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¢{Qué sabemos acerca de este
problema?

El riesgo de NVPO puede mitigarse me-
diante la administracién de medicamen-
tos de la clase de las butirofenonas.

Se desconocen las diferencias en la admi-
nistracion profilactica de droperidol y
haloperidol en la mitigacién del riesgo
de NVPO.

Se desconocen las diferencias en el nivel
de sedacion posoperatoria con la adminis-
tracion de estos dos medicamentos.

¢Qué aporta este estudio de nuevo?

Elanalisis de ponderacién de probabilidad
inversa de tratamiento encontrd que el
droperidol se asoci6 con tasas mas bajas
de NVPO que haloperidol, pero se vinculd
con niveles mas profundos de sedacién du-
rante la recuperacion de la anestesia.

;Como citar este articulo?

Young MC, Ajayi O, Naranjo ], Martin McGrew
YN, Schroeder DR, Sprung ], et al. Droperidol
versus haloperidol on postoperative nausea
and vomiting: a retrospective analysis.
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2025;53:€1147.

Introduccién: Las butirofenonas son medicamentos profilacticos efectivos contra las nduseas
y el vémito posoperatorios (NVPO). En la practica de los autores de este articulo utilizaron dro-
peridol para la profilaxis de NVPO hasta que los problemas de la cadena de suministro en 2020
requirieron una sustitucién por haloperidol.

Objetivo: Comparar el uso de estas dos butirofenonas y su asociacion con la magnitud de la reduc-
cion de NVPOYy la sedacion durante la admision a la unidad de cuidados posanestésicos (UCPA).

Métodos: Revision retrospectiva de los registros de pacientes quirdrgicos adultos a los que se les
administr6 una butirofenonay fueron admitidos en la UCPA entre mayo de 2018 y diciembre de
2022. La presencia de NVPO se definié como condicién para administrar antieméticos de resca-
te durante la admision a la UCPA . Se realizé un andlisis de ponderacion de probabilidad inversa
de tratamiento (IPTW, por sus siglas en inglés) utilizando ecuaciones de estimacién generaliza-
das con estimaciones de varianza robusta para evaluar los efectos de droperidol y haloperidol
en latasade NVPO.

Resultados: Se identificaron 905 pacientes (2018-2020) y 651 pacientes (2020-2022) que reci-
bieron droperidol o haloperidol, respectivamente. La tasa de NVPO IPTW fue de 75 (8,3 %) para
droperidol y 84 (12,9 %) para haloperidol (razén de probabilidades 0,60; intervalo de confianza
del 95% [0,41-0,87], para el uso de droperidol vs. haloperidol). Se observaron niveles modera-
dos o superiores de sedacién (escala de sedacién/agitacion de Richmond < -3) en 163 (18,0 %)
de los pacientes con droperidol y 102 (15,7%) de los pacientes con haloperidol, lo cual no fue
significativo, p=0,222, después del ajuste IPTW, p=0,269. La mediana [rango intercuartilico] de
la duracion de la estancia en la UCPA fue comparable para las dos butirofenonas, 70 [51, 99] vs.
68 [48,105] minutos para droperidol vs. haloperidol, respectivamente, p=0,647.

Conclusiones: El droperidol se asocié con tasas mas bajas de NVPO durante la admisién a la
UCPA que el haloperidol, pero |a tasa de sedacién fue mayor.

Palabras clave: Droperidol; Haloperidol; Antiemético; Anestesia general; Comparacion.
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Introduction: Butyrophenones are effective prophylactic drugs against postoperative nausea and vomiting (PONV). Our practice used
droperidol for PONV prophylaxis until supply chain issues in 2020 required a substitution to haloperidol.

Objective: To compare the use of these two butyrophenones and their association with the magnitude of reduction PONV and sedation during
admission to postanesthesia care unit (PACU).

Methods: Retrospective review of the records of adult surgical patients administered a butyrophenone and admitted to the PACU, from May 2018
through December 2022. PONV was defined as administration of rescue antiemetics during PACU admission. Inverse probability of treatment
weighing (IPTW) analysis was performed using generalized estimating equations with robust variance estimates to assess the effects of droperi-
dol and haloperidol on PONV rate.

Results: We identified 905 (2018 —2020) and 651 patients (2020 —2022) receiving droperidol or haloperidol, respectively. The IPTW PONV rate was
75 (8.3%) for droperidol and 84 (12.9%) haloperidol (odds ratio 0.60; 95% confidence interval 0.41 to 0.87, for the use of droperidol vs haloperidol).
Moderate or higher levels of sedation (Richmond Agitation Sedation Scale score <-3) was noted in163 (18.0) of droperidol and 102 (15.7%) of haloperidol
patients, which was nonsignificant, P=0.222, following IPTW adjustment, P=0.269. Median [interquartile range] PACU length of stay was comparable
for two butyrophenones, 70 [51, 99] vs. 68 [48,105] minutes for droperidol vs haloperidol, respectively, P=0.647.

Conclusions: Droperidol was associated with lower rates of PONV during PACU admission than haloperidol, but the rate of sedation was higher.

Keywords: Droperidol; Haloperidol; Antiemetic; General anesthesia; Comparison.

INTRODUCCION

El droperidol es un antiemético profilactico
efectivo contra las nduseas y el vémito po-
soperatorios (NVPO) (1). Esta recomenda-
cion esta incluida en las guias de consenso
de la Sociedad de Anestesia Ambulatoria
para la prevencién de NVPO (2). En 2001,
la Administracién de Alimentos y Medica-
mentos de Estados Unidos (FDA) emiti6é
una advertencia de recuadro negro sobre la
administracion de droperidol, debido a la
sospecha de que podria prolongar el inter-
valo QT y potencialmente inducir arritmia
fatal de torsades de pointes (TdP) (3). El re-
sultado fue una disminucién sustancial en
el uso de droperidol (4). Sin embargo, dos
grandes estudios retrospectivos de la insti-
tucion sede de este trabajo no encontraron
evidencia de arritmias cardiacas relaciona-
das con droperidol (5,6), por lo que se man-
tuvo su uso (7). Sin embargo, la disponibili-
dad de droperidol se volvi6 cada vez menos
confiable en Estados Unidos en 2020 (8), lo
quellevd a lainstitucién a cambiar abrupta-
mente al uso de haloperidol.

A pesar de la larga historia clinica del
haloperidol y el droperidol como antiemé-

ticos, hay pocos datos que comparen direc-
tamente sus efectos en NVPOy otros resul-
tados anestésicos. Esta transicién abrupta
proporciond una oportunidad para compa-
rar la efectividad de estos agentes en la re-
duccién de NVPO, asi como sus efectos se-
dantes. Este estudio se basa en una cohorte
de pacientes quirirgicos generales que se
sometieron a anestesia general con blo-
queo neuromuscular durante la transicion
institucional de droperidol a haloperidol.
El propésito del estudio fue determinar si
estas dos butirofenonas tienen efectos di-
ferenciales en las tasas de NVPO y sedacidn
en la UCPA. La hipdtesis es que las tasas de
NVPOy sedacién en la UCPA serian compa-
rables entre estos dos medicamentos y, por
lo tanto, el objetivo fue comparar el uso de
estas dos butirofenonas y su asociacion con
la magnitud de la reduccién de NVPOy la
sedacion durante la admision a la UCPA.

METODOS

Este estudio fue aprobado por la Junta de
Revisién Institucional local (ID # 22-010072,
revisora de la IRB Ellen R Olson, el 18 de oc-
tubre de 2022). De acuerdo con el Estatuto

de Minnesota 144.295, todos los pacientes
en este estudio proporcionaron el consenti-
miento informado para el uso de sus regis-
tros de salud con fines de investigacion.

Diseno del estudio

Este estudio retrospectivo se realizé en una
divisién anestésica en un hospital acadé-
mico cuaternario importante. Se identifi-
caron todos los pacientes adultos que se
sometieron a procedimientos abdominales
bajo anestesia general con bloqueo neu-
romuscular, a quienes se les administrd
intraoperatoriamente droperidol o halo-
peridol y fueron admitidos en la UCPA. Se
revisaron los registros electrénicos de salud
para obtener datos demograficos, historial
de salud, variables perioperatorias y datos
sobre el curso posoperatorio. Se revisaron
los registros de la UCPA para determinar la
incidencia de NVPO, definida como la ad-
ministracion de un antiemético de rescate
(por ejemplo, ondansetrén). Ademas, se
revisaron los registros de la UCPA para el
nivel mas profundo de sedacién durante la
admision (evaluado utilizando la escala de
sedacion/agitacion de Richmond [RASS];
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esta escala de 10 puntos varia de +4 [com-
bativo] a -5 [inconsciente]) (9), el nivel mas
alto de dolor (evaluado utilizando una es-
cala de dolor numérica verbal de 11 puntos
donde una puntuacién de o es ningtn dolor
y10 el peor dolorimaginable), y la duracién
enla UCPA (evaluada desde el momento de
la admisién a la UCPA hasta el momento
en que se cumplieron los criterios de alta
de la UCPA) (10). Se realizaron anélisis para
comparar los resultados de la UCPA entre
los pacientes que recibieron droperidol o

haloperidol intraoperatoriamente.

Criterios de inclusién y exclusion

Se incluyeron pacientes quirtrgicos adultos
(edad =18 afos) entre el 7 de mayo de 2018
y el 11 de julio de 2022. Para los pacientes
que recibieron mdltiples anestésicos du-
rante el periodo de estudio, solo se consi-
deré el primer procedimiento. La poblacién
de estudio se constituyd con los pacientes
elegibles tratados durante el periodo de
estudio. Se excluyeron los pacientes que no
recibieron bloqueo neuromuscular, no se
les administré haloperidol o droperidol, no
fueron admitidos en la UCPA después de la
cirugia o no proporcionaron consentimien-
to informado para el uso de sus registros
médicos con fines de investigacion.

Practica clinica

La practica clinica consiste en la administra-
cién de la anestesia dirigida y supervisada
por un anestesi6logo asistentey la atencion
en la sala proporcionada por un enfermero
anestesista o un residente de anestesia. Ra-
dica en la aplicacién de un régimen inten-
sivo de profilaxis de NVPO para todos los
pacientes que se someten a anestesia gene-
ral, independientemente del riesgo subya-
cente (7). A menos que esté contraindicado,
el régimen tipico de profilaxis antiemética
consiste en la administraciéon de dexame-
tasona (4 mg), un inhibidor selectivo del re-
ceptor de serotonina 5-HT3 (ondansetrén 4
mg o granisetrén1 mg), y una butirofenona
(droperidol 0,625 mg o haloperidol 1 mg).
La practica institucional hizo un cambio

abrupto de droperidol a haloperidol el 8 de
marzo de 2020, debido a la disponibilidad
poco confiable de droperidol. Por la sospe-
cha de que el haloperidol podria ser mas
sedante que el droperidol, la practica clini-
ca era administrar haloperidol al comienzo
de la intervencién junto con dexametaso-
na; en el pasado, la practica era administrar
droperidol al final del procedimiento con
el inhibidor 5-HT3. Ademas, a los pacientes
que se consideraban de mayor riesgo para
NVPO también se les podia aplicar un par-
che de escopolamina, administrarles ago-
nistas del receptor neurocinina-1 aprepi-
tant o fosaprepitanty/o recibir una infusién
de propofol durante la anestesia. Se utilizd
bloqueo neuromuscular para todos los pa-
cientes, y en todos los casos se revirtié con
neostigmina combinada con glicopirrolato
o sugammadex.

La UCPA es atendida por enfermeras
registradas especializadas en cuidados po-
sanestésicos y el anestesidlogo asistente
estd disponible para asistencia inmedia-
ta. Al momento de la admisién y cada 15
minutos después, se evalian los niveles
de dolor y sedacién del paciente. El trata-
miento estandar para NVPO consiste en la
administracién de antieméticos de rescate,
incluyendo ondansetrén, granisetrén, ha-
loperidol, droperidol, prometazina y/o me-
toclopramida. Se utilizan criterios estandar
de altade la UCPA (10).

Abstraccién de datos

Se obtuvo la historia clinica de los registros
electrénicos de salud. Las caracteristicas
basales de los pacientes incluyeron datos
demograficos, indice de masa corporal,
estado actual de fumadory carga de enfer-
medad determinada por la puntuacién de
estado fisico de la Sociedad Americana de
Anestesi6logos. Los datos perioperatorios
incluyeron duracién de la cirugia, liquidos
intraoperatorios y medicamentos periope-
ratorios, incluyendo antieméticos, analgé-
sicos no opioides, uso de infusién de pro-
pofol, uso de neostigmina/glicopirrolato o
sugammadex para revertir el bloqueo neu-
romuscular y dosis de opioides intraopera-
torios (convertidos a equivalentes de mor-
fina intravenosa). Se revisaron los registros
de la UCPA para casos de NVPO, la puntua-

cién RASS mas baja, la puntuacién de dolor
mas altay la duracién en la UCPA.

Analisis estadistico

Las caracteristicas basales de los pacientesy
los procedimientos se resumen como media
(desviaciéon estandar [SD]) o mediana
(rango intercuartilico [IQR]) para variables
continuas y con frecuencia (porcentajes)
para variables categéricas. Los pacientes
se clasificaron en los grupos “droperidol” o
“haloperidol” para el analisis, y se utilizaron
diferencias estandarizadas para resumir
la magnitud del desequilibrio entre los
grupos. Se calcularon ponderaciones
de probabilidad inversa de tratamiento
(IPTW) utilizando puntuaciones de
propension obtenidas de un modelo
de regresion logistica multivariable
que incluyé todas las caracteristicas del
paciente y del procedimiento enumeradas
como variables explicativas. Para las
muestras no ponderadas y ponderadas, se
informa el valor absoluto de la diferencia
estandarizada entre los grupos para cada
covariable, con diferencias estandarizadas
<0,10 consideradas indicativas de equilibrio
adecuado.

El desenlace primario fue una variable
binaria que indica NVPO después de la ad-
ministracién de haloperidol o droperidol,
pero también se evaluaron los resultados
de interés descritos (por ejemplo, duracién
de la estancia en la UCPA, puntuacién RASS
mas baja, sedacién profunda y puntuacion
de dolor mas alta). Los analisis se realizaron
utilizando ecuaciones de estimacién gene-
ralizadas. Para NVPO se utilizé una funcién
de enlace logit (regresion logistica binaria).
Para la puntuacién RASS mas bajay la pun-
tuacién de dolor mas alta, se utiliz6 una
distribucién multinomial y una funcién de
enlace logit acumulativa (regresion logisti-
ca ordinal). La sedacién profunda, definida
como RASS < -3, y se analizé utilizando una
funcién de enlace logit (regresion logistica
binaria). Para la duracién de la estancia en
la UCPA se implement6 una transforma-
cién logaritmica y se utilizé una funcién de
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enlace de identidad (regresion lineal). Para
el desenlace primario (NVPO), se realizaron
analisis de subgrupos adicionales con sub-
grupos definidos segln el sexo (hombres
vs. mujeres) y la edad (<65 vs. >65 afios).
Dada la naturaleza retrospectiva de
la investigacién actual, no se realizé un
analisis de potencia formal. Sin embargo,
en general, para un resultado binario (por
ejemplo, NVPO) que tiene una incidencia
general del 10% (7) en una cohorte donde
la exposicion de interés esta presente en el
40% de la poblacién, un tamafo de mues-
tra total de 1.500 (900 no expuestos y 600
expuestos) proporcionara una potencia es-
tadistica del 80% (dos colas, a=0,05) para

detectar una razén de probabilidades de 1,63.
Todos los andlisis se realizaron con el software
estadistico SAS, version 9.4 (SAS Institute, Inc,
Cary, Carolina del Norte, Estados Unidos).

RESULTADOS

Se identificaron 1.556 pacientes que cum-
plieron los criterios de inclusion; a 905
(58,2%) pacientes se les administré dro-
peridol y a 651 (41,8%), haloperidol. El
nimero mediano [IQR] de antieméticos
adicionales fue 2 [2, 2] para ambos grupos,
y todos menos ocho (0,5%, cuatro de cada
grupo) pacientes fueron administrados al

menos un antiemético adicional. La Tabla1
presenta las caracteristicas de los pacientes
y los procedimientos de los pacientes con
droperidol y haloperidol. Hubo varias ca-
racteristicas clinicas con evidencia de des-
equilibrio entre estos grupos en el analisis
no ponderado (diferencias estandarizadas
no ponderadas >0,1) incluyendo estado de
fumador; administracion de parche de es-
copolamina, acetaminofén, cafeina, dex-
medetomidina, midazolam; dosis de opioi-
des; uso de infusién de propofol y duracién
de la cirugia. Después del ajuste IPTW, los
grupos estaban bien equilibrados (todas
las diferencias estandarizadas ponderadas
fueron <0,041, Tabla1).

Tabla1. Caracteristicas y procedimientos de los pacientes que recibieron droperidol o haloperidol como antieméticos profilacticos durante

la anestesia general.

No ponderado* Ponderado por la probabilidad inversa del tratamiento®
Droperidol Haloperidol Absoluto Absoluto
(n=905) (n=651) Std. Dif. Droperidol Haloperidol Std. Dif.
Edad, afios 55,8 (41,9, 65,4) 54,2 (41,1,64,3) 0,071 55,1 (40,7, 64,8) 54,9 (41,1, 65,2) 0,022
Sexo masculino 444 (49 %) 320 (49%) 0,002 (49%) (49%) 0,001
indice de masa corporal, kg/mz2 31,6 (26,9,39,7) 32,7(27,3,40,2) 0,094 31,8 (26,9, 40,3) 32,1(27,0,39,6) 0,027
Fumador actual 25 (3%) 34 (5%) 0,126 (5%) (4%) 0,041
ASA-PS 11I/IV 559 (62 %) 376 (58 %) 0,082 (60%) (59%) 0,024
Enfoque quirdrgico
Laparoscépico 569 (63 %) 398 (61%) 0,036 (62%) (63%) 0,016
Abierto 336 (37%) 253 (39 %) 0,036 (38%) (37%) 0,016
Duracién de la cirugia, minutos 235 (170, 324) 244 (166, 355) 0,113 236 (168, 334) 233 (162,339) 0,017
Liquido intraoperatorio, L 2,1(1,3,3,7) 2,0(1,1,3,8) 0,009 2,0(1,2,3,8) 1,9 (1,1,3,8) 0,015
IVME intraoperatorio, mg 20,0 (12,5, 28,0) 18,0 (10,0, 25,0) 0,124 20,0 (10,0, 27,5) 20,0 (10,0, 25,5) 0,016
Neostigmina 124 (14 %) 27 (4%) 0,340 (10%) (8%) 0,039
Acetaminofén 652 (72%) 557 (86 %) 0,335 (78 %) (77%) 0,025
AINE 151 (17 %) 110 (17 %) 0,006 (18%) (18%) 0,008
Cafeina 86 (10%) 102 (16%) 0,187 (11%) 11%) 0,016
Dexmedetomidina 133 (15%) 206 (32%) 0,410 (22%) (22%) 0,002
Ketamina 453 (50%) 327 (50 %) 0,004 (51%) (50%) 0,020
Midazolam 173 (19%) 156 (24 %) 0,118 (21%) (21%) 0,006
Infusién de propofol 544 (60 %) 351 (54 %) 0,125 (58 %) (58 %) 0,003
Escopolamina 181 (20 %) 202 (31%) 0,255 (24 %) (25%) 0,009
Dexametasona 770 (85 %) 570 (88 %) 0,072 (86%) (86%) 0,002
Inhibidor 5-HT3 870 (96 %) 627 (96 %) 0,009 (96 %) (96 %) 0,013
Aprepitant/fosaprepitant 209 (23%) 169 (26 %) 0,067 (23%) (23%) 0,009
Disposicion
Admisién 758 (84 %) 498 (76 %) 0,183 (80%) (79%) o0,0m
Ambulatorio 95 (10 %) 13 (17 %) 0,199 (14%) (14%) 0,013
Paciente hospitalizado 52 (6%) 40 (6%) 0,017 (6%) (7%) 0,036

*Los datos se resumen utilizando n (%) para variables categéricas y mediana (rango intercuartilico) para variables continuas. Las ponderaciones por probabilidad inversa
del tratamiento se calcularon utilizando puntuaciones de propensién obtenidas de un modelo de regresion logistica multivariable que incluy6 todas las caracteristicas del
paciente y del procedimiento enumeradas como variables explicativas. Para ambas muestras, no ponderadas y ponderadas, se informa el valor absoluto de la diferencia
estandarizada entre grupos para cada covariable, con diferencias estandarizadas <o,10 consideradas indicativas de equilibrio adecuado.

AINE: antiinflamatorio no esteroideo; ASA-PS: estado fisico de la Sociedad Americana de Anestesidlogos; IVME: equivalentes de morfina intravenosa.

Fuente: Autores.
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La Tabla 2 resume el curso de recuperacion de
laanestesiaenla UCPA delos dos grupos. Enel
andlisis no ponderado, el nimero de pacien-
tes que desarrollaron NVPO fue de 75 (8,3%)
en el grupo de droperidol y 84 (12,9%) en el
grupo de haloperidol, y del analisis IPTW, las
probabilidades de desarrollar NVPO fueron
menores tras la profilaxis con droperidol vs.
haloperidol (razén de probabilidades 0,60,

intervalo de confianza del 95% [0,41, 0,87];
p=0,009). Cuando la puntuacién RASS se tra-
t6 como una variable ordinal, hubo evidencia
de que los pacientes que recibieron droperi-
dol tenian mas probabilidades de tener pun-
tuaciones RASS mas bajas (p no ponderado
<0,001; IPTW p=0,004). Sin embargo, cuando
la sedacién profunda se definié como una
puntuacién RASS <-3, no se encontrd que la

Tabla 2. Resultados posanestésicos tras la profilaxis antiemética con droperidol o haloperidol *

No ponderado

Desenlace en la UCPA X Haloperidol
Droperidol(n=905) p
(n=651) Droperidol
NVPO 75(8,3%) 84 (12,9 %) 0,003 (8,1%)
Puntuacién RASS mas baja <0,001

) 79 (8,7%) 93 (14,3 %) (9.4%)
-1 385 (42,5%) 295 (45,3 %) (42,0%)

-2 278 (30,7%) 161 (24,7 %) (31,0%)

3 123 (13,6 %) 80 (12,3%) (12,5%)

-4 35(3,9%) 18 (2,8 %) (4,5%)

-5 5(0,6%) 4(0,6%) (0,6%)

Sedacién profunda (RASS <-3) 163 (18,0 %) 102 (15,7 %) 0,222 (17,6 %)

Puntuacién de dolor mas alta (0-10) 50,7) 5(0,7) 0,789 50,7

Duracién de la estancia en la UCPA, minutos 69 (50, 98) 67 (48,101) 0,729 70 (51,99)

frecuencia de sedacién profunda difiriera en-
tre los grupos (p no ponderado = 0,222; IPTW
p=0,269). No se observaron eventos cardiacos
adversos en ninguno de los grupos, y las puntua-
ciones de dolor posoperatorioy la duracién de la
UCPA fueron similares.

La Tabla 3 resume los analisis de subgru-
pos que evaltian las diferencias en la frecuen-
cia de NVPO entre los grupos antieméticos

Ponderado por la probabilidad inversa del tratamientot

Haloperidol Estimado (IC95 %) p
(12,8%) 0,60 (0,41, 0,87) 0,009
0,72(0,58,0,90) 0,004
(13,7%)
(46,1%)
(25,2%)
(11,1%)
3,5%)
(0,5%)
(15,1%) 1,21(0,87,1,68) 0,269
5(1,7) 0,86 (0,70,1,06) 0,155
68 (48,103) 1,01 (0,94,1,09) 0,749

*Los datos se resumen como n (%) para NVPOy la puntuacién RASS mas baja, y mediana (Q1, Q3) para la puntuacién maxima de dolory la duracién de la estancia en la UCPA.
tLos analisis se realizaron utilizando ecuaciones de estimacion generalizadas. Para NVPO y sedacién profunda, se utilizé una funcién de enlace logit (regresion logistica bi-
naria), para la puntuacion RASS mas bajay el peor dolor se utilizé una distribucién multinomial y una funcién de enlace logit acumulativa (regresion logistica ordinal) y para
la duracion de la estancia en la UCPA se empled una transformacién logaritmica y se utilizé una funcion de enlace de identidad (regresion lineal). Para NVPO, la puntuacién
RASS mas baja, sedacion profunday el peor dolor, los resultados se resumen presentando la estimacion de la razén de probabilidades. Para NVPO y sedacién profunda, una
razén de probabilidades <1,0 corresponde a menores probabilidades del resultado dado para los pacientes que recibieron droperidol frente a haloperidol. Para la puntuacion
RASS mas bajay el peor dolor, una razén de probabilidades <1,0 corresponde a menores probabilidades de tener un valor mas alto del resultado dado para los pacientes que
recibieron droperidol frente a haloperidol. Para la duracién de la estancia en la UCPA, los resultados se resumen presentando la estimacion de la razon de la media geométrica

con una estimacién >1,0 correspondiente a una mayor duracion de la estancia para droperidol frente a haloperidol.

NVPO: nduseas y vomito posoperatorios; RASS: escala de agitacién/sedacion de Richmond; UCPA: unidad de cuidados posanestésicos.

Fuente: Autores.

Tabla 3. Analisis de subgrupos de las diferencias en la frecuencia de NVPO entre los grupos antieméticos para subgrupos definidos por sexoy edad.

No ponderado
Desenlace en la UCPA X Haloperidol
RICEEIKIn e (n=st1) Droperidol
Por sexo
Mujeres, n 461 331
NVPO, n (%) 53 (11,5%) 57 (17,2%) 0,023 (10,8%)
Hombres, n 444 320
NVPO, n (%) 22 (5,0%) 27 (8,4%) 0,055 (5.2%)
Poredad
< 65afos, n 672 499
NVPO, n (%) 62(9,2%) 75 (15,0 %) 0,003 (8,9%)
>65anos, n 233 152
NVPO, n (%) 13 (5,6 %) 9 (5,9%) 0,888 (5,52%)

Ponderado por la probabilidad inversa del tratamientot

Haloperidol Estimado (IC95 %) p
(17,7%) 0,57 (0,36, 0,90) 0,014
(7.7%) 0,66 (0,35,1,24) 0,196
(15,3%) 0,55 (0,36, 0,82) 0,003
(5,76 %) 0,96 (0,37, 2,46) 0,925

tLos andlisis se realizaron utilizando ecuaciones de estimacién generalizadas con una funcién de enlace logit (regresion logistica binaria). Los resultados se resumen presen-
tando la estimacion de larazén de probabilidades, donde una razén de probabilidades <1,0 corresponde a menores probabilidades de NVPO para los pacientes que recibieron
droperidol frente a haloperidol. A partir de los modelos que incluyeron el término de interaccién, no se encontrd que el efecto del antiemético sobre la frecuencia de NVPO
difiriera significativamente entre hombres y mujeres (interaccion sexo-antiemético p=0,706) o entre grupos de edad (interaccion edad-antiemético p=0,281).

NVPO: nduseas y vomito posoperatorios; UCPA: unidad de cuidados posanestésicos.

Fuente: Autores.
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para subgrupos definidos por sexo y edad.
Los resultados son estadisticamente signi-
ficativos para las mujeres, pero no para los
hombres; y estadisticamente significativos
para los pacientes <65, pero no >65 anos.
Sin embargo, en ambos casos el valor p de
la interaccién no fue significativo (interac-
cidén sexo-antiemético p=0,706; interaccion
edad-antiemético p=0,281).

DISCUSION

El estudio compara las tasas de NVPO eva-
luadas en funcién del uso de antieméticos
de rescate, en una cohorte de pacientes
adultos sometidos a procedimientos gene-
rales que recibieron un régimen antiemé-
tico que inclufa droperidol o haloperidol.
Segun los hallazgos, la administracion de
droperidol como parte de un enfoque pro-
filactico antiemético multimodal se asoci
con una tasa de NVPO de un 37% menor
en comparacién con el uso de haloperidol.
Aunque hubo evidencia que sugiere una
asociacion entre la administracion de dro-
peridol y una mayor sedacion, la tasa ge-
neral de sedacién moderada a profunda no
fue significativamente diferente entre los
dos grupos. Otras medidas de admision a
la anestesia, duracién de la estancia en la
UCPAYy puntuaciones de dolor no fueron es-
tadisticamente diferentes entre los grupos.

Hay poca evidencia sobre la eficacia
comparativa de droperidol y haloperidol
como antieméticos profilacticos (11). Wang
et al. (12) realizaron un ensayo prospectivo
comparando haloperidol (1 mg), droperidol
(0,625 mg) y placebo en 150 mujeres sanas
sometidas a cirugia ginecoldgica laparos-
cOpica y encontraron tasas comparables de
uso de antieméticos de rescate en la sala
de recuperacién entre las pacientes que
recibieron haloperidol (13%) y droperidol
(16%). Chu et al. (13) aleatorizaron a 400
mujeres sometidas a histerectomia vaginal
asistida por laparoscopia a droperidol (1,25
mg), haloperidol (2 mg), dexametasona (5
mg), haloperidol (2 mg) y dexametasona (5
mg), o placebo (80 sujetos en cada brazo) y
encontraron una incidencia de NVPO en las

primeras 24 horas posquirdrgicas del 36%
para droperidol, 37% para haloperidol,
38 % para dexametasona, 19 % para la com-
binacion de haloperidol y dexametasona, y
65 % para el grupo placebo. Una diferencia
importante entre el presente estudioy el de
Wang et al. (12) es que aqui la practica es
utilizar multiples medicamentos antiemé-
ticos profilacticos en lugar de un solo agen-
te. Hay evidencia sélida que respalda el uso
de mdltiples agentes antieméticos profilac-
ticos (2), y esto se demostrd en el estudio
de Chu et al. (13) donde la combinacién de
haloperidol y dexametasona tuvo un efecto
antiemético superior al de los agentes tnicos.

El presente estudio indica que las pun-
tuaciones de sedacién en la UCPA fueron
mas bajas entre los pacientes que recibie-
ron droperidol en comparacién con halope-
ridol; sin embargo, la tasa general de seda-
ciéon moderada a profunda fue similar entre
los dos grupos. Los estudios de Chu et al.
(13) y Wang et al. (12) no encontraron dife-
rencias en la sedacion posoperatoria entre
los pacientes que recibieron estos dos me-
dicamentos. Una posible explicacion para
esta observacion es que la practica aqui
documentada administra haloperidol al
comienzo de la intervencién y droperidol al
final. Independientemente, la duracién de
la estancia en la UCPA fue similar entre los
pacientes que recibieron estos dos medi-
camentos. Estas diferencias en el momen-
to de la administracién del medicamento
también podrian haberinfluido en las tasas
de NVPO; es posible que el droperidol ten-
ga un efecto mas fuerte porque se adminis-
tr6 al final del casoy, por lo tanto, se espera
que los niveles plasmaticos sean mas altos
que los de haloperidol administrado al co-
mienzo del procedimiento.

La advertencia de recuadro negro de
la FDA sobre droperidol y el intervalo QT
prolongado ha sido controvertida entre la
comunidad de anestesidlogos (11). La evi-
dencia de grandes cohortes quirirgicas
no ha respaldado esta preocupaciéon con
dosis profilacticas antieméticas de drope-
ridol (5,6,14). La FDA también tiene una
advertencia sobre el uso de haloperidol
intravenoso y la prolongacion del QT y la

arritmia de torsades de pointes (TdP), y
especificamente establece que el halope-
ridol no estd aprobado para administracion
intravenosa y que si se administra por esta
via, el paciente debe estar bajo monitoreo
de ECG (15). De manera similar, la FDA ha
emitido una advertencia contra el intervalo
QT prolongado y ondansetrén (16). Un es-
tudio retrospectivo de 32.737 pacientes que
recibieron ondansetrén perioperatorio no
encontro episodios de TdP tras su adminis-
tracion (17). Otro estudio retrospectivo de
19.874 pacientes a quienes se les adminis-
tré haloperidol, dexametasona y ondanse-
trén no encontré episodios de TdP (8). Este
estudio no encontré evidencia de complica-
ciones electrofisiolégicas en ninguno de los
grupos.

Este trabajo tiene las limitaciones inhe-
rentes a un estudio retrospectivo de un solo
centro. Debido a que el régimen antieméti-
co profilactico no estaba estandarizado, es
posible que variables no medidas pudieran
haber influido en las decisiones sobre el
manejo perioperatorio antiemético. En par-
ticular, los registros de salud no documen-
tan de manera confiable un historial previo
de NVPO o mareo, factores de riesgo im-
portantes para NVPO (18), por lo que no se
incluyeron en el presente analisis. Aunque
se utilizaron puntuaciones de propension y
IPTW, este enfoque solo puede ajustar los
factores de confusion medidos. Los presen-
tes datos no incluyen informacién sobre la
intensidad de NVPO. El uso de antieméti-
cos de rescate en la UCPA probablemente
capturé la mayoria de los episodios graves
de NVPO, pero los episodios leves y no tra-
tados de NVPO pueden no habersido docu-
mentados, por lo que la tasa de incidencia
puede estar subestimada. Por dltimo, solo
se consideraron los casos de NVPO en la
UCPA, por lo que no se pueden tener en
cuenta los episodios de NVPO después del
alta de la UCPA.

CONCLUSION

Este estudio retrospectivo encontré que el
droperidol, como parte de un régimen pro-
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filactico antiemético multifarmacolégico,
se asocid con tasas mas bajas de NVPO que
un régimen que utiliza solo haloperidol. Sin
embargo, se sedaron mas pacientes cuando
se les administré droperidol que haloperidol.
Estos hallazgos sugieren que el droperidol
puede ser mas beneficioso que el haloperidol
para pacientes con alto riesgo de NVPO.

CONSIDERACIONES ETICAS
Aprobacion del comité de ética

Este estudio fue aprobado por la Junta de
Revision Institucional local (ID # 22-010072,
revisora de la IRB Ellen R Olson, el 18 de oc-
tubre de 2022). De acuerdo con el Estatuto
de Minnesota 144.295, todos los pacientes
en este estudio proporcionaron consenti-
miento informado para el uso de sus regis-
tros de salud con fines de investigacion.

Proteccién de sujetos
humanosy animales

Los autores declaran que no se realizaron
experimentos en humanos o animales para
este estudio. Los autores declaran que los
procedimientos seguidos estuvieron de
acuerdo con las regulaciones del comité
de ética de investigacion clinica relevante y
con las del Cédigo de Etica de la Asociacién
Médica Mundial (Declaracién de Helsinki).

Confidencialidad de los datos

Los autores declaran que han seguido los
protocolos de su centro de trabajo sobre la
publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y
consentimiento informado

Los autores declaran que no se divulgan da-
tos de pacientes en este articulo. De acuer-
do con el Estatuto de Minnesota 144.295,
todos los pacientes en este estudio propor-
cionaron consentimiento informado previo

para el uso de sus registros de salud con fi-
nes de investigacion. Este documento esta
en posesion del autor correspondiente.
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