se

observaron diferencias significativas en esta incidencia entre la CLP con

neumoperitoneo de baja presion y la CLP con neumoperitoneo estandar en
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ninglin momento de evaluacion. Tampoco hubo diferencias significativas cuando
se comparo la incidencia de dolor de hombro en funcion del nivel de profundidad
del BNM dentro del grupo CLP con neumoperitoneo de baja presion (0% en la 12
hora; 17,2% con BNM moderado frente a 11,5 % con BNM profundo a la 62 hora,
p=0,708; 20,7% con BNM moderado frente a 23,1 % con BNM profundo a las 24

horas, p=1. Test exacto de Fisher).

Tabla 16: Incidencia de dolor de hombro: CLP con neumoperitoneo de baja
presion frente a neumoperitoneo estandar.

Dolor CLP neumoperitoneo CLP neumoperitoneo
Hombro baja presién estandar p*

12 hora No 55 (100) 32 (91,4)

Si 0 3(8,6) 0,056
6 hora No 47 (85,5) 27 (77.1)

Si 8 (15,5) 8 (22,9) 0,315
24 horas No 43 (71,2) 22 (62,9)

Si 12 (28,8) 13 (37,1) 0,114

Datos como nimero de pacientes (%). * Chi?.

En la Tabla 17 se muestran los valores de la EVA para el dolor de hombro
durante la CLP con neumoperitoneo estandar y de baja presion. No hubo
diferencias significativas para el valor de la EVA de dolor de hombro entre los
grupos. Tampoco se observaron diferencias significativas dentro del grupo CLP
con neumoperitoneo de baja presion entre los dos niveles de profundidad de

BNM (2,8 vs 4, p=0,628 a la 62 hora; 2,9 vs 3,1, p=0,818 a las 24 horas. M-W).
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Tabla 17: Descriptivos de dolor hombro (EVA): CLP neumoperitoneo de baja
presion frente a CLP neumoperitoneo estandar.

Dolor Hombro CLP neumoperitoneo  CLP neumoperitoneo
baja presién estandar p*
EVA 12 hora Maximo 4,5
Mediana 3,2
Minimo 2
EVA 62 hora Maximo 6 6
Mediana 3 34 0,788
Minimo 1,7 1,7
EVA 24 horas Maximo 5 7.9
Mediana 2,9 3,5 0,978
Minimo 2 0,5

*: Test de Mann-Whitney.

4.3.3- NVPO: incidencia.

Se analizaron las relaciones entre NVPO vy la edad, el sexo, el tiempo
quirdrgico, la necesidad de realizar conlangiografia intraoperatoria, la necesidad
de morfina en el postoperatorio y la extravasacion de bilis durante la cirugia: en
negrita se resaltan aquellos coeficientes estadisticamente significativos (p <
0.05). Dada la baja incidencia de NVPO vy los reducidos tamafios muestrales se

analizaron las correlaciones sin distinguir por grupo:

- Edad: 0,432 (M-W).
- Tiempo quirurgico: 0,680 (M-W).
- Sexo: 0,024 (Chi?).
- Colangiografia: 0,419 (Chi?).
- Morfina en postoperatorio: 0,068 (Chi?).
- Extravasacion de bilis: 0,496 (Chi?).
Se observé una correlacion positiva con el sexo: la incidencia de NVPO

fue siete veces superior entre las mujeres que entre los hombres (Figura 21).
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Figura 21: Correlacion NVPO y sexo.

NAUSEAS/ VOMITOS

25%

21,7%

20%

15%

10%

5% QIQO/n
0%
Hombre Mujer

En la tabla 18 se muestra la distribucién de la incidencia de NVPO. Hubo
diferencias significativas en la incidencia de NVPO a la 12 hora, incidencia que fue

superior en el grupo CLP con neumopertoneo estandar (Figura 22).

Tabla 18: Incidencia de NVPO: CLP neumoperitoneo de baja presion frente a
neumoperitoneo estandar.

NVPO CLP neumoperitoneo CLP neumopertineo p*

baja presién estandar

12 hora No 54 (98,2) 30 (85,7)
Si 1(1,8) 5(14,3) 0,031

62 hora No 49 (89,1) 31 (88,6)
Si 6 (10,9) 4 (11,4) 0,597

24 horas No 53 (96,4) 33(94,3)
Si 2 (3,6) 2(5,7) 0,507

Datos como nuimero de pacientes (%). *Chi2.
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Figura 22: Incidencia de NVPO: CLP neumoperitoneo baja presion frente a
neumoperitoneo estandar.

*p=0,031 frente a neumoperitoneo 8 mmHg. ** p=0,597 frente a neumoperitoneo 8
mmHg. **p=0,507 frente a neumoperitoneo 8 mmHg. Chi.

No se observaron diferencias en la incidencia de NVPO durante la CLP
con neumoperitoneo de baja presion entre los diferentes niveles de profundidad
del BNM (6,9% (n=2) BNM Moderado frente a 15,4% (n=4) BNM Profundo,

p=0,406; test exacto Fisher).

4.3.4- lleo paralitico: incidencia.
No hubo ningun caso de ileo paralitico en ninguno de los grupos de
aleatorizacion. El 100% de los pacientes iniciaron tolerancia oral a las 3 horas de

la intervencion segun protocolo, sin incidencias.

4.3.5- Calidad de recuperacién postoperatoria: test QoR 15.
Se estudiaron las correlaciones y pruebas necesarias para analizar las

relaciones entre el valor global del test QoR15 y la edad, el sexo, el tiempo
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quirurgico, la necesidad de realizar conlangiografia intraoperatoria y la presencia
de complicaciones. En negrita se resaltan aquellos coeficientes estadisticamente

significativos (p < 0.05):

1- Correlacion test QoR 15 ala 12 hora con:

- Edad: 0,142 (0,181) Rho Spearman.

- Tiempo quirargico: -0,085 (0,427) Rho Spearman.
- Sexo: 0,312 (M-W).

- Colangiografia: 0,774 (M-W).

- Complicaciones: 0,721 (M-W).

2- Correlacion test QoR 15 a la 62 hora con:

- Edad: 0,153 (0,153) Rho Spearman.

- Tiempo quirargico: 0,029 (0,789) Rho Spearman.
- Sexo: 0,002 (M-W).

- Colangiografia: 0,426 (M-W).

- Complicaciones: 0,200 (M-W).

3- Correlacion test QoR15 a las 24 horas con:

- Edad: 0,100 (0,350) Rho Spearman.
- Tiempo quirargico: -0,091 (0,395) Rho Spearman.
- Sexo: 0,001 (M-W).
- Colangiografia: 0,683 (M-W).
- Complicaciones: 0,317 (M-W).
Se observo una correlaciéon entre la recuperacion postoperatoria y el
sexo: la calidad de recuperacién global a la 62 hora y a las 24 horas difiere

segun sexo, siendo mejor entre los hombres que entre las mujeres.
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Tabla 19: Correlacion calidad de recuperacién postoperatoria y sexo.

Hombre Mujer p*
QoR15 (global) Mediana 112,0 109,5 0,312
12 hora
QoR15 (global) Mediana 139 131 0,002
62 hora
QoR15 (global) Mediana 146 141 0,001
24 horas

* Prueba de Mann-Whitney.

En la tabla 20 se muestran los resultados del test QoR15 durante la CLP
con neumoperitoneo de baja presion y con neumoperitoneo estandar. Existen
diferencias significativas en los valores de la calidad de recuperacion
postoperatoria entre los dos grupos: la mediana de valores del test QOR15 fue
superior en el grupo neumoperitoneo de baja presion que en el grupo

neumoperitoneo estandar (Figura 23).

No se observaron diferencias en los valores del test QOR15 durante la
CLP con neumoperitoneo de baja presion entre los diferentes niveles de BNM
(1@ hora: 112 BNM moderado frente a 111 BNM profundo, p=0,755; 62 hora: 135
BNM moderado frente a 137,5 BNM profundo, p=0,896; 24 horas: 144 BNM

moderado frente a 144 BNM profundo, p=0,761. Prueba de Mann-Whitney).
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Tabla 20: Descriptivos de la calidad de recuperacién postoperatoria (test
QoR15): CLP con neumoperitoneo baja presion frente a neumoperitoneo
estandar.

CLP neumoperitoneo CLP neumoperitoneo

QoR15 Global baja presién estandar p*

12 hora (Maximo Méximo 120 120

120) Mediana 112 108 0,031
Minimo 85 73

62 hora (Maximo Méximo 150 147

150) Mediana 136 131 0,019
Minimo 98 93

24 hora (Maximo Méximo 150 149

150) Mediana 144 139 0,016
Minimo 122 103

* Prueba de Mann-Whitney.

150

% %k %k

* %

120

QoR15

60 —

12 hora 62 hora 24 horas

ONeumoperitoneo 8 mmHg = Neumoperitoneo 12 mmHg

Figura 23: Calidad de recuperacion postoperatoria (test QoR15): CLP con
neumoperitoneo baja presién frente a neumoperitoneo estandar.

*p=0,031, **p=0,019, ***p=0,016 . Prueba de Mann-Whitney.
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4.3.6- Alta hospitalaria < 24 horas.

Se estudiaron las correlaciones y pruebas necesarias para analizar las
relaciones entre el alta en las primeras 24 horas y la edad, el sexo, el tiempo
quirurgico, la necesidad de realizar conlangiografia intraoperatoria, la necesidad
de morfina en el postoperatorio, la presencia de complicaciones intraoperatorias,
los valores de la EVA y del test QOR15 y la presencia de NVPO. Dada la baja
incidencia de las altas después de 24 horas y los reducidos tamafios muestrales

se analizaron las correlaciones sin distinguir por grupo:

- Edad: 0,936 (M-W).
- Tiempo quirdrgico: 0,067 (M-W).
- Sexo: 1,000 (Chi?).
- Colangiografia: 0,764 (Chi?).
- Necesidad de morfina: 0,063 (Chi?).
- Complicaciones: 0,344 (Chi?).
- EVA 12 hora: 0,029 (M-W).
- EVA 62 hora: 0,096 (M-W).
- EVA 24 horas: 0,002 (M-W).
- Test QoR15 12 hora: 0,020 (M-W).
- Test QoR15 62 hora:0,031 (M-W).
- Test QoR15 24h: 0,000 (M-W).
- NVPO: 0,496 (Chi2).
Se observaron relaciones significativas entre los valores de la EVA y del

test QOR15 y las altas antes de las 24 horas:

- El valor de la EVA fue significativamente inferior en los pacientes en
gue el alta se produjo en las primeras 24 horas (Figura 24).
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- Lacalidad de la recuperacion fue significativamente superior en los pacientes

en los que alta se produjo dentro de las primeras 24 horas (Figura 25).

EVA (mediana) en funcion del momento del alta

4.5

3,5 * *x

3 EEFE

§ 2,5
w

1,5

0,5

12 hora 62 hora 24 horas
OAlta < 24 horas mAlta = 24 horas

Figura 24: Correlacion alta < 24 horas y la EVA.
*p=0,029, **p=0,096, ***p=0,002. Prueba de Mann-Whitney.

Test QoR15 (mediana) en fucion del momento del alta

150

- ke

120

90 —

60 —

30 —

QoR 1512 h QoR 1562 h QoR15 24 h
OAlta < 24dhoras mAlta > 24 horas

Figura 25: Correlacion alta < 24 horas y el test QOR15.
*p=0,020, **p=0,031, **p<0,001. Prueba de Mann-Whitney.

La distribucion del porcentaje de alta en las primeras 24 horas en funcion

de los grupos de comparacién se presenta en la Tabla 21.
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Tabla 21: Porcentaje de alta en las primeras 24 horas: CLP con nheumoperitoneo
de baja presion frente a neumoperitoneo estandar.

CLP neumoperitoneo CLP neumopertineo
8 mmHg 12 mmHg P*
Total 55 (100) 35 (100)
Alta No 3(5,5) 6 (17,1)
<24 horas Si 52 (94,5) 29 (82,9) 0,085

Datos como numero de pacientes (%). *Test exacto de Fisher.

De forma global, en un 90% de los casos el alta se produjo en las primeras
24 horas tras la cirugia. En el grupo CLP con neumoperitoneo de baja presion el
porcentaje de alta en las primeras 24 horas fue del 94,5% frente al 82,9 % en el

grupo CLP con neumoperitoneo estandar (p=0,085, test exacto de Fisher).

No se observaron diferencias en el porcentaje de alta en las primeras 24
horas en funcion de la profundidad del BNM dentro del grupo CLP con
neumoperitoneo de baja presion: 96,6% BNM moderado frente a 92,3% BNM

profundo, p=0,597, test exacto de Fisher.
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5.1- Efecto del BNM sobre el espacio abdominal al establecer el

neumoperitoneo en cirugia laparoscoépica.

Diversos trabajos de investigacion han puesto de manifiesto que, en la
cirugia laparoscopica, el establecimiento de un BNM profundo tiene un efecto
favorable sobre las dimensiones de la cavidad abdominal al establecer el
neumoperitoneo, si se compara con la ausencia de BNM [93,94,95]. Sin
embargo, no existen estudios que hayan comparado la influencia que diferentes
grados de profundidad del BNM pueden tener sobre el espacio abdominal al

establecer el neumoperitoneo.

Como se ha comentado en la introduccién del trabajo, no es usual trabajar
sin BNM durante la cirugia laparoscopica, sino mantener cierto grado de BNM
que puede variar desde profundo a superficial a lo largo de la intervencion. Esta
variacion en la profundidad del BNM podria influir sobre el espacio de trabajo
quirdrgico durante la cirugia. La primera parte de este estudio pone de manifiesto
que el BNM profundo, en comparacién con un BNM moderado, incrementd de
forma significativa el espacio abdominal al establecer el neumoperitoneo vy, por
tanto, los resultados apoyan la hipétesis planteada: el grado de BNM influye en
los factores condicionantes del campo de trabajo durante la cirugia

laparoscopica.
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La caracterizacion del espacio abdominal se realizd6 mediante dos
evaluaciones mesurables de forma objetiva: el volumen de CO:2 intraabdominal
insuflado con el neumoperitoneo (medida de capacidad o volumétrica) y la
mediciébn de uno de los ejes de la cavidad abdominal al establecer el
neumoperitoneo, extrapolada a partir de la distancia piel-promontorio (eje
anteroposterior del abdomen) para las PIAs de 8 mmHg y 12 mmHg. Ambas
mediciones evidenciaron un incremento significativo con el establecimiento de
BNM profundo, cuando se comparé con BNM moderado. En el caso del volumen
de CO2 insuflado, el incremento medio de volumen intraabdominal con BNM
profundo fue de 588 ml para la PIA de 8 mmHg y de 615 ml para la PIA de
12mmHg, lo que representd un incremento del volumen intraabdominal del
36,8% y del 25%, respectivamente. En el caso de la distancia piel-promontorio,
el incremento medio de la distancia piel-promontorio fue de 0,38 cm para la PIA
de 8 mmHg y de 0,46 cm para la PIA de 12 mmHg, lo que representd un
incremento de la distancia piel-promontorio del 3,3% vy del 3,6%

respectivamente.

Sin embargo, el analisis detallado de estos resultados puede matizar el

significado de esta variacion en el espacio abdominal:

1- Se observé una gran variabilidad interindividual en la respuesta al BNM
profundo. La dispersién de los valores fue elevada, especialmente para el
volumen de CO2 insuflado con el neumoperitoneo. El coeficiente de variacion
(relacién entre el tamafio de la media y la variabilidad de la variable evaluada)
fue del 32% y del 49% para el incremento de volumen, respectivamente para las
PIA de 8 y 12 mmHg, y del 12% y 14% para el incremento de la distancia piel-

promontorio, respectivamente para las PIA de 8 y 12 mmHg. Por tanto, la
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respuesta al BNM profundo no fue homogénea en todos los pacientes, no fue
predecible y mostr6 una gran variabilidad, principalmente en la primera

evaluacion.

2- - No todos los pacientes tuvieron una respuesta positiva al BNM profundo. Un
incremento de volumen se observé en 23 de 26 pacientes (88%) para una PIA
de neumoperitoneo de 8 mmHg y en 21 de 26 pacientes (80,76%) para una PIA
de neumoperitoneo de 12 mmHg, mientras que un incremento de la distancia
piel-promontorio se observé en 11 de 18 pacientes (61%) para una PIA de
neumoperitoneo de 8 mmHg y en 14 de 17 pacientes (87%) para una PIA de
neumoperitoneo de 12 mmHg. Por tanto, el efecto positivo del BNM profundo

sobre un BNM moderado no fue una constante en todos los pacientes.

El andlisis de los resultados obtenidos permitié distinguir o diferenciar a
pacientes respondedores al BNM profundo y pacientes no respondedores o
minimamente respondedores. Se realiz6 un analisis de posibles factores que
pudieran diferenciar a ambos grupos de pacientes. Se observé que los pacientes
gue no respondieron o respondieron minimamente al incremento de volumen
intraabdominal (< 300 ml) con el BNM profundo presentaron un volumen
intraabdominal inicial (volumen intraabdominal para la PIA de 8 mmHg con BNM
moderado) inferior a los pacientes respondedores [1,92 (1,1) L frente a 2,85
(0,76) L, p=0,041]. Es decir, la ganancia en volumen intraabdominal fue superior
en los pacientes con menor volumen intraabdominal inicial. En concordancia con
este resultado, Danneels et al. [93] habian referido previamente en cirugia
bariatrica que el incremento de volumen intraabdominal al establecer el
neumoperitoneo inducido con un BNM profundo fue significativamente superior

en las pacientes con un menor volumen intraabdominal inicial con el
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establecimiento del neumoperitoneo sin BNM. A su vez, Mulier et al. [86] habian
referido que el efecto neto sobre el volumen intraabdominal inducido por el BNM
profundo tiene mayor relevancia en los pacientes con menor compliancia

abdominal.

3- El incremento del espacio abdominal inducido por el BNM profundo no fue de
la misma magnitud para ambas evaluaciones, siendo mayor para el volumen de

CO:z2 insuflado que para la distancia piel-promontorio.

4- El tamafo del efecto inducido con el BNM profundo se puede considerar
pequeno. La “d” de Cohen es una aplicacion matematica que representa el
namero de desviaciones tipicas que separan a dos grupos y nos permite
clasificar el tamafio de un efecto. Asi: d = 0,20: tamafio del efecto pequefio; d =

0,50: tamario del efecto mediano; d = 0,80: tamafio del efecto grande [151].

Aplicando la “d” de Cohen, el resultado del tamafo del efecto para incremento
medio de volumen intraabdominal y para el incremento medio de la distancia piel-
promontorio se puede clasificar como pequefio (< 0,45), espacialmente para el
incremento de la distancia piel-promontorio, en el que fue de 0,25. Obviamente,
el verdadero significado de un efecto se debe corroborar con una aplicacion
clinica: en este caso la relacién entre las condiciones quirlrgicas y el grado de
BNM (22 parte del estudio). Sin embargo, el resultado obtenido en el incremento
de la distancia piel-promontorio con el BNM profundo (con un incremento medio
de 0,38-0,46 cm) nos debe hacer cuestionar su significacion clinica. Equiparando
la distancia piel-promontorio al diametro de la cavidad abdominal (eje antero-
posterior del abdomen), y teniendo presente que el area de una circunferencia
es T1r?, el incremento en este area, y por extension del volumen intraabdominal,

con el establecimiento del BNM profundo podria ser limitado.
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5- Independientemente del grado de BNM, las dimensiones de la cavidad
abdominal fueron superiores para una PIA de 12 mmHg que de 8 mmHg. A su
vez, los incrementos inducidos en el volumen intraabdominal al pasar de una PIA
de 8 mmHg a una PIA de 12 mmHg fueron superiores a los incrementos en el
volumen intraabdominal inducidos por el BNM profundo para cada nivel de PIA.
Las dimensiones de la cavidad abdominal para una PIA de 8 mmHg con BNM
profundo no fueron equiparables a una PIA de 12 mmHg con BNM moderado.
Es decir, el peso relativo del incremento de la PIA de 8 a 12 mmHg sobre el
espacio abdominal, es superior al del establecimiento de un BNM profundo frente

a un BNM moderado.

Por tanto, aunque el BNM profundo increment6 de forma significativa las
dimensiones de la cavidad abdominal al establecer el pneumoperitoneo para las
PIA prefijadas de 8 y 12 mmHg, al compararlo con un BNM moderado, se
observé una gran variabilidad en la respuesta, no todos los pacientes tuvieron
una respuesta positiva al BNM profundo, y la ganancia de espacio abdominal
(tamafio del efecto) se pudo considerar pequefia, especialmente para el
incremento de la distancia piel-promontorio. La correlacion clinica que este
efecto del BNM profundo, frente a un BNM moderado, puede tener sobre la
mejora en las condiciones quirdrgicas durante la cirugia laparoscopica sera la

base de la segunda parte del estudio.

La cavidad abdominal constituye un area de expansion de volumen
limitada, al tener una cara posterior rigida (columna vertebral y érganos
retroperitoneales) y una cara inferior restringida por los huesos pélvicos)
[81,82,83]. La distensibilidad abdominal va a depender principalmente de la

elasticidad de la cara anterolateral (piel, tejido subcutaneo, fascia superficial,
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musculo recto abdominal y su fascia en cara anterior, masculos oblicuos junto
con el transverso abdominal en cara lateral, y el peritoneo parietal), y en menor
medida de su cara superior (diafragma). De forma genérica se puede considerar
que el volumen de CO: insuflado al establecer el neumoperitoneo va a depender
de tres parametros: el nivel de neumoperitoneo prefijado (limite de PIA superior),
la PIA a volumen 0 (PVO, limite de PIA inferior dependiente de cada paciente) y

de la compliancia abdominal o distensibilidad abdominal de cada paciente [84].

El efecto beneficioso del BNM sobre la cavidad abdominal se basa en
inducir una relajacion de la musculatura diafragmatica y de la musculatura
abdominal. Dada la diferente sensibilidad de los grupos musculares al efecto del
BNM, se ha especulado que se necesita un nivel de profundidad de BNM elevado
a nivel del aductor del pulgar para conseguir unas condiciones optimas de
relajacion muscular a nivel de diafragma y rectos abdominales. Pero este efecto
del BNM sobre la musculatura abdominal y diafragmatica no afecta a la
compliancia abdominal, como se ha referido en estudios previos. Mulier et al.
[86] no observaron un efecto de los BNMND sobre la compliancia o elastancia
abdominal; Barrio et al. [90], en concordancia con esta afirmacion, tampoco
refirieron un cambio significativo de la compliancia abdominal al comparar un
BNM profundo con un BNM moderado. El efecto beneficioso del BNM radica en
el descenso PIA a volumen 0 (PIA inicial), un descenso de la PIA basal al iniciar
el neumoperitoneo que permitiria una mayor insuflacion de CO2, y por tanto

ganancia en el espacio abdominal.

Danneels et al. [93], en cirugia bariatrica laparoscépica, refirieron que un
BNM profundo, frente a la ausencia de BNM, permitié un incremento significativo

del volumen intraabdominal insuflado al establecer el neumoperitoneo. El
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incremento medio del volumen intraabdominal fue de 0,95 L, con una gran
variabilidad en la respuesta (DE 1,22 L). A su vez, refirieron que la respuesta al
BNM profundo no fue constante en todos los pacientes, no observando respuesta
en 8 de 32 pacientes. Aunque el incremento en el volumen intraabdominal
referido por Daneels et al. fue significativamente superior al referido en nuestro
trabajo (0,95 L frente a 0,58-0,62 L), la comparacién de los resultados no es
posible ya que en su trabajo la poblacion en estudio fue de pacientes obesos, la
PIA prefijada fue de 15 mmHg, y la primera medicion del volumen intraabdominal

se realizé en usencia de BNM.

Lindekaer et al. [94] fueron los primeros en describir la medicion de la
distancia piel-promontorio como una medida objetiva de las dimensiones de la
cavidad abdominal. En su trabajo refirieron que el BNM profundo, en
comparacion con la ausencia de BNM, increment6 de forma significativa la
distancia piel-promontorio al establecer el neumoperitoneo. Los resultados de
este estudio difieren de forma importante con los de nuestra investigacion.
Lindekaer et al. [94] refirieron un incremento medio en la distancia piel-
promontorio con el BNM profundo de 1,5 cm tanto para la PIA de 8 mmHg como
de 12 mmHg, mientras que nosotros observamos un incremento medio muy
inferior (0,38 cm para la PIA de 8 mmHg y de 0,46 cm para la PIA de 12mmHg).
A su vez, refirieron una respuesta positiva al BNM profundo en la mayoria de
pacientes en estudio (14/15), tanto para la PIA de 8 mmHg como de 12 mmHg,
mientras que en nuestro caso no se observd respuesta en 7 de 18 pacientes
(39%) para una PIA de neumoperitoneo de 8 mmHg y en 3 de 17 pacientes (13%)
para una PIA de neumoperitoneo de 12 mmHg. Existen diferencias

metodoldgicas entre los dos estudios que pueden influir en esta variabilidad en
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los resultados. En su caso, utilizaron un single-port para efectuar la medicion,
que se realizé entre el ombligo y el promontorio, mientras que en nuestro caso
se utilizé un puerto de laparoscopia umbilical para la introduccion de la 6ptica y
un puerto infraumbilical para realizar la medicion de la distancia. A su vez, la
primera medicion en su caso fue en ausencia de BNM y con BNM moderado en

el nuestro.

Nuestros resultados estan mas en concordancia con los publicados por
Madsen et al. [95], que refirieron un incremento significativo de la distancia piel-
promontorio cuando compararon un BNM profundo con la ausencia de BNM,
pero de inferior magnitud al referido por Lindekaer et al. [94]: incremento de 0,33
(IC 95% 0,07-0,59) cm para la PIA de 8 mmHg y de 0,30 (IC 95% 0,06-0,54) cm
para la PIA de 12 mmHg. Los autores concluyeron que la relevancia clinica de

estos resultados es incierta.

En contraste con estos estudios, Vlot et al. [96] en un modelo porcino de
laparoscopia no encontraron evidencia de que un BNM moderado-profundo
(definido como 0-1 respuestas del TOF), frente a la ausencia de BNM, tuviera
una influencia positiva sobre el espacio abdominal al establecer el
neumoperitoneo. En los trabajos de Vlot et al. [87,96] la caracterizacion del
espacio abdominal se realiz6 tanto con la medicion del gas insuflado al
establecer el neumoperitoneo como mediante la determinacion de la dimension
de la cavidad abdominal por técnicas de imagen (TAC). En ninguno de los dos
casos el BNM moderado-profundo incrementd las dimensiones de la cavidad
abdominal. Por el contrario, los mismos autores refirieron un efecto pre-stretching
significativo en el modelo animal, es decir, incremento del volumen

intraabdominal tras dos insuflaciones consecutivas de neumoperitoneo para la
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misma PIA 'y para el mismo nivel de BNM (ausencia de BNM en su caso) [87,96].
Los autores sugieren que este efecto pre-stretching debe ser considerado como
un posible factor de confusion en los estudios clinicos en humanos. Esta
conclusion justificd, en nuestro estudio, la inclusiébn de un grupo control para
valorar el posible efecto pre-stretching, en el que se realizé el mismo protocolo
(dos insuflaciones consecutivas de neumoperitoneo para la PIA de 8y 12 mmHg)
pero sin modificar el grado de BNM (ambas con BNM moderado). En nuestra
investigacion no observamos un efecto pre-stretching, no hubo una modificacion
en el volumen intraabdominal ni para la PIA de 8 mmHg ni de 12 mmHg tras la
realizacion de dos insuflaciones consecutivas de neumoperitoneo con BNM
moderado. En el mismo sentido que nuestros resultados, Mulier et al. tampoco
evidenciaron efecto pre-stretching en mujeres obesas al efectuar seis

insuflaciones consecutivas de neumoperitoneo con el mismo nivel de BNM [88].

Esta primera parte del trabajo presenta limitaciones. Una es la dificultad
de caracterizar el espacio abdominal en un contexto clinico, sin interferir o con
minima interferencia con el proceso quirdrgico. No existe ninguna determinacion
exacta del espacio abdominal factible en la practica clinica. Posiblemente la
medida mas exacta del espacio abdominal seria la descrita por Vlot et al. [96],
medicién de los ejes de la cavidad abdominal por TAC tras el establecimiento del
neumoperitoneo. Sin embargo, su trabajo fue experimental y pudiera no ser
compatible ni ética la realizacién de esta determinacién en la practica clinica con
pacientes quirdrgicos. Las dos evaluaciones elegidas para caracterizar el
espacio abdominal fueron mediciones indirectas validadas en estudios previos y
de sencilla realizacion, sin interferir con el proceso asistencial. El volumen de

COz2 insuflado con el neumoperitoneo se utilizo6 como medida indirecta de

-121-



Discusioén

capacidad o volumétrica del espacio abdominal. La distancia piel-promontorio se
intenté equiparar a la medicidbn del eje anteroposterior del abdomen
(determinante de la expansién de la cavidad abdominal). A su vez, se intentd
limitar la variabilidad interindividual en la respuesta de ambas evaluaciones al

tratarse de un ensayo cruzado y actuar cada paciente como su mismo control.

La segunda limitaciéon del trabajo fue que se realizaron dos evaluaciones
en dos poblaciones de pacientes diferentes. No es adecuado realizar
correlaciones de diferentes parametros en poblaciones diferentes, es decir
correlacionar el volumen de CO: insuflado con la variacion en el eje piel-
promontorio. Nuestros resultados podrian indicar que no todo incremento de
volumen de COz2 se asociaria a un incremento de la distancia piel-promontorio,
especialmente para la PIA de 8 mmHg (un 39% de pacientes no presentaron
incremento) o que este incremento seria minimo. Sin embargo, para confirmar
esta observacion ambas mediciones se deberian haber realizado en el mismo
paciente. Esto suponia una interferencia importante en el proceso asistencial
habitual (tempo consumido para la realizacidon de las dos determinaciones), por
lo que se decidi6 realizar las determinaciones en poblaciones distintas, pese a
limitar los resultados. Una posible explicacion a estos resultados podria deberse
a la presencia de estructuras compresibles dentro de la cavidad abdominal, que
podrian justificar un incremento del volumen de CO: insuflado con el

neumoperitoneo, sin modificar las dimensiones de la cavidad abdominal.

Por tanto, de esta primera parte del trabajo se puede deducir que el
espacio abdominal durante la cirugia laparoscépica puede verse afectado por la
profundidad del BNM y apoya la hipétesis planteada para el objetivo principal 1:

el BNM profundo incremento de forma significativa las dimensiones de la cavidad
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abdominal al establecer el neumoperitoneo, al compararlo con un BNM
moderado. Sin embargo, la respuesta al BNM profundo no fue homogénea,
predecible y constante en todos los pacientes, evidenciandose una gran

variabilidad interindividual en su efecto.

5.2- Efecto de la profundidad del BNM sobre las condiciones quirurgicas y
el grado de cumplimentacién de la CLP con neumoperitoneo de baja

presion.

El objetivo de la segunda parte del estudio fue valorar el impacto clinico
que sobre las condiciones quirurgicas pudiera tener el establecimiento y
mantenimiento de un BNM profundo durante toda la cirugia laparoscopica,
comparado con un BNM moderado. Pese a sus posibles beneficios clinicos, se
conoce que el factor limitante para el desarrollo de la CLP con neumoperitoneo
de baja presién (PIA 8 mmHg) es su posible interferencia con la técnica
quirurgica; la reduccién del espacio de trabajo puede afectar el desarrollo de la
cirugia y la seguridad del paciente. Quisimos valorar si el efecto beneficioso del
BNM profundo en cuanto a ganancia de espacio abdominal al establecer el
neumoperitoneo podia ser determinante en la mejora de las condiciones
quirurgicas en aquellas situaciones donde el espacio de trabajo quirurgico pueda
estar limitado, como es el caso de trabajar con un neumoperitoneo de baja

presion.

De los resultados obtenidos en esta parte del estudio se puede extraer
que la profundidad del BNM no fue determinante en la cumplimentacion de la
CLP con neumoperitoneo de baja presién. El beneficio del BNM profundo sobre

las dimensiones de la cavidad abdominal al establecer el neumoperitoneo para
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una PIA de 8 mmHg no tuvo una traduccion clinica sobre las condiciones
quirurgicas y éstas no se consideraron superiores a las presentadas con un BNM
moderado. No se observaron diferencias significativas en las condiciones
quirurgicas entre un BNM moderado y un BNM profundo cuando se trabajé con
un neumoperitoneo de baja presion: de forma global, la clasificacién dicotomica
Buenas / Malas condiciones quirurgicas fue comparable para los dos niveles de
BNM en los tres momentos de valoracion (exposicion, diseccion y
extraccion/hemostasia) y aunque el grupo BNM profundo tuvo una tendencia a
presentar un porcentaje de condiciones quirurgicas Nivel 1 (mejores condiciones
quirurgicas) superior al grupo BNM moderado, tanto en la fase de diseccién como
especialmente en la fase de extraccion/hemostasia, las diferencias no fueron
significativas. Tampoco hubo diferencias en el porcentaje de pacientes que
presentaron condiciones quirurgicas Nivel 4 ni en los tiempos quirdrgicos ni en

la incidencia de complicaciones menores.

Por tanto, el BNM profundo no fue determinante en la cumplimentacion de
la CLP con neumoperitoneo de baja presion y no mejord las condiciones
quirurgicas, o no lo hizo en suficiente medida como para tener significacion
clinica, al compararlo con un BNM moderado, destacando que, incluso con un
BNM moderado, la clasificacion de las condiciones quirurgicas por parte de los
cirujanos fue considerada como buena en mas del 80% de los casos. Cuando
hubo malas condiciones quirurgicas, el tedrico efecto beneficioso del BNM
profundo sobre las dimensiones de la cavidad abdominal, no fue suficiente para
compensar la limitacion del espacio abdominal generado por un neumoperitoneo
de baja presidén. Por contra, cuando hubo malas condiciones quirurgicas, la

elevacién del nivel de neumoperitoneo a valores estandar (PIA 12 mmHg),
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mejoro las condiciones quirurgicas en todos los casos, y no hubo necesidad de
convertir a cirugia abierta ningun paciente. Por tanto, se podria considerar que
el peso relativo de la limitacion del espacio abdominal generado por un
neumoperitoneo de 8 mmHg seria mayor que el efecto favorable inducido por el
BNM profundo a nivel de la cavidad abdominal. En determinados casos, esta
limitacion del espacio abdominal durante la CLP con neumoperitoneo de baja
presidn genera unas condiciones quirurgicas inaceptables que no pueden ser

compensadas con un BNM profundo, pero si con la elevacion de PIA.

Staehr-Rye et al. [110] compararon las condiciones quirurgicas durante la
CLP de baja presiéon con BNM profundo (TOF 0, PTC 0-1) frente a BNM
moderado-residual (dosis unica inicial de rocuronio de 0,3 mg/Kg, TOF>2 durante
87% del procedimiento) y refirieron que el BNM profundo se asocié a unas
condiciones quirurgicas marginalmente mejores que un BNM moderado-residual.
Las condiciones quirurgicas fueron consideradas adecuadas durante todo el
procedimiento en un 28% de los casos con BNM profundo frente a un 4% en el
grupo moderado-residual (p=0,05). No observaron diferencias en los tiempos
anestésico-quirurgicos, ni en el porcentaje de complicaciones. Junto al bajo
porcentaje de condiciones quirurgicas adecuadas presentadas en este trabajo
incluso con BNM profundo, destaca el bajo porcentaje de cumplimentacion de la
CLP con neumoperitoneo de baja presion referido. Asi, sélo un 60% de
procedimientos pudieron llevarse a cabo con baja presiéon con BNM profundo y
un 35% con BNM moderado-residual (p=0,08), no siendo, por tanto, el BNM
profundo determinante en la mejora de la cumplimentacién de la CLP de baja
presion. Los autores refirieron que este bajo porcentaje de cumplimentacion

estaria relacionado con la inexperiencia del equipo quirdrgico con la cirugia de
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baja de presion junto al alto porcentaje de pacientes que se intervinieron con un
proceso inflamatorio de la vesicula intercurrente (50%). A pesar de las
diferencias metodologicas (en nuestro caso el equipo quirurgico tenia
experiencia en la técnica y la cirugia fue programada, con solo 6 casos con
proceso inflamatorio intercurrente), las diferencias referidas con respecto a las
condiciones quirurgicas son evidentes. El porcentaje de condiciones quirurgicas
optimas para ambos grados de BNM en nuestro estudio fue superior al 80%
durante todo el procedimiento y de forma global la cumplimentacion de la cirugia
con baja presion fue del 91,6%, porcentaje en concordancia con otros niveles de
cumplimentacion referidos en la literatura (85-100%) y muy superior al referido

por Staehr-Rye et al. [110].

Koo et al. [111] compararon las condiciones quirurgicas y el grado de
cumplimentacion de la CLP con neumoperitoneo de baja presion con BNM
profundo (TOF 0, PTC 1-2) frente a un BNM moderado (TOF 1-2). Los autores
refirieron que el BNM profundo se asocié a mejores condiciones quirurgicas
(condiciones excelentes/éptimas 68,8% frente a 34,4%, p=0,006) y a un mayor
grado de cumplimentacion de la CLP de baja presion (87,5% frente a 65,6%,
p=0,039). El trabajo de Koo et al. [111] ha sido sincrénico con nuestro trabajo de
investigacion (recogida de pacientes septiembre 2013-Abril 2014; publicacion on
line 12 julio 2016) y ambos estudios presentan un planteamiento y disefio similar,
y en los dos casos se traté de cirugia programada con pocos pacientes con
procesos inflamatorios intercurrentes (6 en cada trabajo). Sin embargo, se
pueden distinguir pequefias diferencias metodolégicas. En el primero la
valoracion de las condiciones quirurgicas por parte del cirujano se realizé de

forma global del conjunto del proceso quirdrgico, sin distinguir periodos
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intraoperatorios como se hizo en el nuestro (exposicidn, diseccion,
hemostasia/extraccion). A su vez, en su trabajo no consta la experiencia del
equipo quirurgico con respecto a la CLP de baja presion. El resultado de ambos
trabajos esta en concordancia con respecto al grupo BNM profundo y refuerzan
la validez de nuestros resultados: condiciones quirurgicas excelentes/optimas
68,8% frente a 80% en nuestro caso, grado de cumplimentacion de la CLP de
baja presion 87,5% frente a 86,7% en nuestro caso. Sin embargo, la diferencia
entre los dos trabajos radica en el grupo BNM moderado. Koo et al. [111] refieren
peores condiciones quirurgicas y un menor grado de cumplimentacion de la CLP
con neumoperitoneo de baja presion con BNM moderado que las referidas en
nuestro estudio; condiciones quirurgicas excelentes/O0ptimas 34,4% frente 90%
en nuestro caso, grado de cumplimentacion 65,6% frente a 96,7% en nuestro
caso. La valoracion de las condiciones quirurgicas trabajando con un BNM
moderado por parte de nuestros cirujanos fue equiparable a las condiciones
quirurgicas trabajando con BNM profundo, y fueron éptimas para llevar a cabo la

cirugia sin intervencién en mas de un 91% de los casos.

Una de las limitaciones de esta parte del estudio y que comparten todos
los trabajos que evaluan condiciones quirurgicas, radica en el valor subjetivo de
dicha evaluacion. No existe un parametro objetivo para clasificar las condiciones
quirurgicas por parte de un evaluador, y esta valoracion va a depender de
factores como la experiencia, destreza técnica o expectativas del cirujano. A su
vez, hay que tener presente que otros factores como el momento de la
realizacion del acto quirdrgico van a poder influir en esta valoracion. Un reflejo
de esta posible limitacion es la heterogeneidad de los resultados de los tres

trabajos presentados con respecto a la CLP de baja presion. Donde si hay
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coincidencia en los tres trabajos es en que la cumplimentacion de la CLP con
neumoperitoneo de baja presion no pudo ser del 100% en ninguno de los
trabajos, incluso con BNM profundo. En determinados casos la limitacion de la
PIA genera condiciones quirurgicas no aceptables que precisan la elevacién de

la misma para compensarlas.

Si bien con diferencias metodoldgicas y con un planteamiento distinto al
nuestro, dos trabajos mas han presentado resultados favorables al BNM
profundo para trabajar con menores niveles de presion de neumoperitoneo en la
cirugia laparoscopica. Van Wik et al. [97] valoraron la menor PIA de
neumoperitoneo necesaria para conseguir unas adecuadas condiciones
quirurgicas durante la CLP y refirieron que inicialmente fue un 25% inferior con
un BNM profundo que en ausencia de BNM [7,20 (2,51) mmHg frente a 12,75
(4,49) mmHg]. Sin embargo, esta diferencia no se mantuvo a lo largo de la
intervencion. A los 45 minutos de trabajo con BNM profundo, el nivel de PIA tuvo
que elevarse a 11(3,26) mmHg para mantener unas condiciones quirurgicas
aceptables. Kim et al. [98] también refirieron que para mantener adecuadas
condiciones quirurgicas durante cirugia laparoscépica colo-rectal, un BNM
profundo (TOF 0, PTC 1-2) permitié trabajar con un nivel de PIA inferior que con
un BNM moderado (TOF1-2) [9,3 (1,3) mmHg frente a 12 (0,5) mmHg]. Por tanto,
en ambos trabajos se refiere que el BNM profundo se asocié a menores niveles
necesarios de PIA para mantener condiciones optimas, pero este descenso no
significd siempre trabajar con un neumoperitoneo de baja presion (< 8 mmHg). A
diferencia de los trabajos resefiados, en nuestro caso se valord directamente
trabajar con un nivel de PIA de 8 mmHg. Aunque el planteamiento de trabajo fue

diferente, nuestros resultados estarian en concordancia con ellos con respecto
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a que la cumplimentacion de la CLP con BNM profundo no pudo ser del 100%.
En determinados casos fue necesaria la elevacion de la PIA a 12 mmHg para
cumplimentar la cirugia. Por tanto, no siempre se pudo trabajar con un
neumoperitoneo de baja presién a pesar de un BNM profundo. Como se ha
comentado, en determinados casos, el peso relativo del descenso de la PIA por
debajo de 9 mmHg sobre el espacio abdominal seria mayor que el efecto

compensatorio del BNM profundo sobre el espacio de trabajo quirurgico.

Tres investigaciones mas han estudiado la relacidon entre el grado de BNM
y las condiciones quirurgicas durante la cirugia laparoscopica, pero con niveles
de neumoperitoneo estandar (PIA 12-15 mmHg) y en cirugia diferente a la CLP.
Martini et al. [107] refirieron que, en procedimientos laparoscépicos
retroperitoneales (nefrectomia/prostatectomia), el porcentaje de condiciones
buenas u 6ptimas fue un 18% superior con BNM profundo (TOF 0, PTC 1-2) que
con un BNM moderado (TOF 1-2). Aplicando la escala de valoracién de
condiciones quirurgicas de Leiden (L-SRS: 1-5), refirieron una valoracion de 4
(0,4) con BNM moderado frente a 4,7 (0,4) con BNM profundo, concluyendo los
autores que el BNM profundo se asocié a una mejora de las condiciones
quirurgicas. Este mismo grupo de trabajo también refirid en cirugia bariatrica
laparoscopica una asociacion entre BNM profundo y mejores condiciones
quirurgicas, al compararlo con un BNM moderado. Aplicando la escala de
valoracion de condiciones quirurgicas de Leiden refirieron una valoracion de 4,2
(4-4,8) para BNM moderado, frente a 4,8 (4,7-4,9) para BNM profundo (p<0,001)
[109]. Dubois et al. [108] compararon un BNM moderado-profundo (TOF<2)
frente a un BNM residual (dosis unica de rocuronio de 0,45 mg/kg) sobre las

condiciones quirurgicas durante la cirugia laparoscépica para histerectomia. Los
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autores refirieron que en el grupo BNM moderado-profundo el porcentaje de
condiciones Optimas fue un 26% superior al grupo de BNM residual y que hubo
una relacion directa entre la profundidad del BNM y la probabilidad de buenas
condiciones quirurgicas. Sin embargo, hay que destacar que en este trabajo no
se hizo una comparacion estricta entre un BNM profundo y uno moderado, sino
entre un BNM moderado-profundo y uno residual o ausencia de BNM, por lo que
sus resultados no son comparables a los presentados en nuestro estudio. Por
tanto, segun los resultados de estos trabajos, una mayor profundidad de BNM
parece asociarse a mejores condiciones quirurgicas trabajando con un
neumoperitoneo estandar y en cirugia diferente a la CLP. Sin embargo, nosotros
no hemos podido confirmar esta asociacion trabajando con un neumoperitoneo

de baja presion para la CLP.

Otro de los objetivos de esta parte del estudio fue comparar las
condiciones quirurgicas de la CLP con un neumoperitoneo de baja presién frente
a la CLP con un neumoperitoneo estandar. Como grupo control de comparacién
se establecié un grupo de pacientes en el que la CLP se llevo a cabo con una
PIA de 12 mmHg, nivel de neumoperitoneo estandar en nuestra institucion. Este
grupo de pacientes fue reflejo de la practica clinica habitual en el hospital, sin
intervencion ni en la técnica anestésica ni el nivel de BNM. El grupo control puso
de manifiesto que, independientemente del grado de BNM, las condiciones
quirurgicas al trabajar con un neumoperitoneo con PIA de 12 mmHg fueron
mejores que con un nemoperitoneo de baja presion. La clasificacion dicotomica
Buenas/Malas condiciones quirurgicas fue superior en el grupo neumoperitoneo
estandar que en el de baja presion en los tres puntos de valoracién, siendo

estadisticamente significativa durante la fase de diseccion. A su vez el porcentaje
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de condiciones quirurgicas 6ptimas (Nivel 1) fue significativamente superior en
las tres fases de valoracion y no se observaron condiciones quirurgicas nivel 4
en ningun caso con neumoperitoneo estandar frente a 5 pacientes en el grupo
neumoperitoneo de baja presién. También el porcentaje de complicaciones
menores fue inferior con un neumoperitoneo estandar (2 pacientes, 6,7%) que
con neumoperitoneo de baja presion (17 pacientes, 28,3%). Por tanto, el nivel de
PIA de neumoperitoneo si afectd a las condiciones quirurgicas durante la CLP.
Estas condiciones quirurgicas fueron mejores y el porcentaje de complicaciones
menor con un neumoperitoneo estandar que con un neumoperitoneo de baja

presidn, con independencia del grado de BNM.

Resultados contradictorios han sido publicados con respecto a las
condiciones quirurgicas asociadas a un neumoperitoneo de baja presion,
comparadas con neumoperitoneo de presion estandar, teniendo en cuenta que
existen importantes diferencias metodoldgicas entre los diferentes trabajos,
especialmente en cuanto a la clasificacion de las condiciones quirurgicas.
Nuestros resultados estan en concordancia con el trabajo de Vijayaraghavan et
al. [123], en el que se comparo el confort del cirujano durante la CLP de baja
presién en cuanto a visibilidad y condiciones quirurgicas durante la fase de
diseccion, frente a la CLP con neumoperitoneo de presion estandar (12 mmHg).
Los autores refirieron unos niveles de satisfaccién inferiores durante la CLP de
baja presion. Sin embargo, no consta el nivel de BNM empleado durante el
procedimiento y por tanto no es posible valorar la posible influencia de la
profundidad del mismo el trabajar con una PIA de 8 mmHg. No se refirieron
diferencias significativas en cuanto a los tiempos quirurgicos ni en cuanto al

porcentaje de complicaciones. Koc et al. [130] también refirieron peores
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condiciones de exposicion quirurgica durante la CLP baja presion (10 mmHg) al
compararla con un neumoperitoneo de 15 mmHg, sin encontrar diferencias en
los tiempos quirurgicos ni en las complicaciones. También en los trabajos de
Barczynski et al. [125] y Nasajiyan et al. [145] se refirieron peores condiciones
quirurgicas de exposicion durante la CLP de baja presion. Kim et al. [146]
refirieron peores condiciones quirdrgicas durante cirugia laparoscopica
ginecoldgica con neumoperitoneo de baja presion (8mmHg) frente a presién
estandar. Por el contrario, en el trabajo de Sandoval-Jiménez et al. [147], en el
que se comparo la dificultad quirurgica (“valoracidén subjetiva del cirujano con
base en la calidad de la exposicion del campo quirurgico”) durante la CLP con
neumoperitoneo de baja presion (PIA 7 mmHg) en comparacién con la CLP de
presion estandar (12-15 mmHg), no se observaron diferencias significativas
entre ambos grupos. El porcentaje de buenas condiciones quirurgicas referidas
fue de 79% (baja presion) frente a 94% (presion estandar). Tampoco refirieron
diferencias en cuanto a los tiempos quirurgicos entre ambos grupos. Bogani et
al. [134] tampoco refirieron diferencias significativas al comparar las condiciones
quirurgicas ni los tiempos quirurgicos durante histerectomia laparoscopica con
neumoperitoneo de baja presion (8 mmHg) frente a presion estandar (12 mmHg)
y Warlé et al. [133] refirieron adecuadas condiciones quirurgicas durante
nefrectomia laparoscépica tanto con neumoperitoneo de baja presidbn como
presidn estandar, si bien los tiempos quirdrgicos fueron significativamente
superiores durante el neumoperitoneo de baja presion. Por tanto, existe
discrepancia en la literatura con respecto a las condiciones quirurgicas

generadas con un neumoperitoneo de baja presion y nuestros resultados
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estarian en concordancia con aquellos trabajos que han referido que estas

condiciones se ven afectadas por el nivel de PIA.

Esta segunda parte del trabajo también presenta limitaciones. En primer
lugar, el grupo control quiso ser un reflejo de la practica clinica de la institucion
(PIA 12 mmHg sin intervencién de los investigadores en el protocolo anestésico)
y por tanto la decision de emplear o no monitorizaciéon del BNM corria a cargo
del anestesidlogo correspondiente. En ningun caso dicho anestesiologo decidio
monitorizar la profundidad del BNM, de acuerdo a su practica habitual. En todos
los casos se utilizd6 una dosis de intubacion con o sin una segunda dosis de
rocuronio para todo el procedimiento. Sin embargo, al no realizar una
monitorizacion objetiva del BNM no se conoce el nivel exacto de profundidad de
BNM utilizado en el grupo control. En segundo lugar, los resultados de la primera
parte del trabajo, asi como publicaciones previas, han puesto de manifiesto que
el efecto beneficioso del BNM profundo sobre la cavidad abdominal al establecer
el neumoperitoneo es de mayor intensidad en los pacientes con un menor
volumen intraabdominal antes de establecer el BNM profundo. Por tanto, el
potencial beneficio del BNM profundo para mejorar las condiciones quirurgicas
podria ser mayor en pacientes con bajo volumen intraabdominal inicial. Sin
embargo, el disefio del estudio no se establecié para buscar diferencias a este
nivel, lo que habria hecho variar sustancialmente el tamafo de la muestra y el
numero de grupos en consideracion, al tener que distinguir a los pacientes en
funcion de su volumen intraabdominal inicial (< o > de 2 L). Tener en
consideracion este punto puede constituir una futura linea de investigacién que
complemente nuestros resultados. Como se ha referido inicialmente, si hubo una

correlacion entre el volumen intraabdominal al establecer el neumoperitoneo y
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las condiciones quirurgicas, pero no hubo diferencias en el volumen
intraabdominal inicial entre los tres grupos de estudio, lo que podria haber

actuado como un factor de confusion.

En resumen, los resultados obtenidos no nos permiten apoyar la hipotesis
planteada de que un BNM profundo mejore sistematicamente las condiciones
quirurgicas durante la CLP con neumoperitoneo de baja presion para un equipo
quirurgico con experiencia en la técnica, al compararlo con un BNM moderado.
El beneficio del BNM profundo sobre las dimensiones de la cavidad abdominal
al establecer el neumoperitoneo no tuvo un reflejo clinico en cuanto a la
valoracion de las condiciones quirurgicas y no fue determinante en la
cumplimentacion de la CLP con neumoperitoneo de baja presion. Asi, de forma
global un 91,6% de la CLP se pudo llevar a cabo con un neumoperitoneo de baja
presion independientemente del nivel de BNM. A su vez, los resultados apoyan
la posicién de que el espacio de trabajo se ve limitado con un neumoperitoneo
de baja presioén y afecta a las condiciones quirurgicas, al compararlo con uno de
presidn estandar: las condiciones quirurgicas durante la CLP fueron mejores y el
porcentaje de complicaciones quirurgicas (apertura de la vesicula) menor con un
neumoperitoneo de presidn estandar que con un neumoperotineo de baja
presion. De acuerdo a la bibliografia presente y a nuestros resultados se podria
establecer la hipotesis de que el beneficio del BNM profundo, frente a un BNM
moderado, radicaria en permitir trabajar con un menor nivel de PIA manteniendo
unas condiciones quirurgicas 6ptimas, pero este beneficio no siempre seria de
la suficiente envergadura como para trabajar directamente en todos los casos

con una PIA de 8mmHg.
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5.3- Valoraciéon del estado postoperatorio: CLP con neumoperitoneo de
baja presion frente a neumoperitoneo estandar. Valoraciéon del dolor
postoperatorio, de la incidencia de NVPO e ileo paralitico y de la calidad de
la recuperacion postquirargica en las primeras 24 horas tras la CLP, como

factores determinantes del alta precoz.
Como objetivo secundario se intentd contrastar la hipdtesis de que la
cirugia laparoscopica con neumoperitoneo de baja presion tiene un impacto

positivo en la recuperacion postoperatoria del paciente.

Trabajar con el menor nivel de presién de neumoperitoneo posible que
permita una adecuada exposicion quirurgica forma parte de la guia clinica de la
EAES, con los objetivos de aportar mayor seguridad al paciente (reduccion de
complicaciones cardiorespiratorias) asi como para mejorar su recuperacion
postquirurgica [112]. Sin embargo, el beneficio clinico de un neumoperitoneo de

baja presion no ha sido constatado en todos los estudios.

En concreto, en este trabajo se intentdé contrastar el posible beneficio de
un neumoperitoneo de baja presion en cuanto a dolor postoperatorio, incidencia
de NVPO e ileo paralitico y la calidad de la recuperacion postquirurgica en las
primeras 24 horas (test Q0R15), como factores determinantes del alta precoz del
paciente, para validar la hipotesis del beneficio clinico y mejora en la calidad de
la recuperacion postoperatoria de la cirugia laparoscopica con neumoperitoneo

de baja presion frente a un neumoperitoneo estandar.

En la segunda parte del estudio hemos constatado que, en manos
expertas, aunque con unas peores condiciones quirdrgicas por un espacio de
trabajo limitado, es factible llevar cabo la CLP con neumoperitoneo de baja

presion. Independientemente del grado de BNM (moderado o profundo), en mas
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de un 90% de los casos iniciados con neumoperitoneo de baja presion se pudo

completar la cirugia sin incrementar los tiempos quirdrgicos. La traduccion

clinica de realizar la CLP con un neumoperitoneo baja presion, en comparacion

con un neumoperitoneo de presion estandar, fue la obtencién de:

Menor dolor abdominal postoperatorio: el dolor postoperatorio medido
por la EVA fue menor en los tres momentos de evaluacion, con
significacién estadistica en la primera hora y a las 24 horas la cirugia.
También se observd un menor porcentaje de pacientes que
presentaron en algun momento un valor en la EVA superior a 4 y que,
por tanto, necesitaron rescate analgésico con morfina. No hubo
diferencias significativas ni en la incidencia de dolor de hombro

postoperatorio ni en el valor en la EVA para el mismo.

Menor incidencia de NVPO en la primera hora postintervencion.

Mejor calidad de recuperacion postoperatoria: los valores de
puntuacion del test QoR15 fueron superiores con significacion

estadistica en los tres momentos de evaluacion.

Se observo una relacion significativa entre el alta precoz (menos de 24
horas) con unos valores mas bajos de EVA y con una mayor
puntuacién en el test QoR15. Estas dos premisas se asociaron con

mas frecuencia a la CLP con neumoperitoneo de baja presion.

El porcentaje de alta antes de las 24 horas fue superior en el grupo
CLP con neumoperioneo de baja presion (94,5% frente a 82,9%), pero
sin significacién estadistica, posiblemente afectada por el tamano

muestral para este objetivo.
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Por tanto, de forma genérica, los resultados obtenidos nos permiten
apoyar la hipétesis de que la CLP con neumoperitoneo de baja presion tuvo un
impacto positivo en la recuperacion postquirurgica de los pacientes, tanto en la
reduccion del dolor como en la mejora de los parametros de recuperacion

postoperatoria.

Sin embargo, a nivel practico, en la valoracion de la posible relevancia
clinica inducida por una intervencion, en este caso un neumoperitoneo de baja
presion, no solo interesa el analisis de los valores absolutos de los resultados
sino valorar en qué medida el cambio inducido en los parametros de evaluacion
(EVA, test QoR15) son de suficiente envergadura como para considerarlos que
tienen un impacto positivo significativo en la recuperacién del estado clinico del
paciente. Diversos trabajos han consensuado los cambios que debe producir una
intervencién, tanto en los valores de la EVA como en el test QoR15, para
considerarlos clinicamente relevantes. Un analisis mas detallado de los
resultados del estudio permitira valorar su posible relevancia clinica.

5.3.1- CLP con neumoperitoneo de baja presion y dolor abdominal
postoperatorio:

Tras la introduccidén en la practica clinica de la EVA como método de
evaluacion de la intensidad del dolor, pronto se plantedé la duda de qué
variaciones en el nivel de EVA inducidas por una intervencién para la reduccion
del dolor postoperatorio tenian una relevancia clinica [153,154,155,156]. Se ha
consensuado que un nivel de dolor postoperatorio inferior a 3 en la EVA se puede
considerar un dolor leve, y que diferencias en la EVA por debajo de este nivel,
aunque sean estadisticamente significativas, pueden no tener relevancia clinica

[157]. A su vez, se considera que el descenso en el valor de la EVA que debe
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producir una intervencion clinica para ser clinicamente relevante debe ser
superior a 1-1,5 puntos. Mayor relevancia que al valor absoluto de la EVA se le
ha dado a la agrupacion de los pacientes en categorias de intensidad de dolor
para su comparacion [158,159]. En un trabajo clasico, Serlin et al. [160]
establecieron como agrupacion Optima tres categorias: dolor leve 1-4, dolor
moderado 5-6, dolor severo 7-10. Bodian et al. [158] recomendaron la agrupacion
de las categorias de dolor para su estratificacién y comparacion en 3 (0-3 dolor
leve, 4-7 dolor moderado y >7-10 dolor intenso), considerandolo mas apropiado

para valorar una posible relevancia clinica.

El dolor postoperatorio tras la CLP, segun las series, pude llegar a ser
considerado como moderado o intenso en un 30-50% de los casos. Trabajar con
niveles de PIA bajos durante la cirugia podria ser una potencial estrategia de
actuacion para minimizar el dolor postoperatorio. Sin embargo, los resultados de
los diferentes estudios no son homogéneos en este sentido. El analisis global de
los resultados de los diferentes estudios en dos metaanalisis y en una revision
sistematica si refrendan una disminuciéon en el dolor postoperatorio con un
neumoperitoneo de baja presion [140,142,144]. No obstante, la relevancia clinica
de este descenso en el dolor abdominal no ha quedado demostrada. De hecho,
en concordancia con esta aseveracion, en el metaanalisis de la colaboracion
Cochrane sobre CLP con neumoperitoneo de baja presion de 2014 ya no se
incluye su repercusion sobre el dolor postoperatorio, al cuestionar su relevancia
clinica en la evolucién postoperatoria del paciente (dolor postoperatorio leve-
moderado, métodos eficientes para control del dolor independientemente del

nivel de neumoperitoneo) [141].
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Nuestros resultados han puesto de manifiesto un descenso en la mediana
del valor de EVA postoperatorio en los tres momentos de evaluacion durante las
primeras 24 horas del postoperatorio con un neumoperitoneo de baja presion,
siendo significativo este descenso a la primera hora y a las 24 horas. Sin
embargo, la mediana de dolor en ambos grupos de pacientes fue inferior a 3 en
los diferentes momentos de evaluacion (dolor leve) y este descenso en la
mediana de dolor fue inferior a 1 punto, si bien la variabilidad en la respuesta fue
importante. Por tanto, atendiendo a las recomendaciones de consenso sobre la

evaluacion del dolor, la relevancia clinica podria ser cuestionable.

Los resultados obtenidos estarian en concordancia con los presentados
en los metaanalisis de Gurusamy et al. [140] de 2009 y de Hua et al. [142], asi
como en la revision sistematica de Ozdemir-van Brunschot et al. [144]. La CLP
con neumoperitoneo de baja presion indujo un descenso significativo del dolor
postoperatorio, pero con una diferencia media inferior a 1 punto con respecto a
un neumoperitoneo estandar. En el metaanalisis de Gurusamy et al. [140] se
incluyeron 8 estudios, evidenciandose una reduccion significativa del dolor
postoperatorio en las primeras 24 horas tras la cirugia, con una diferencia media
de 0,46 puntos (IC95% 0,25-0,65). En el metaanalisis de Hua et al. [142] también
se valoraron 8 estudios, mostrando que la CLP con neumoperitoneo de baja
presion presentd valores de EVA postoperatorios en las primeras 24 horas
inferiores a la CLP con neumoperitoneo estandar (diferencia media a las 24
horas 0,49 puntos (IC95% 0,09-0,89). En la revision sistematica Ozdemir-van
Brunschot et al. [144] se incluyeron 9 estudios y refirieron un descenso medio en
la puntuacion de la EVA a las 24 horas de la cirugia de 0,66 puntos (IC95% 0,38-

0,94) con el neumoperitoneo de baja presion.
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Sin embargo, aunque la mediana de la EVA de dolor postoperatorio
observada en nuestro estudio fue inferior a 3, si hubo pacientes con valores en
la EVA superiores a 4 (dolor moderado-severo). Cuando se agrupo a los
pacientes en categorias de intensidad del dolor, se observaron diferencias
significativas: un menor porcentaje de pacientes en el grupo CLP con
neumoperitoneo de baja presidn presentaron un valor en la EVA superior a 4. Es
aqui donde radica la importancia clinica de los resultados obtenidos, un menor
numero de pacientes en la CLP con neumoperitoneo de baja presion tuvieron
dolor moderado-severo y un menor porcentaje de pacientes precisaron rescate

analgésico con morfina.

Pertenecer al sexo femenino se correlaciond positivamente y la edad
negativamente con el nivel en la EVA en el postoperatorio. No hubo diferencias
en la distribucion de los grupos en cuanto a sexo o edad, que de producirse,
podria haber influido como factor de confusién en los resultados. El grupo de
CLP con neumoperitoneo de baja presion tuvo mayor incidencia de
complicaciones menores (apertura de la vesicula intraoperatoria) que el grupo
de CLP con neumoperitoneo estandar. Una técnica quirurgica exquisita que evite
al maximo la extravasacion sanguinea y de bilis en el campo quirdrgico se
considera un factor relevante asociado al dolor visceral durante la CLP. Sin
embargo, en nuestro estudio, el valor de EVA de los pacientes en los que hubo
extravasacion de bilis fue similar al de los pacientes sin extravasacion, y no fue

un factor relevante de mayor intensidad del dolor postoperatorio.

Es importante destacar que el valor en la EVA influy6 en el alta precoz de
los pacientes. El valor en la EVA fue significativamente superior en los pacientes

en los que el alta no se produjo en las primeras 24 horas. A su vez, la diferencia
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en el valor de la EVA entre pacientes con alta en las primeras 24 horas y los que

no fueron dados de alta fue superior a 1,5 puntos (relevancia clinica).

Por tanto, aunque el dolor postoperatorio asociado a la CLP fue bajo,
independientemente del nivel de neumoperitoneo, un neumoperitoneo de baja
presidén se asocié a menor incidencia de dolor moderado-severo (EVA >4) y a
una menor necesidad de rescate analgésico con morfina en el postoperatorio
inmediato. Trabajar con un neumoperitoneo de baja presion se puede considerar
una estrategia factible dentro de una actuacion multimodal para el control del

dolor postoperatorio tras la CLP.

5.3.2 — CLP con neumoperitoneo de baja presion e incidencia y severidad

del dolor de hombro:

La incidencia de dolor de hombro tras cirugia laparoscopica es alta, entre
el 30 y el 70%, y el nivel de PIA intraoperatoria se ha relacionado directamente
con esta incidencia. Trabajar con un nivel de neumoperitoneo de baja presion se
considera una estrategia con un nivel de evidencia IB para la reduccion del dolor
de hombro postoperatorio, sin haber unanimidad en los estudios publicados

[143].

En el analisis conjunto de los distintos estudios sobre laparoscopia con
neumoperitoneo de baja presion, ésta se asocia con una disminucidén en la
incidencia de dolor de hombro postoperatorio, si bien el numero de estudios
incluidos es limitado por cuestiones metodoldgicas (riesgo de sesgo). En el
metaanalisis de Gurusamy et al. [140], solo se consideraron 4 trabajos para la
valoracion del dolor de hombro tras CLP, concluyendo que el neumoperitoneo de
baja presion se asocio con una disminucion de la incidencia de dolor de hombro
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postoperatorio (13% frente a 25%, RR 0,53; 1C95% 0,31-0,90). En el
metaanalisis de Hua et al. [142] fueron incluidos 10 estudios para la valoracion
del dolor de hombro tras CLP con neumoperitoneo de baja presion y concluyeron
que ésta se relacion6 con una disminucion significativa en la incidencia de dolor
de hombro (20% frente a 38%, RR 0,53, 1C95% 0,42-0,66). En la revision
sistematica de Donatsky et al. [143] (12 estudios incluidos) se concluy6 que un
neumoperitoneo de baja presidn era la medida clinica mas efectiva para
disminuir la incidencia y severidad de dolor de hombro tras CLP. Sin embargo, a
pesar de esta conclusion, una disminucion significativa en la incidencia del dolor
de hombro sdlo se refirid en seis de los doce estudios evaluados, lo que refrenda
esta baja unanimidad en los resultados de los diferentes trabajos. En la revision
sistematica de Ozdemir-van Brunschot et al. [144] (5 estudios incluidos) se refirio
una reduccion significativa en la intensidad de dolor postoperatorio con un
neumoperitoneo de baja presion a las 24 horas de la cirugia, con una diferencia

media de 0,76 (IC95% 0,02-1,49) puntos en la EVA.

La incidencia global de dolor de hombro en nuestro estudio fue del 28,8%
a las 24 horas de la cirugia, siendo del 21,8% para el grupo de baja presion y de
37,1 % para un neumoperitoneo estandar. Aunque la diferencia observada entre
los grupos sea sensible desde el punto de vista clinico, no fue estadisticamente
significativa. Lo mismo ocurrié en otras investigaciones, como Chok et al. [127]
(5% frente a 20%, p=0,151) o Shandu et al. [131] (27,9% frente a 44,3%, p=0,1),
en los que a pesar de diferencias cuantitativas importantes entre los grupos,
éstas no fueron estadisticamente significativas. Posiblemente estos resultados
se vean afectados por lo limitado del tamafio de la muestra para este objetivo.

Esto se puede constatar al comparar nuestros resultados con los del
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metaanalisis de Hua et al. [142], en cuya muestra fueron incluidos 806 pacientes
y en nuestro estudio 90 pacientes. A pesar de valores cuantitativos similares
(20% frente a 38%), en su caso si mostraron significacién estadistica mientras

que no la hubo en nuestro caso.

Tampoco observamos diferencias significativas en el valor de la EVA de
dolor de hombro (EVA 2,9 frente a 3,5 a las 24 horas). En este caso, nuestros
resultados estarian en concordancia con los diferentes trabajos que no han
puesto de manifiesto diferencias en la intensidad del dolor de hombro entre un
neumoperitoneo de baja presion y un neumoperitoneo estandar (Perrakis et al.
[121], Chok et al. [127], Shandu et al. [131], Yasir et al. [137] en CLP; Madsen et

al. [138], Bogani et al. [134] en histerectomia laparoscopica).

Otro factor que puede haber influido en la no concordancia de nuestros
resultados con respecto a las conclusiones de las diferentes revisiones
publicadas, ademas del tamano de la muestra, podria ser que el grupo de
neumoperitoneo estandar en nuestro estudio fue definido como una PIA de 12
mmHg, mientras que el grupo neumoperitoneo estandar en las diferentes
revisiones incluye niveles de PIA entre 12 y 15 mmHg. Por tanto, al considerar
las diferentes revisiones un gran numero de pacientes operados con PIA de 14-
15 mmHg, en los que la incidencia-severidad de dolor de hombro podria no ser
la misma que con una PIA de 12 mmHg, no se puede establecer una estricta

comparacion de los resultados.

Por tanto, los resultados de esta segunda parte no nos permiten apoyar la
hipétesis de que un neumoperitoneo de baja presion se asocie siempre a una
menor incidencia de dolor de hombro tras la CLP al compararlo con un

neumoperitoneo estandar de 12 mmHg. Un neumoperitoneo de baja presién no
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fue determinante, dentro de una actuacién multimodal, en la reduccion de la

incidencia y de la intensidad del dolor de hombro tras la CLP.

5.3.3- CLP con neumoperitoneo de baja presion y calidad de la

recuperacion postquirurgica:

La recuperacién de un acto anestésico-quirurgico es un proceso complejo
dependiente tanto del paciente como de las caracteristicas de la cirugia y de la
anestesia, y de posibles incidentes durante dicho acto. Clasicamente, los
resultados de un proceso quirurgico se han intentado evaluar de forma objetiva
estudiando la recuperacion de parametros fisioldgicos, la incidencia de morbi-
mortalidad o la medicidén de los tiempos de recuperacion. Sin embargo, aunque
estos criterios son importantes, la mayoria ignoran la calidad de la recuperacién
desde la perspectiva del paciente. La incidencia de morbi-mortalidad quirurgica
ha descendido de forma muy importante en las ultimas décadas y no constituye
el parametro de evaluacién postquirargica mas adecuado o completo en aquellos
procesos donde la incidencia de esta morbi-mortalidad sea baja, como la cirugia
laparoscopica. Cada vez se estd dando mas importancia a la recuperacion
postquirurgica desde la perspectiva del paciente y su grado de satisfaccion,
habiéndose demostrado que esta calidad de la recuperacién postquirurgica
influye en los tiempos de alta hospitalaria. La identificacion de factores que se
asocien a una incompleta satisfaccion postoperatoria o de intervenciones que
tengan un impacto positivo en la recuperacion postoperatoria, va a permitir
modificar nuestra practica clinica para su mejora, con la introduccién de nuevas
estrategias eficaces. La influencia en la calidad de recuperacion postquirurgica

de la colecistectomia por laparotomia frente a la CLP ha quedado demostrada
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en numerosos estudios, de hecho constituye el patron de oro del tratamiento de
la litiasis biliar sintomatica por su demostrado beneficio en la recuperacion

postoperatoria.

Dentro de la CLP, la reduccion en la incidencia de NVPO, el control de
dolor postoperatorio y el uso de dexametasona han demostrado mejorar la
calidad de la recuperacion postoperatoria [28,161]. Sin embargo, pocos trabajos
han estudiado la influencia que el nivel de presion del neumoperitoneo pueda
tener sobre esta recuperacion postoperatoria, con resultados contradictorios.
Chok et al. [127] no refirieron diferencias en la satisfaccién postoperatoria tras
CLP entre un neumoperitoneo de baja presion y un neumoperitoneo estandar.
Sin embargo, Barczynski et al. [125] refirieron una mejor calidad de recuperacion

en el dominio fisico con un neumoperitoneo de baja presion.

En nuestro estudio se empled el test validado QoR15, version reducida
del test QoR40 y de mas sencilla aplicaciéon, para la evaluacién de la
recuperacion postoperatoria. Observamos que la CLP con neumoperitoneo de
baja presion presenté unos niveles de recuperacion significativamente mejores
que con un neumoperitoneo de presion estandar, tanto de forma global como en
sus dos dominios. Royse et al. [28] concluyeron que los factores determinantes
de la satisfaccion del paciente son el dolor y las NVPO, y por tanto es el domino
de la nocicepcion el mas determinante en el nivel de satisfaccion postoperatoria.
Probablemente, la asociacion del neumoperitoneo de baja presién a un menor
dolor postoperatorio y a una menor necesidad de opiaceos mayores, junto a un
mejor control de las nauseas en la primera hora del postoperatorio haya sido
determinante en esta mejora en la recuperacion de la calidad de recuperacion

observada en nuestro estudio.
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A su vez, nuestros resultados han puesto de manifiesto que el alta precoz
se asocid a unos mejores resultados del test QoR15. Independientemente del
nivel de neumoperitoneo, aquellos pacientes con una calidad de recuperacion
superior, mostraron unos tiempos de alta inferiores a aquellos con peores
resultados. Por tanto, la calidad de recuperacion postoperatoria y el nivel de
satisfaccion del paciente fueron determinantes en el alta precoz, y su mejora
aparece como fundamental en los procesos ambulatorios y en la disminucién de

los tiempos de ingreso hospitalario.

Sin embargo, nuevamente aqui la relevancia clinica de los resultados
puede ser cuestionable. Myles et al. [162] estudiaron cual es el minimo cambio
o la minima diferencia en el test QOR15 que debe inducir una intervencion para
considerarla clinicamente relevante, y concluyeron que el impacto de la
intervencion debe ser superior a 8 puntos. Por tanto, aunque nuestros resultados
difieren significativamente entre un neumoperitoneo de baja presién y uno de
presion estandar en favor de la baja presion, la mediana de la diferencia fue
inferior a 8 puntos, por lo que se puede cuestionar su impacto a nivel clinico. Sin
embargo, hay que destacar que esta diferencia se cumple cuando se comparé
la calidad de recuperacion postoperatoria entre los pacientes en los que se dio
el alta en las primeras 24 horas y en los que no se les dio, siendo esta diferencia
significativamente superior a 8 puntos, refrendando por tanto la importancia

clinica de esta diferencia.

Atendiendo al trabajo de Myles et al. [157], el nivel de calidad de
recuperacion minimo para considerar un estado clinico aceptable por parte del
paciente con el test QoR 15 debe ser superior a 118 puntos. Aunque nuestros

resultados de forma global muestran que la mediana de la recuperacion tanto a
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la 6% hora como a las 24 horas, independientemente del nivel de PIA de
neumoperitoneo fue superior a estos 118 puntos, si hubo casos de pacientes con
puntuaciones en el test QoR15 inferiores a 118, y por tanto que se podrian
considerar con un estado clinico no adecuado. Y es aqui donde si observamos
diferencias significativas entre un neumoperitoneo de baja presion y uno de
presion estandar. Solo un paciente con neumoperitoneo de baja presién tuvo una
puntuacion del test QOR15 que se pudo considerar clinicamente no aceptable
frente a 5 con neumoperitoneo presién estandar (p=0,031, test exacto de Fisher).
Es decir, un neumoperitoneo de baja presion se asocié en menor medida a un
estado clinico postoperatorio no aceptable (QoR15 <118) que un

neumoperitoneo de presion estandar.

Por tanto, la CLP con neumoperitoneo de baja presion se asocié a una
mejor calidad de recuperacién postoperatoria frente a la CLP con
neumoperitoneo de presion estandar. Aunque su significado pueda ser
clinicamente no relevante por la estrecha diferencia observada entre ambos
grupos, silo es el hecho de que el neumoperitoneo de baja presion disminuyo la
incidencia de estados clinicos no aceptables o malos desde el punto de visto

clinico, con clara influencia sobre los criterios de alta precoz del paciente.

5.3.4- CLP con neumoperitoneo de baja presion y alta precoz (< 24h):

Los resultados del estudio muestran que de forma global en un 90% de
los casos el alta se produjo en las primeras 24 horas de ingreso, objetivandose
un mayor porcentaje de alta precoz asociado a la CLP con neumoperitoneo de

baja presion frente a un neumoperitoneo estandar. Sin embargo, aunque en
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cerca de un 95% de pacientes con neumoperitoneo de baja presion se pudo dar
de alta en las primeras 24 h de ingreso frente a un 82,9% con un neumoperitoneo
estandar, la diferencia no fue estadisticamente significativa, aunque pueda

parecer relevante desde el punto de vista clinico.

Dos factores pueden limitar la interpretacion de los resultados del alta. En
primer lugar, para no interferir con el proceso asistencial habitual de nuestro
centro, el criterio de alta siempre fue a cargo del servicio de cirugia en base a
sus protocolos establecidos, que incluyen parametros tanto clinicos como
quirurgicos. Estos criterios pueden presentar ciertas diferencias con el punto de
vista del anestesidlogo. Sin embargo, al ser esta parte del trabajo un estudio
eminentemente practico en cuanto a la evaluacion del impacto clinico del
neumoperitoneo de baja presion, no se quiso interferir con los criterios de alta
establecidos en el hospital para observar el impacto real del neumoperitoneo de

baja presion en los tiempos de alta dentro de un proceso asistencial habitual.

En segundo lugar, la falta de diferencia estadistica en los porcentajes de
alta entre los dos grupos de evaluacién puede estar nuevamente influida por el
tamarno de la muestra estudiada. El bajo porcentaje de estancias superiores a 24
horas (10%) y el limitado numero de pacientes incluidos (90), puede haber sido
determinante en esta falta de significacion estadistica, a pesar de la notable

diferencia observada entre los grupos.

El planteamiento del alta hospitalaria de la CLP programada en el hospital
donde se llevo a cabo el estudio (Hospital Arnau de Vilanova de Valencia) se
realiza en base al alta dentro de las primeras 24 horas de ingreso hospitalario,
con una noche de internamiento. A pesar de que hay una tendencia creciente a

realizar o plantear la CLP programada en régimen ambulatorio, en nuestro medio
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este planteamiento no estda ampliamente aceptado, y en numerosos centros,
como el nuestro, el planteamiento del alta se establece en base a una noche de
internamiento. En este sentido, el estudio no quiso interferir con el proceso
asistencial habitual del hospital, a pesar de no poder establecer comparaciones
con aquellos estudios que han incluido o valorado el neumoperitoneo de baja
presion como intervencion para favorecer la ambulatorizacion de la CLP. El
planteamiento del estudio se establecié para valorar en qué medida la
intervencidon (neumoperitoneo de baja presién) tuvo influencia en el alta precoz
del paciente (< 24h de ingreso), no pudiendo extender las conclusiones a la CLP
planteada en régimen ambulatorio. En este sentido, Ahn et al. [29] en una
revision sistematica, consideraron un neumoperitoneo de baja presion (PIA <9
mmHg) como una intervencién intraoperatoria eficaz para facilitar la CLP en
régimen ambulatorio, por su impacto sobre el dolor postoperatorio (nivel de

evidencia IB).

Es importante destacar que el alta precoz (< 24h) tuvo dos asociaciones
significativas, como ya se ha comentado previamente: el valor de la EVA para el
dolor abdominal fue significativamente inferior y el valor del test QoR 15 fue
significativamente superior en los pacientes que se dieron de alta en las primeras
24h frente a los pacientes con mas de 24h de ingreso. Dado que el
neumoperitoneo de baja presion se asocido a un menor dolor postoperatorio y a
una mejor calidad de recuperacion postoperatoria, especialmente reduciendo el
porcentaje de pacientes con dolor moderado-severo y reduciendo el porcentaje
de pacientes con inadecuada recuperacion clinica, un neumoperitoneo de baja
presion puede considerarse una intervencion con influencia en el alta de la CLP,

dentro de un abordaje multimodal del proceso clinico.
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Por tanto, observamos que la CLP con neumoperitoneo de baja presion
presento un porcentaje de alta en las primeras 24 horas de la cirugia cercano al
95%, sensiblemente superior desde el punto de visto clinico a la CLP con
neumoperitoneo de presion estandar (82,9%), si bien la diferencia no fue
significativa desde el punto de vista estadistico. Un neumoperitoneo de baja
presion, siempre que sea factible su realizacion sin incrementar el riesgo
quirurgico, puede ser una intervencion intraoperatoria incluida en una estrategia
multimodal que tenga como objetivo optimizar el estado del paciente para acortar

los tiempos de ingreso hospitalario y favorecer un alta precoz.
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Las conclusiones de este estudio son:

1 - La profundidad del BNM afecta al espacio de trabajo quirtrgico durante
la cirugia laparoscopica. Un BNM profundo, en comparacion con un BNM
moderado, incrementa de forma significativa el espacio abdominal al establecer

el neumoperitoneo.

2 - El efecto favorable del BNM profundo es de mayor intensidad en

pacientes con baja distensibilidad abdominal.

3- La respuesta al BNM profundo no es homogénea, predecible y
constante en todos los pacientes, evidenciandose una gran variabilidad

interindividual en su respuesta.

4 - El BNM profundo no fue determinante en la mejora de las condiciones
quirargicas ni en la cumplimentacién de la CLP de baja presion realizada por
cirujanos con experiencia en esta técnica y sobre pacientes sin diferencias en su

distensibilidad abdominal, al compararlo con un BNM moderado.
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5 - El beneficio de un BNM profundo puede radicar en permitir trabajar con
un menor nivel de PIA de neumoperitoneo manteniendo unas condiciones
quirurgicas Optimas. Sin embargo, no hemos podido demostrar que este
beneficio sea de suficiente envergadura como para trabajar sistematicamente en

todos los casos con una PIA inferior a 9 mmHg.

6 - El espacio de trabajo quirurgico se ve limitado con un neumoperitoneo
de baja presion al compararlo con uno de presion estandar. Las condiciones

quirurgicas son mejores con un neumoperitoneo de presion estandar.

7 - La CLP con neumoperitoneo de baja presion tiene un impacto positivo
en la recuperacion postoperatoria de los pacientes. Se asocia a una menor
incidencia de dolor postoperatorio moderado-severo, a una menor necesidad de
rescate analgésico y disminuye la incidencia de estados clinicos no aceptables

0 malos desde el punto de vista de la recuperacion postquirurgica.

9 — Trabajar con un neumoperitoneo de baja presién, siempre que sea
factible su realizacién por cirujanos con experiencia sin incrementar el riesgo
quirurgico, puede formar parte de una estrategia multimodal para acortar los

tiempos de ingreso hospitalario y favorecer un alta precoz de la CLP.
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8.1: Anexo 1: Aprobacion CEIC Hospital Arnau de Vilanova de Valencia.

GENERALITAL VALENCIANA

CTOMTELLERIA BE SANITAY

- Departamento de Salud de Valencia

. o AGENCIA Arnau de Vilanova - Lliria
445 VALENCIANA
' DE SALUT

INFORME DEL COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA

Reunidos Jos miembros del Comité [itico de Investigacién Clinica del Hospital Amau
de Vilanova, en su sesion del dia 28 de octubre de 2013, v una vez estudiada la
documentacion presentada por Dr. Javier Barrio Mataix, como investigador principal,
del Servicio de Anestesia, tiene a bien informar que el provecto de estudio “Efecto de la
profundidad del bloqueo neuromuscular sobre el espacio abdominal v las
condiciones quirirgicas durante la cirugia laparoscopica abdominal, Comparacién
entre el neumoperitoneo de baja presion frente al neumoperitonco de presion
estiindar en la colecistectomia laparoscopica.”™, sc ajusta a las normas deonmolbgicas
establecidas para tales casos,

La finalidad de dicho proyecto, es caracterizar el efecio BNM sobre ¢l espacio
abdominal al establecer ¢l ncumoperitoneo en la cirugia laparoscépica, comparando un
BNM moderado con un BNM profundo. Para caracterizar este efecto se realizaran dos
evaluaciones (comparacién intrapaciente).

Y para que conste, lo firma en Valencia con fecha 28 de octubre de dos mil rrece

PRESIDENTA DEL)CEIC

’
rraf )
U
,»4‘""—"

Fdo: DrA. Mercedes Francés Sempere

o \

J

Departamento de Salud de Valencia « Arnau de Vilanova - Lliria
San Clements, 12 « 46015 Valencin « Tel.: 996 386 85 20 - Fax 56 306 8520
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8.2: ANEXO 2: Consentimiento Informado Objetivo Principal 1

HOJA INFORMATIVA AL PACIENTE

TITULO DEL ESTUDIO: Efecto de la profundidad del bloqueo neuromuscular sobre
el espacio abdominal y las condiciones quirargicas durante la cirugia laparoscopica
abdominal. Comparacion entre el neumoperitoneo de baja presion frente al
neumoperitoneo de presion estandar en la colecistectomia laparoscépica (1? Parte).

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Javier Barrio Mataix. Servicio de Anestesiologia.
Hospital Arnau de Vilanova. Valencia.

1. INTRODUCCION

Nos dirigimos a Ud. para informarle sobre un estudio de investigacion, aprobado por el Comité
Etico Asistencial, en el que se le invita a participar.

Nuestra intencidn en tan solo que Ud. reciba la informacion correcta y suficiente para que pueda
evaluar y juzgar, si quiere o no participar en este estudio.

Para ello le ruego lea esta hoja informativa con atencion, pudiendo consultar con las personas que
considere oportuno, y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir.

2. PARTICIPACION VOLUNTARIA

Debe saber que su participacion en este estudio es voluntaria, y que puede decidir no participar,
o cambiar su decision y retirar su consentimiento en cualquier momento, sin que por ello se altere
la relacion con su médico ni produzca perjuicio alguno en su tratamiento.

3. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO!

El objetivo de este estudio es valorar si mediante la técnica anestésica podemos mejorar las condiciones
quirargicas en la cirugia laparoscopica, es decir, que el cirujano pueda operar con mas facilidad.
Durante la anestesia se utilizan unos farmacos llamados bloqueantes neuromusculares, que entre otras
cosas permiten la intubacion y ventilacion del paciente, y permiten obtener unas buenas condiciones del
paciente para operar. En este estudio vamos a valorar si el nivel o profundidad de la relajacion muscular
influye en estas condiciones quirurgicas.

Usted sera anestesiado de forma habitual y aprovecharemos la realizacion del neumoperitoneo
(insuflacion de gas en el abdomen, que se realiza en toda cirugia laparoscépica) para realizar la
determinacion del volumen de gas introducido o la determinacién del espacio abdominal (distancia piel-

promontorio), determinaciones realizadas por el cirujano de forma sencilla y sin interferir en su trabajo.

La informacién contenida debe ser relevante, expresada en términos claros y comprensibles para los sujetos.
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Las mediciones las realizaremos dos veces con dos niveles diferentes de relajacion muscular. Después de

la medicion continuara la cirugia de forma programada, sin cambiar la técnica quirtrgica ni anestésica.

4. BENEFICIOS Y RIESGOS DERIVADOS DE SU PARTICIPACION EN EL
ESTUDIO.

El tnico inconveniente derivado del estudio es el de retrasar unos minutos el inicio de la cirugia
mientras se realizan las determinaciones de la presion abdominal o del espacio abdominal. En
ningln caso el estudio podra comportar peligro adicional para su salud.

Tras las mediciones el procedimiento quirtirgico continia de forma habitual y sin mas
intervenciones.

El beneficio esperado de este estudio es valorar si podemos mejorar las condiciones quirtirgicas

en la cirugia laparoscopica.

5. TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS:

Se va a seguir la técnica anestésica y quirrgica habitual.

6. CONFIDENCIALIDAD Y TRATAMIENTO DE DATOS

El tratamiento, la comunicacion y la cesion de los datos de cardcter personal de todos los sujetos
participantes se ajustara a lo dispuesto en la Ley Organica 15/99 de 13 de diciembre de proteccion
de datos de caracter personal.

De acuerdo a lo que establece la legislacion mencionada, usted puede ejercer los derechos de
acceso, modificacion, oposicion y cancelacion de datos, para lo cual se debera dirigir a su médico
del estudio.

Los datos recogidos para el estudio estaran identificados mediante un codigo y s6lo su médico
del estudio / colaboradores podran relacionar dichos datos con Usted y con su historia clinica. Por
lo tanto, su identidad no seré revelada a persona alguna salvo excepciones?, en caso de urgencia
médica o requerimiento legal.

El acceso a su informacion personal quedara restringido al médico del estudio / colaboradores,
autoridades sanitarias (Agencia Espafiola del Medicamento y Productos Sanitarios), al Comité de
Investigacion Clinica y personal autorizado por el promotor, cuando lo precisen para comprobar
los datos y procedimientos del estudio, pero siempre manteniendo la confidencialidad de los
mismos de acuerdo a la legislacion vigente en nuestro pais.

El primer autor del estudio debe firmar como responsable de los datos utilizados del paciente.

2 Si existen excepciones se deberdn explicar aqui.
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MODELO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He recibido suficiente informacion sobre el estudio.

Comprendo que mi participacion es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

e Cuando quiera.

e Sin tener que dar explicaciones.

e Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

FeCRA: oo

Firma del participante: .......c..ccoceeveevienieneniienieneeieseeseeeeeens
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8.3: ANEXO 3: Consentimiento Informado Objetivo Principal 2 y Objetivo
secundario.

HOJA INFORMATIVA AL PACIENTE

TITULO DEL ESTUDIO: Efecto de la profundidad del bloqueo neuromuscular sobre
el espacio abdominal y las condiciones quirargicas durante la cirugia laparoscopica
abdominal. Comparacion entre el neumoperitoneo de baja presion frente al
neumoperitoneo de presion estandar en la colecistectomia laparoscopica. (2* Parte)

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Javier Barrio Mataix. Servicio de Anestesiologia.
Hospital Arnau de Vilanova. Valencia.

1. INTRODUCCION

Nos dirigimos a Ud. para informarle sobre un estudio de investigacion, aprobado por el Comité
Etico Asistencial, en el que se le invita a participar.

Nuestra intencidn en tan solo que Ud. reciba la informacion correcta y suficiente para que pueda
evaluar y juzgar, si quiere o no participar en este estudio.

Para ello le ruego lea esta hoja informativa con atencion, pudiendo consultar con las personas que
considere oportuno, y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir.

2. PARTICIPACION VOLUNTARIA

Debe saber que su participacion en este estudio es voluntaria, y que puede decidir no participar,
o cambiar su decision y retirar su consentimiento en cualquier momento, sin que por ello se altere
la relacion con su médico ni produzca perjuicio alguno en su tratamiento.

3. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO?

La cirugia laparoscopica, en su caso para la colecistectomia, requiere la realizacion de un
neumoperitoneo (insuflacion de gas en el abdomen) para que el cirujano pueda realizar la
intervencion. De forma habitual se trabaja con un nivel de presion dentro del abdomen de 12-15
mmHg, sin embargo existen diversos estudios que indican que rebajar este nivel de presion
abdominal a 8§ mmHg o menos puede disminuir las complicaciones cardiorespiratorias y el dolor
postoperatorio, y por tanto puede mejorar la recuperacion postoperatoria del paciente.

El objetivo de este estudio es valorar si las condiciones de trabajo para el cirujano trabajando
con una presion abdominal baja son las adecuadas, como han referido estudios previos, y si

estas condiciones las podemos mejorar con la anestesia.

La informacién contenida debe ser relevante, expresada en términos claros y comprensibles para los sujetos.
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Durante la anestesia se utilizan unos farmacos llamados bloqueantes neuromusculares, que entre
otras cosas permiten la intubacion y ventilacion del paciente, y permiten obtener unas buenas
condiciones para operar. En este estudio vamos a valorar si el nivel o profundidad de la
relajacion muscular influye en estas condiciones quirargicas.

Por tanto usted sera operado con un nivel de presion dentro del abdomen de 8 mmHg o 12
mmHg y anestesiado de forma habitual, con la particularidad de que puede recibir un grado de
bloqueo neuromuscular moderado (habitual) o un nivel de bloqueo neuromuscular intenso,
segun aleatorizacion. Independientemente del nivel de bloqueo, al final de la anestesia se usa un
reversor del bloqueante con capacidad de eliminar su efecto, con lo que su recuperacion no se
vera afectada.

Se valorara tanto las condiciones de trabajo del cirujano como la recuperacion en el
postoperatorio (dolor, nduseas/vomitos, calidad de la recuperacion).

Si en algin momento el cirujano refiriera mayor dificultad en la intervencion de la habitual se
pasaria a un nivel de presion intraabdomial de 12 mmHg (cirugia estandar).

Se van a incluir en el estudio 90 pacientes.

4. BENEFICIOS Y RIESGOS DERIVADOS DE SU PARTICIPACION EN EL
ESTUDIO.

El tnico inconveniente que se puede derivar del estudio, y es uno de los objetivos de valoracion,
es que al trabajar con menor presion abdominal, y por tanto con menor volumen durante la
laparoscopia, en algln caso la cirugia pueda verse dificultada, si bien el porcentaje esperados de
casos no es alto. En caso de que el cirujano observara alguna dificultad se pasaria al nivel de
presion abdominal usado habitualmente. En ningun caso el estudio podra comportar peligro
adicional para su salud, incluso el nivel de monitorizacion o vigilancia va a ser mayor que en
caso de no participar en el estudio.

El beneficio esperado de este estudio es obtener un mejor postoperatorio tras la cirugia.

S. TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS

La técnica quirtrgica no se va a ver afectada por el estudio.

6. CONFIDENCIALIDAD Y TRATAMIENTO DE DATOS
El tratamiento, la comunicacion y la cesion de los datos de caracter personal de todos los sujetos
participantes se ajustara a lo dispuesto en la Ley Organica 15/99 de 13 de diciembre de proteccion

de datos de caracter personal.
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De acuerdo a lo que establece la legislacion mencionada, usted puede ejercer los derechos de
acceso, modificacion, oposicion y cancelacion de datos, para lo cual se debera dirigir a su médico
del estudio.

Los datos recogidos para el estudio estaran identificados mediante un codigo y s6lo su médico
del estudio / colaboradores podran relacionar dichos datos con Usted y con su historia clinica. Por
lo tanto, su identidad no seré revelada a persona alguna salvo excepciones?, en caso de urgencia
médica o requerimiento legal.

El acceso a su informacion personal quedard restringido al médico del estudio / colaboradores,
autoridades sanitarias (Agencia Espafiola del Medicamento y Productos Sanitarios), al Comité de
Investigacion Clinica y personal autorizado por el promotor, cuando lo precisen para comprobar
los datos y procedimientos del estudio, pero siempre manteniendo la confidencialidad de los
mismos de acuerdo a la legislacion vigente en nuestro pais.

El primer autor del estudio debe firmar como responsable de los datos utilizados del paciente.

4 Si existen excepciones se deberan explicar aqui.
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MODELO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He recibido suficiente informacion sobre el estudio.

Comprendo que mi participacion es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

e Cuando quiera.

¢ Sin tener que dar explicaciones.

¢ Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

Fecha: oo

Firma del participante: .........c..ccooceerieiniiiiiiniiiieiceeeeeeee
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8.4: ANEXO 4: EVA para dolor abdominal y dolor de hombro.

N° IDENTIFICACION: VALORACION HORA:
EvalGe su dolor abdominal: ¢Hatenido dolor de hombro?
Sl /NO
MAXIMO DOLOR IMAGINABLE MAXIMO DOLOR
IMAGINABLE

SIN DOLOR SIN DOLOR
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8.5: ANEXO 5: Test QoR 15.

Fecha:

N° Identificacion.

VALORACION A LA HORA:
- ¢ Ha tenido nauseas o vomitos? Sl / NO.
- Responda al siguiente cuestionario:
1- ¢;Es capaz de respirar normalmente, con facilidad?

En ningiin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910
2- ¢ Ha sido capaz de tolerar liquido (o sélido)?

En ningin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910
3- ¢Se siente descansado?

En ningiin momento Todo el tiempo

01 2 3 45 6 7 8 9 10
4- ;Ha descansado desde que salié de la URPA?

En ningiin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910

5- ¢Se siente capaz de ir al servicio o asearse sin ayuda (si le dejaran
levantarse)?

En ningiin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910

6- ¢ Es capaz de comunicarse con la familia y amigos?

En ningiin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910
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7- ¢Se ha sentido atendido por los doctores y enfermeras del hospital?

En ningiin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910

8- ¢ Se siente capaz en este momento de realizar sus actividades
habituales de casa?

En ningiin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910
9- ¢ Se siento comodo y con control (seguro) sobre si mismo?

En ningin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910
10- ¢ Tiene sensacion de bienestar general (se siente bien)?

En ningiin momento Todo el tiempo

01 2 3 456 7 8 910

DESDE QUE SALIO DE LA QUIROFANO:
11- 4 Ha tenido dolor moderado?

En ningiin momento Todo el tiempo

10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
12- ; Ha tenido dolor INTENSO? (NECESIDAD DE MORFINA Si/ NO)

En ningiin momento Todo el tiempo

1 9 8 7 65 4 3 2 1 0

13- ¢ Ha tenido nauseas o vomitos?

En ningiin momento Todo el tiempo

10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
14- ; Se ha sentido preocupado o con ansiedad?

En ningiin momento Todo el tiempo

10 9 8 7 65 4 3 21 0
15- ; Se ha sentido triste o deprimido?

En ningiin momento Todo el tiempo

10 9 8 7 6 5 4 3 21 0
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