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Resumo

Introdugdo: As nduseas e vomitos sdao um dos maiores problemas
em pobs-operatérios gerando custos ndo previstos que podem e
devem ser evitados. Com a introducdo da farmacoeconomia, foi
possivel prever eventos adversos relacionados a cirurgias e, com
isso, mitigar a probabilidade de impactos econémicos negativos
relacionados a estes eventos. Objetivo: O objetivo deste estudo é
avaliar as mais diversas técnicas farmacoldgicas de prevencado de
nauseas e voOmitos pds-operatérios em gastroplastias, baseando-
se em estudos de custo-efetividade que levem em conta variaveis
como diminuicdo do tempo e valor da internacdo perioperatdria
e da probabilidade de eventos adversos relacionados a cirurgia.
Todas as classes mais utilizadas foram avaliadas. Metodologia:
Foi conduzido um estudo econdémico de custo-efetividade, tendo
como outcomes mitigar qualquer probabilidade de evento adverso
relacionado ao pods-operatdrio de gastroplastia. Para a questdo
economico, as bases BPS e CMED foram utilizadas e as bases de
pesquisaSciElO, Schoolar Google e PubMed para os demaisassuntos.
Resultados: A associacdo mais custo-efetiva e custo-beneficio
foi dexametasona + ondansetrona, podendo ser estendida para
mais uma classe medicamentosa dependendo da pontuag¢do no
escore de Apfel. Conclusdo: Conclui-se que as recomendacdes sdo
ferramentas valiosas para o anestesista, fundadas em evidéncias
sélidas ao longo dos anos, que beneficia o profissional, a instituicdo
e 0 paciente em questdo.
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Abstract

Introduction: Nausea and vomiting
are one of the biggest problems in
the postoperative period, generating
unforeseen costs which can and shoul
be avoided. With the introduction of

pharmaeconomics it was possible to target
adverse events and related surgeries and
thus mitigate the likelihood of negative

economic impacts related to these events.
Objective: The objective of this study is to
evaluate the most diverse pharmacological
techniques for preventing postoperative
nausea and vomiting in gastroplasty, based
on cost-effectiveness studies that take into
account variables such as decreased time
and value of perioperative hospitalization
and the likelihood of adverse events related

effectiveness study was conducted, with
the outcome of mitigating any probability
of adverse event related to the gastroplasty
postoperative period. For the economic
subject, the BPS and CMED databases were
used and the SciELO, Schoolar Google
and PubMed databases were used for the
other subjects. Results: The best cost-
effectiveness/benefit was the association
between dexamethasone + ondansetron,
that can be extended to another drug class
using the Apfel score to guide the decision.
Conclusion: The recommendations set
are very valuable to the anesthetist, based
on solid evidence over the years, which
benefits the professional, the institution
and the patient in question.

to surgery. All the most used classes were
evaluated. Methods: An economic cost-

Introducao

A obesidade é uma doenga de etiologia multifatorial e que contribui para o desenvolvimento de outros
problemas de saude como hipertensdo e diabetes mellitus do tipo 2, afetando pessoas de diferentes
biotipos e idades. Segundo dados ofertados pela Pesquisa de vigilancia de fatores de risco e protecao para
doengas cronicas por inquérito telefénico, do Ministério da Saude, entre 2006 e 2018 houve um aumento
de 67% nos indices de obesidade no Brasil, o que indica que a doenga ainda é um dos grandes problemas
de saude publica para se enfrentar no pais e que tem crescido cada vez mais(1).

Embora existam diversos protocolos de tratamento para a obesidade, como medidas nutricionais e
mudancas no estilo de vida, é notério a falha em mais de 90% dos casos, fazendo com que muitas pessoas
obesas recorram a cirurgia baridtrica como alternativa para a perda de peso. A cirurgia baridtrica é realizada
no Brasil desde 2000, sendo ofertada tanto pelo Sistema Unico de Satide bem como por hospitais e clinicas
particulares. Podendo ser realizada por diversas técnicas, a gastroplastia apresenta grandes riscos para o
desenvolvimento de nduseas e vOmitos pds-operatorios, sendo uma das maiores queixas dos pacientes(2).
As nduseas e vOmitos pods-operatorios (NVPO) caracterizam as complicagbes mais frequentes e
desagradaveis em pacientes submetidos a algum procedimento cirurgico que exigiu o uso de anestésicos
e sedativos. Sua incidéncia pode acarretar problemas graves no quadro do paciente como pneumonia
aspirativa em razao dos vomitos, deiscéncia de suturas, desidratacdo, alteragdes hidroeletroliticas, ruptura
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do es6fago e aumento da pressdo intracraniana.
Tais problemas retardam as altas hospitalares,
provocam interna¢des nao planejadas e diminuem
o grau de satisfacdo do paciente, provocando
maiores custos hospitalares ndao programados.
Apesar dos avangos médicos nos ultimos 30 anos,
a incidéncia destas complicacdes atinge cerca
de 30% dos pacientes em pods-cirurgico, e em
grupos que apresentem algum fator de risco para
o desenvolvimento de NVPO, a incidéncia é ainda
maior, atingindo cerca de 70% desta classe(3,4).

O custo de uma terapia medicamentosa dentro
de um hospital ja é discutido ha muitas anos.
No fim da década de 70, deu-se inicio ao
desenvolvimento de algumas metodologias de
estudos farmacoeconémicos, como o custo-
beneficio e o custo-efetividade, que posteriormente
passaram a fazer parte de um dos pilares da
farmacoeconomia(5). Utilizando o termo custo da
area econdmica, derivou-se para a salde os termos
basicos de custo(6).

Custos diretos: sdo aqueles que representam
um valor em dinheiro, como uma ampola de um
determinado medicamento, um material médico-
hospitalar, o custo/hora de um médico, prevencao
ou tratamento de uma determinada doencga

Custos indiretos: sdo custos normalmente
relacionados externamente aquele servico de
saude prestado, como o profissional de outra area
que ficara sete dias de atestado pois contraiu uma
conjuntivite e;

Custos intangiveis: sdo custos sem acuracia definida
e que sao dificeis de calcular, como um profissional
de uma determinada area que desenvolve
depressao e deixa de render da forma que renderia
se estivesse com a saude mental em dia.

Com isso, houve um direcionamento de quais
causas raizes atacar em determinados tipos de
estudos.

No custo-beneficio, o alvo primario é definir qual
serd a estratégia mais vidvel e adequada para
a situacao especifica que esta sendo analisada,
utilizando-se de ferramentas estatisticas preditivas
(como escores que podem guiar um determinado

tratamento) e/ou discussdes multidisciplinares.
A decisdo final serd tomada em conjunto apds a
avaliacdo se aquele tratamento possui beneficio
que corrobore os gastos previstos(7).

No custo-efetividade, que serd abordado
neste estudo, o objetivo é avaliar alternativas
farmacolégicas com o maximo de impacto
positivo possivel com o menor custo associado
no tratamento, que poderd incluir ou ndo um
aumento inicial do valor do tratamento para obter
uma reducdo de custo substancial no final do
tratamento(7).

Esta redugdo necessariamente precisa manter os
padrdes de qualidade, podendo ser interpretado
como um estudo quantitativo e qualitativo,
diminuindo o valor gasto naquele servico e
assegurando sua efetividade. Esta diminuicdao
de custo tem um valor filoséfico atribuido, onde
nem sempre diminuir o custo reflete em reduzir
os gastos previstos, como a utilizacdo de farmacos
antieméticos para a prevengdo de NVPO, que
por sua vez podem acarretar, inicialmente, num
aumento do custo pds-operatério previsto. Apesar
da introducgdo desta técnica culminar no acréscimo
de valor de um servico (como a gastroplastia)
a probabilidade de redugdo do valor total da
internacdo do paciente é alta e comprovada
estatisticamente(8).

A nausea e o vomito no periodo pds-operatério
oferecem um risco extremo para pacientes
que realizaram gastroplastia, visto que, mesmo
realizada via videolaparoscopia, independente da
técnica utilizada, ha probabilidade de rompimento
da suturainterna no estdbmago, consequentemente
levando o paciente ha uma emergéncia cirurgica,
podendo ocasionar hemorragia interna e sepse
generalizada(9).
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Mecanismo fisiologico

A fisiopatologia das nduseas e vOmitos pds-operatdrios é complexa e ndo estd completamente elucidada
pela comunidade médico-cientifica, todavia é importante distinguir os mecanismos que os provocam
individualmente, uma vez que é possivel trata-los de forma isolada, e alguns farmacos possuem maior
potencial antinauseoso enquanto outros sdo melhores contra a émese(10).

Define-se ndusea como a sensa¢dao abdominal desagradavel e subjetiva, associada ou ndo a necessidade
de vomitar. Pode ser provocada a partir de estimulos aos receptores mecanicos presentes no trato
gastrointestinal e no sistema vestibular(11). Enquanto o vomito consiste na expulsdo forcada do contetdo
presente no tubo digestivo através da boca, consequente da contracdo da musculatura gastrointestinal(12).

O mecanismo do vomito envolve a fisiologia da
musculatura abdominal, do trato gastrointestinal e
parte do sistema respiratorio, e é controlado pelo
centro do vomito(12). Este processo se inicia com
o0 recebimento dos primeiros estimulos por via
nervosa ou sanguinea no centro do vomito, que em
seguida interpreta e envia estas informacgGes para o
cortex cerebral. E neste momento que se dd inicio
a sensacdo de nausea, provocando a contracao
musculardoabdomenediafragma.Aosercontraido,
o diafragma aumenta a pressdo abdominal e em
conjunto as contracdes antiperistalticas, favorece a
expulsdo do contetdo gastrico. Durante as ultimas
etapas deste processo, ocorre o fechamento da
glote, de forma que se evita a passagem do vomito
para a via respiratoria(13).

O centro do vomito, localizado no reticulo lateral
na medula, é ativado por varias vias bioquimicas
acionadas por multiplos estimulos fisioldgicos
ou externos como a desidratacdo, odores
desagradaveis, dor e sentimentos de medo e
apreensdo. A zona de gatilho quimiorreceptora,

Fatores de risco

situada no assoalho do ventriculo IV, € uma das
principais aferéncias que influencia o centro do
vOmito. Apresentando numerosos receptores
serotoninérgicos e dopaminérgicos, esta ¢é
responsavel pelo controle constante do fluxo de
sangue e liquido cefalorraquidiano, dessa forma,
interrompendo a presenca de substancias toxicas e
diferentes farmacos (por exemplo, dopaminérgicos,
salicilatos e antineoplasicos), e transmitindo esta
informac3do ao centro do vomito(4,13,14).

Além de aferéncias ofertadas pela zona de gatilho
quimiorreceptora, o centro do vomito também
recebe tais estimulos do aparelho vestibular,
cerebelo, trato solitario e centros corticais
superiores. A transmissdo destes estimulos envolve
diversasviasdesinalizagcdo bioquimica e receptores,
entre estes os mais conhecidos e estudados sao
os acetilcolinicos muscarinicos, dopaminérgicos
(D2), histaminicos (H1), serotoninérgicos (5-
HT3), opidides e neurocinicos (NK-1), sendo
estes receptores alvos antagonizados por muitos
farmacos antieméticos(13).

No sentindo de prever quais riscos o paciente apresenta para o desenvolvimento de NVPO, foram
elaborados diversos protocolos para identificar tais fatores e classifica-los em carater baixo, moderado
ou elevado. Desta forma, é possivel tracar uma abordagem terapéutica padronizada para cada perfil
apresentado. Estes fatores de riscos podem estar relacionados ao paciente, ao procedimento cirdrgico ou
a técnica anestésica utilizada(15).

Os fatores de riscos relacionados ao préprio paciente sao sexo, tabagismo, idade e histdrico de cinetose
ou NVPO em cirurgias anteriores. Estudos revelam que o sexo masculino apresenta fator protetor, com
incidéncia um terco menor em relacdo ao sexo feminino. A idade também é uma caracteristica importante
na avaliagdo prévia do paciente, uma vez que evidéncias apontam maior incidéncia em pessoas mais
jovens e a reducdo dos riscos em cerca de 10% a cada década vivida(16). Outros fatores de risco sdo o
histérico de cinetose ou NVPO e tabagismo, que por sua vez, apresenta efeito protetor(17).

I3
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O tipo de cirurgia é um fator muito importante, sabe-se que procedimentos intra-abdominais e
laparoscépicos, assim como alguns outros, sao fatores que podem predispor o paciente a NVPO. O tempo
de duracdo é considerado um fator de risco independente, onde cada 30 minutos de cirurgia aumenta o
risco em até 60%(16).

A técnica anestésica empregada também aponta relevancia. O uso de opidides no pds-operatério pode
duplicar o risco para desenvolvimento de NVPO, havendo uma relagdo de dose-resposta entre o farmaco
e os riscos que este implica(18). Entre os opidides, o tramadol é o que apresenta maior risco quando
comparado aos demais farmacos da mesma classe, enquanto o remifentanil esta associado ao menor risco.
Visando reduzir a frequéncia destes farmacos, é indicado o uso de medica¢Ges analgésicas adjuvantes. Os
anestésicos volateis, assim como o éxido nitroso, exercem efeitos significativos para sucessao da émese
nas primeiras horas apés procedimento cirurgico(11,19).

O escore de Apfel é o modelo preditivo mais utilizado para manejo da prevencdo de NVPO (tabela 1), e
utiliza de quatro fatores para analise prévia, sendo estes: sexo feminino, tabagismo, histdrico de cinetose
ou NVPO e uso de opidides em pds-operatdrio(20).

Este modelo é simplificado e de facil proveito apesar de haver controvérsias quanto a sua aplicabilidade
entre alguns autores. A partir das probabilidades de risco adquiridas pela pontuagao, é possivel direcionar

qual abordagem terapéutica deve ser adotada.

Farmacos utilizados para prevengao
de NVPO

Em razdo das diversas complicacdes que podem
ocorrer apds as nauseas e vomitos, estes requerem
uma abordagem terapéutica como medida
preventiva que, por suavez, seiniciacomaavaliacdo
do paciente e sua subsequente classificacdo na
escala de risco, de modo que, seja implementada a
melhor estratégia individual(21). Atualmente, estes
métodos preventivos contam com varios farmacos
de classes, mecanismos, doses e administracdes
diferentes (tabela 2).

Antagonistas dos receptores 5-HT3: Os principais
representantes desta classe sdo ondansetrona,
dolasetrona, granisetrona e tropisetrona, que
possuem alta especificidade e seletividade para
tratar nduseas e vomitos. A acdo destes farmacos
se da pelo blogueio dos receptores de serotonina
presentes na zona de gatilho quimiorreceptora e
nas aferéncias do nervo vago localizadas no trato
gastrointestinal(22). Em estudos recentes, concluiu-
se ndo haver diferencas relevantes quanto a eficacia
e perfil de seguranca apresentados por cada
farmaco, sendo a ondansetrona a mais estudada
e utilizada(23). Estes medicamentos apresentam
maiores efeitos antieméticos quando comparados
a seus efeitos antinauseosos e evidéncias cientificas

demonstram que estes sdo mais eficazes ao serem
administrados nofim dacirurgia. Os efeitosadversos
mais comuns apresentados por estes farmacos sao
cefaleia, hipotensdo, constipacdo e elevacdo dos
niveis de enzimas hepaticas, em contrapartida as
alteracdes eletrocardiograficas sdo raras e dose-
dependentes, e podem ser significativas para
pacientes cardiopatas ou que fazem uso de algum
medicamento que possa alargar o segmento
QT(13,24).

Corticoides: Advindo ao sucesso apresentado pela
dexametasona na preven¢do e tratamento das
nauseas desencadeadas pela quimioterapia, este
fadrmaco vem sendo estudado e utilizado como
agente antiemético preventivo para NVPO(25).
Embora seu mecanismo de acdo ainda seja
desconhecido, existem estudos que indicam
gue este esteroide possa inibir a sintese de
prostaglandinas e elevar a liberacdo de endorfina, o
que promove sensagdo de bem estar ao paciente e
aumento do apetite(13). Este medicamento é mais
eficaz quando administrado, por via endovenosa,
antes da inducdo anestésica, e as doses mais
utilizadas estdo entre 4 e 10 mg, porém estudos
recentes indicam que doses entre 2,5 e 5 mg sdo
tdo eficazes quanto as usuais. Entre seus efeitos
colaterais, se destaca a supressdo da glandula
supra-renal e a infecgdo no local de incisdao(26).
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Butirofenonas: O droperidol é um farmaco da
classe das butirofenonas que atua por bloquear os
receptores dopaminérgicos D2 da zona de gatilho
quimiorreceptora da drea postrema. Apresenta
melhores efeitos contra nauseas do que vémitos
e maior eficdcia ao ser administrado no fim da
cirurgia(11).Por muitos anos foi considerado uma
das primeiras opcdes para prevencao de émese em
pos-operatdrio, porém em 2001 o Food and Drug
Administration (FDA) emitiu um aviso, baseado em
estudos clinicos sucedidos ao longo de 30 anos,
alertando sobre os riscos que a administracdo
deste farmaco traz a pacientes com prolongamento
do segmento QT no eletrocardiograma, tendo
sido mencionados casos de arritmias e mortes
subitas. Atualmente, é recomendado que o uso de
droperidol seja feito de forma muito cautelosa em
pacientes que apresentem insuficiéncia cardiaca
congestiva, bradicardia, hipertrofia ventricular,
hipocalemia, hipomagnesemia, pacientes em uso
de diuréticos ou outros farmacos que tenham
relacio com o prolongamento do intervalo QT.
Neste sentido, este medicamento é indicado para
pacientes que ndo obtiveram resposta ou tolerancia
a outros tratamentos devido aos seus riscos22. Por
fim, seu uso deve ser monitorado antes, durante e
apos a administracdo de doses iguais ou inferiores
a 1,25 mg(27).

Benzamidas: O principal farmaco desta classe é
a metoclopramida, que bloqueia trés diferentes
receptores envolvidos no mecanismo fisioldgico da
NVPO, sendo estes:

e Receptores dopaminérgicos D2 centrais e
periféricos;

e Receptores 5-HT3 centrais e periféricos;

e Receptores 5-HT periféricos, sendo este ultimo
responsdvel por promover efeitos procinéticos
quando bloqueado.

Este farmaco era amplamente utilizado, porém
tem sido cada vez menos indicado como método
preventivo de nduseas e vOomitos. Isto se deve,
principalmente, ao seu baixo potencial napromocao
de efeitos antieméticos quando administrado em
suadose usualde 10 mg. Mesmo que alguns estudos
proponham que em doses maiores este farmaco
pode apresentar melhor performance antiemética,

sabe-se que esta conduta pode resultar em maiores
incidéncias de manifestacdes extrapiramidais(13).
Ainda que ndo hajaconsenso dentrodacomunidade
médica, foi elucidada a eficacia profilatica que este
medicamento apresenta sob os efeitos eméticos
guando comparada ao placebo. Em uma revisao
de 66 estudos randomizados, constatou-se que a
metoclopramidandoapresenta efeitossignificativos
na abordagem antinauseosa apods cirurgias, porém
é eficaz ao tratar as nauseas e a émese provocados
por ileo paralitico mediante doses elevadas de
morfina, utilizada na monitorizacdo da dor em pds-
operatério(11).

Inibidores dos receptores NK-1: Os receptores
de neurocinina-1, presentes na zona de gatilho
guimiorreceptora, desempenham funcao
primordial no desenvolvimento da emése. Os
farmacos que se destacam dentro dessa classe
sdo o aprepitano e fosaprepitanto, sendo este
ultimo a versdao parenteral do primeiro. Devem
ser administrados em doses de 40 mg até 3 horas
antes da inducdo anestésica. Em geral, ambos
medicamentos sdo bem tolerados com reacdes
adversas leves ou moderadas, dentre estas dores
de cabeca e no local de infusdo(13,28).
Anticolinérgico: Utilizada na prevencdo do
desenvolvimento de nauseas e vOmitos em
pos-operatorios, a escopolamina é um farmaco
antagonista dos receptores M1 presentes no cértex
cerebral e H1 no hipotadlamo e centro do vomito,
além de diminuir acdo do sistema noradrenégico,
resultando em menor estimulo vestibular. Este
medicamento é administrado em forma de adesivo
transdérmico e deve ser aplicado na noite anterior
acirurgia ou, em casos de procedimentos cirurgicos
muito longos, 4 horas antes do fim da acdo
anestésica. Sendo eficaz em pacientes com nausea
induzida por anestésicos da classe dos opioides ou
com histdrico de cinetose, este farmaco apresenta
dentre seus efeitos colaterais mais comuns os
disturbios visuais e xerostomia(29,30).
Anti-histaminico: Dimenidrinato é um farmaco
com propriedades contra vOmitos pois suprime
os estimulos vestibulares além de promover
efeitos anticolinérgicos e sedativos. Apesar de
seus beneficios ndao serem bem esclarecidos
guando comparados a ondansetrona, este possui
eficacia preventiva de nduseas e vomitos pos-
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operatorios principalmente em pacientes de risco moderado ou alto. Administrado por via endovenosa
ou intramuscular, nas doses de 1-2mg/kg ou 50-100 mg antes da indug¢do anestésica, este medicamento
causa, geralmente cefaleia, sonoléncia, vertigem, xerostomia e retencao urinaria(11,14).

Fenotiazina: A prometazina e a proclorperazina antagonizam os receptores dopaminérgicos D2 presentes
na zona de gatilho quimiorreceptora e centros corticais do sistema nervoso central. Além de sua atividade
antiemética, a prometazina também apresenta efeitos moderados ao bloquear receptores histaminicos
e colinérgicos, enquanto que a procorperazina tem um periodo de acdo mais rapido e menor efeito para
sedacdo(31). Ambos farmacos podem ser administrados por via endovenosa ou intramuscular ao final da
cirurgia, tendo a prometazina doses entre 12,5 a 25 mg e a procorperazina doses de 10mg. Dentre seus
efeitos colaterais estdo sedacdo, letargia, tonturas, desidratacdo e sintomas extrapiramidais, sendo este

ultimo o mais comum e preocupante(4,11,31).

Metodologia

Escolha da gastroplastia

A gastroplastia foi escolhida pelos autores no design
do estudo, onde foi verificado que o presente estudo
impactaria tanto no ambito privado quanto no
publico. Segundo a Sociedade Brasileira de Cirurgia
Bariatrica e Metabdlica, de 2011 até 2018 houve
um aumento percentual de aproximadamente
80% da quantidade de Gastroplastias realizadas no
Brasil. Segundo a SBCBM, “o custo da obesidade
chega a 2,4% do PIB brasileiro, estimado em RS
84,3 bilhdes/ano”. Devido a um aumento tdo
subito, os autores chegaram a conclusdao que seria
importante uma interven¢ao farmacoeconomica
nesta especialidade(32).

Modelo econdmico e custo efetividade

O estudo pautou-se em uma analise de custo-
efetividade,visandoavaliarocustodeincrementagao
da padronizacdo de um procedimento que vise
reduzir a probabilidade de um evento adverso
consequente de uma NVPO advinda de uma
gastroplastia. O custo foi calculado com valores em
Real disponibilizados pela ANVISA e Ministério da
Saude e a efetividade pautada no escore de Apfel
bem como a redu¢do da probabilidade de NVPO
que levem a eventos adversos consequentes desta
patologia(19).

Utilizou-se um modelo de revisdo sistematica
qualitativa para comparar qual é a técnica mais
custo-efetiva na prevencdao de NVPO dentre os
medicamentos antieméticos utilizados para prevenir
nauseas e vOmitos pds-operatdrias. Levou-se em

consideracdo, além do medicamento, o material
médico-hospitalar necessario para administrar o
medicamento (vide discussdo).

Para a andlise econOmica no contexto brasileiro,
utilizou a tabela CMED da ANVISA com a atualizagao
de agosto(32) para a maior acurdcia possivel, pois
no Brasil o preco de venda dos medicamentos é
regulado pela Camara de Regulacdo do Mercado
de Medicamentos. Utilizou-se coluna de preco
de fabrica 20% (PF20) e PFO% para que haja trés
cendrios: o mais otimizado (PFQ), o preco mediano
e mais provavel (média entre PFO e PF20) e o
cendrio mais pessimista (PF20). Para que o estudo
possa se adequar a qualquer realidade, utilizou-
se apenas medicamentos comercializados como
genéricos, salvo aqueles que apresentam patente
até o dia do presente estudo ou aqueles que por
algum motivo sé se apresentavam no mercado
em sua forma similar ou referéncia. Também
foram excluidos aqueles medicamentos que em
2019 o fabricante anunciou que este entraria em
falta por tempo indeterminado ou que estavam
em falta no momento do presente estudo. Para
materiais hospitalares que estdo dispostos no
kit (ver Discussdo) se utilizou do Banco de Precos
em Saude (BPS), base responsavel por quantificar
todas as informacBes de compras de material
médico-hospitalar no ambito SUS em um cenario
Nacional, sendo esta a Unica fonte de valores
publicos em que se pode obter uma mediana de
valores significativa(33,34).
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Fisiopatologia da nvpo

Para a descricdo da fisiopatologia da NVPO fora
utilizado as bases PubMed, Schoolar Google e Scielo
para se pautar. Palavras chaves como antieméticos,
prevencdo de nduseas e vOmitos pds operatorios,
fisiopatologia do vOmito foram utilizadas para
compor o pool de artigos utilizados.

Outcomes

Os outcomes (resultados) visados neste artigo
é a reducdo da probabilidade de qualquer tipo
de evento adverso de relacdo direta com o pds-
cirirgico de uma Gastroplastia que necessite de
intervencdo médica, levando a um aumento do

valor do perioperatério do paciente em questao.

Decisdo de utilizagao

A utilizacdo de monoterapia ou politerapia deve
seguir criteriosamente de acordo com o escore
de Apfel que deve estar quantificado antes do
paciente entrar na sala do centro cirdrgico, de
forma que paute o Anestesista quanto a decisdo de
utilizacdo(19).

Custos associados

Estando de acordo com os medicamentos
autorizados a venda e utilizagdo em territério
brasileiro, levou-se em consideragdo apenas
custos diretos no modelo econdmico, incluindo os
custos de aquisi¢cao, armazenamento, dispensagao
e administracido do medicamento e material
médico-hospitalar. Ndo foi necessdrio intervir em
honordrios médicos ou da farmacia, pois ja faz parte
da rotina a separagdo prévia dos medicamentos
e materiais que serdo utilizados na cirurgia. Os
medicamentos incluidos foram: ondansetrona,
dexametasona, droperidol, metoclopramida,
fosaprepitanto, escopolamina, dimenidrinato
e prometazina. Os matériais utilizados foram:
seringade 1,3 e 5 mL e agulha hipodérmica 40x12.
Os valores econémicos de ambos podem variar
conforme a forma de aquisicdo das instituicdes.
Eventos adversos que elevem a probabilidade de
um problema relacionado ao medicamento que
leve a uma intervencdao médica também foi levada
em consideracao(35).

Resultados e discussao

Em razdo de sua origem multifatorial
com participagdo de diversos receptores,
neurotransmissores e vias bioquimicas, a profilaxia
de nauseas e vomitos pds-operatorios é€ mais efetiva
guando administrada a terapia combinada de dois
ou mais farmacos antieméticos em comparagao
com a monoterapia. Estudos demonstram que
ndo ha diferenca significativa na prevencdo de
NVPO com o uso de ondansetrona 4mg ou 8mg,
entdo, serd padronizado neste estudo o uso de
ondansetrona 4mg(36). A tabela 2, utilizada para
realizar os insights econdmicos do presente estudo
foi adaptada da tabela vigente CMED da Anvisa do
més de agosto, juntamente com os dados extraidos
do BPS da ANVISA que confere valores num periodo
de 18 meses anterior a data de extracao(33,34).

Também deve-se levar em conta os possiveis
prejuizos em termos de custos diretos em um
paciente que tem alto indice de nausear apés uma
cirurgia bariatrica. De acordo com o Protocolo
ERAS(35), um dos pilares de otimizacdo na
recuperacdao de um paciente de gastroplastia é a
mobilidade e reidratacdo precoce, aumentando

a velocidade de recuperagdo no pods-operatoério
e inevitavelmente a experiéncia do paciente na
instituicdo. Um paciente que nauseia ou vomita
muito no pos-operatdrio exige que seja prescrito

uma terapia antiemética de horario, isto &,
dependendo da instituicdo, provavelmente sera
prescrito ondansetrona 8mg a cada 8 horas. Como
demonstrado na tabela abaixo, o custo da utilizacao
demasiada de ondansetrona pode ser alto, cerca
de RS 50,92 por dose utilizada ndo levando em
consideracdo os honorarios dos colaboradores da
farmacia que irdo dispensar este medicamento e
material, e equipe de enfermagem, que terdao que
preparar esta medicacao.

Segundo dizeres presentes no Manual técnico de
promocdo dasalde e prevencdo de riscos e doencas
na saude suplementar(37) “acbes de promocgao
e protecdo da saude sdo fundamentais para a
reorientacdo dos modelos assistenciais, sendo uma
estratégia de articulacdo transversal que objetiva
a melhoria na qualidade de vida e a reducdo dos
riscos a saude”. Dificilmente ha algum material
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envolvendo a ponte entre a prevengao dos riscos
a saude com a prevengao no plano econémico
institucional. Vale a reflexdao de quanto se perde
anualmente em custos indiretos ou intangiveis
decorrentes da auséncia de politicas normativas de
prevengdo nas instituigcdes brasileiras.

A escolha da abordagem terapéutica adotada
se inicia com o grau de risco apresentado pelo
paciente no escore preditivo. Pacientes com até
20% de risco para desenvolvimento de NVPO
nao recebem terapia preventiva, uma vez que a
reducdo absoluta dos riscos apresentados para
predisposicao de NVPO nao justifica o custo para
administracdo de medicamentos e tampouco os
possiveis efeitos adversos que podem ocorrer,
que por sua vez, podem exigir tratamento
posteriormente. Caso o paciente apresente até 40%
de risco é indicado a monoterapia com qualquer
classe antiemética. A politerapia, portanto, é mais
recomendada aos pacientes com riscos elevados,
sendo mais apropriado a associagao de farmacos
com diferentes mecanismos de a¢ao(38).

Diversos estudos foram realizados nas ultimas
décadas visando o esclarecimento de quais
combinagbes sdao mais efetivas e seguras. As
politerapias mais conhecidas, estudadas e utilizadas
sao:

Dexametasona com ondasentrona: a combinagao
de uso mais habitual, amplamente utilizada para
prevencdo de NVPO(4), possui maior seguranga e
um custo médio de incrementacdo, cerca de, em
preco médio, RS 5,37 e RS 46,07, respectivamente,
totalizando RS 51,44.

Droperidol com dexametasona: uma combinagao
interessante, sendo que o droperidol possui
uma poténcia antiemética para prevengao de
NVPO muito parecida com a da ondansetrona(4),
entretanto, o risco-beneficio desta troca coloca o
paciente em risco, visto que, conforme discutido
anteriormente, o droperidol pode ocasionar um
prolongamento do intervalo QT, sendo que esta
reagdo adversa é comum a cerca de 10% dos
pacientes(39), podendo ocasionar uma possivel
morbidade que leve a outras intervengdes, seja
no intraoperatério ou no pds operatério, elevando

os custos associados aquela internagdo, indo
contra a proposta deste estudo(40). Seu custo de
incrementacdo também é um pouco mais baixo do
que o da técnica anterior, cerca de RS 8,74 e RS
5,37 respectivamente (em um cendrio de PFM),
totalizando RS 14,11.

Ondasentrona com droperidol: como discutido
anteriormente, a troca entre dexametasona
e droperidol ndo ¢é custo-efetivo devido a
alta probabilidade de intercorréncias apds
a administracdo ocorrerem e desenrolar
alguma morbidade relacionada ao uso deste
medicamento(40). Seu custo de incrementagdo é
alto, superando a segunda politerapia citada, cerca
de RS 46,07 e RS 8,74 respectivamente (em um
cenario de preco médio), totalizando RS 54,81.
Prometazina com ondansetrona: semelhante
ao caso do droperidol, a prometazina pode ser
um potencial problema em decorréncia das suas
reag0es adversas que incluem sedagao, tonturas
e desidratagao, que pode impactar negativamente
no valor de interna¢do do paciente(4). Seu custo de
incrementacdo por paciente no Preco Médio é de
RS 2,80 e RS 46,07, respectivamente, totalizando
RS 48,87.

Fosaprepitanto com ondansetrona: demonstra
redugbes significativas nas incidéncias de NVPO
e com acdao de até 48 horas(28), entretanto
nao é recomendada devido ao seu alto impacto
orcamentario, podendo atingir no pior cenario
(KITPF20) cerca de RS 182,53 e RS 51,54,
respectivamente, que somados, tem um custo de
incrementacdo de RS 234,07.
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Conclusao

E importante lembrar que o presente estudo provisiona aos anestesistas uma importante ferramenta
gue ndo se limita somente as gastroplastias, assim como prevé o Protocolo ERAS(35). Também

corrobora com auxilio aos gestores tanto de instituicdes publicas quanto privadas, que podem mitigar
gastos desnecessarios e morbidades relacionados a cirurgias. Assim como ja cultural, a ondansetrona e
dexametasona se mostram mais sdlidas em seguranca e custo-efetivada quanto os demais medicamentos.
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