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RESUMEN

En el presente trabajo se realiza un andlisis costo-efectividad de la succinilcolina y
del rocuronio utilizados en la intubacién de pacientes sometidos a tiroidectomia
programada, mediante un estudio descriptivo prospectivo, donde se tuvo en cuenta
la calidad de intubacién, los tiempos de latencia y de relajacién muscular, necesidad
de reversion farmacoldgica del bloqueo neuromuscular, pardmetros hemodindmicos,
reacciones adversas y costos directos ¢ indirectos en 30 pacientes sometidos al proce-
dimiento. El andlisis econémico evidencié la existencia de diferencias significativas
entre los costos asociados al tiempo de latencia de la relajaciéon muscular. En cuanto
a los costos relacionados al bloqueo muscular, se observé que el grupo con succinil-
colina presentd unos costos totales de 10972 + 341,7 pesos colombianos, mientras
que con rocuronio fueron de 63088 + 1.184 con valor P < 0,0001. La succinilco-
lina mostré mayor costo-efectividad al presentar menor tiempo de latencia, mejores
condiciones de intubacién, no provocar cambios hemodindmicos clinicamente

significativos y bajo costo al ser comparado con rocuronio.
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SUMMARY

Cost-effectiveness analisys ofrocuronium and succinylcholine in
programmed thyroidectomy

The goal of this work was to perform a cost-effectiveness analysis of succinylcho-
line and rocuronium used in the intubation of patients undergoing programmed
thyroidectomy was compared by means of a prospective descriptive study, which
included intubation quality, latency and muscle relaxation times, pharmacological
reversion Neuromuscular blockade, hemodynamic parameters, adverse reactions
and direct and indirect costs in 30 patients undergoing the procedure. The economic
analysis evidenced the existence of significant differences between the costs asso-
ciated with the latency time of muscle relaxation. Regarding the costs related to
muscle blockade, it was observed that the succinylcholine group performed a total
cost of 10972 + 341.7 Colombian pesos, while with rocuronium it was 63088 +
1184 with P value < 0.0001. Succinylcholine showed higher cost/effectiveness when
presenting the shortest latency time, the best intubation conditions, no clinically

significant cost changes and low cost when compared to rocuronium.

Key words: succinylcholine, rocuronium, cost-effectiveness, thyroidectomy.

INTRODUCCION

En tiroidectomias, encontrar una alternativa a succinilcolina que permita tener un
rapido inicio de accidn, bajo tiempo de latencia, buena calidad de intubacién, mejor
perfil de seguridad y que ademas permita optimizar los recursos sanitarios ha sido una
busqueda incesante; las recientes experiencias internacionales muestran que la com-
paracion econdmica entre medicamentos estd cobrando cada vez mayor importancia,
proporcionando una inestimable ayuda para lograr una eleccién més racional, objetiva
y transparente [1].

Uno de los lugares que mas ingresos genera a las instituciones hospitalarias son los qui-
réfanos; como el reto es proveer atencion de calidad a bajos costos, se estén empleando
criterios de costo-efectividad en la eleccién de medicamentos [2], sobre todo, si se tiene
en cuenta que el sistema retributivo a los hospitales colombianos ha sido pactado en la
modalidad de pago integral por los servicios prestados y no por cobros detallados de
cada intervencion realizada. Al no realizar estudios farmacoeconémicos para tomar
decisiones clinicas y administrativas, provocard baja o nula eficiencia en la prestacién
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del servicio; en el caso de la intubacién endotraqueal en tiroidectomias, pueden ser
elegidos agentes inductores, relajantes neuromusculares u otros medicamentos mas
econdmicos, sin tener en cuenta otros costos asociados al procedimiento anestésico
que pueden tener una mejor relacién costo-efectiva [3].

Enlabusqueda de la alternativa a succinilcolina como relajante neuromuscular en tiroi-
dectomias, se tuvo en cuenta un medicamento que proveyera condiciones seguras y
adecuadas, rdpida recuperacion de la funcién psicomotora y pocas reacciones adversas;
en estos aspectos, rocuronio es el que mejor se perfila [4]. Por tales motivos, el presente
estudio tiene por objetivo realizar un andlisis farmacoecondmico de tipo costo-efec-
tividad en el que se compararon los periodos de latencia, condiciones de intubacién,
costos asociados a las variables mencionadas, tiempos de recuperacién y reacciones
adversas causadas por estos agentes, proporcionando evidencias que permitan un ana-
lisis completo al momento de elegir los relajantes neuromusculares que se van a utilizar
en tiroidectomias.

METODOLOGIA

Estudio descriptivo, prospectivo y de corte transversal en el que se incluyeron 30
pacientes de la programacioén quirtrgica habitual de dos meses de la ESE Hospital Uni-
versitario del Caribe (HUC), sometidos a tiroidectomias programadas, se distribuye-
ron aleatoriamente en dos grupos para controlar variables, de ambos sexos, cualquier
raza, entre 18 anos y 75 afos, ASA Iy II, sin patologias crénicas que ameritaran far-
macoterapia continua y que otorgaron su consentimiento para participar en el estudio.
Se excluyeron los pacientes que no aceptaron su participacién en el ensayo, que no
cumplieron los criterios de inclusidon o que presentaron patologias renales, hepaticas,
cardiovasculares, enfermedad pulmonar o embarazo. Se utiliz6 la succinilcolina y el
rocuronio, el primero en los pacientes incluidos en el grupo A y el segundo en el grupo
B, a los cuales se les midieron los siguientes pardmetros establecidos en los protocolos

dela ESE HUC:
Tiempo de latencia de la relajacién muscular

Se definié como el tiempo en segundos desde que se administré el bloqueante neuro-
muscular hasta la disminucién del 25% de la relacién T/ T, del tren de cuatro estimu-
los; la monitorizacion se realiz6 con el equipo TOF watch’ S. [5].

Evaluacion de la calidad de intubaciéon

Una vez iniciada la intubacién, se evalué la relajacién de cuerdas vocales, relajacion
mandibular, respuesta al momento de la intubacién (tos), laringoscopia y se ponderé6
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de acuerdo con la escala de Damual Metha modificada de la siguiente manera: 3-4 exce-
lentes, 5-7 buenas, 8-10 pobres, 11-12 pésimas.

Tiempo de relajacién muscular

Se determind como el tiempo medido en minutos entre la administracién del blo-
P
queante neuromuscular y la recuperacion espontinea del 25% de la actividad muscular,

lo cual se midié con el equipo TOF watch® S. [6].

Utilizacién de reversion farmacolédgica

Al finalizar el acto quirtrgico, a cada paciente se les midi6 la actividad residual de los
firmacos, empleando el mismo procedimiento utilizado para determinar el tiempo de
relajacion muscular; posteriormente, se les valoré la capacidad de abrir y cerrar los ojos,
la respiracién sin jadeos ni movimientos bruscos tordcicos y los suspiros coordinados

[7].

Parametros hemodinamicos

La frecuencia cardiaca y la presion arterial se valoraron en los primeros 3 y 10 minutos,
respectivamente, después de iniciada la induccién anestésica y luego en un intervalo de
5 minutos durante todo el procedimiento quirurgico, mediante oximetria de pulso en
el dedo indice de la mano derecha, registrindose en el Monitor GE Dash 4000.

Registro de reacciones adversas a medicamentos

Se hizo seguimiento a cada paciente incluido en la investigacién con el fin de detectar
reacciones adversas a medicamentos (RAM), principalmente bloqueo neuromuscular
prolongado, debilidad muscular, reacciones alérgicas o fasciculaciones [7].

Anilisis de costos directos y efectividad

Para realizar el andlisis de costos, se tuvo en cuenta la gufa de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) sobre estudios de costos directos de tratamiento, utilizando técni-
cas de microcosteo [8]; por tanto, se incluyeron los costos por dosis de los bloqueantes
neuromusculares, anticolinesterasicos, premedicacién con lidocaina, precurarizacién
(determinados a partir de los costos de adquisicién), costos relacionados con el tiempo
de permanencia del paciente en el quiréfano y en la sala de recuperacion; finalmente,
las horas empleadas por el anestesiélogo en cada caso.

Cociente costo-efectividad de cada alternativa utilizada

Se tuvo en cuenta el tiempo de inicio de accién del bloqueante neuromuscular (TIA),
duracién del efecto, variacién hemodindmica de los pacientes, aparicién de reacciones
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adversas y calidad de intubacién. El cociente costo-efectividad de cada alternativa se
determiné como la relacién existente entre los costos directos asociados a cada medica-
mento y el tiempo promedio obtenido en cada criterio de efectividad [9].

Analisis estadistico

Para comparar la relacidn costo-efectividad de las dos alternativas estudiadas, se utilizé
la prueba estadistica # de Student, aceptando la significacién estadistica cuando P <

0,05.
REsuLTADOS

Las variables demograficas: edad (P < 0,4858), sexo (P < 0,4521), peso (P < 0,8602)
y tiempo quirdrgico (P < 0,1020), no mostraron diferencias estadisticamente signiﬁ-
cativas entre los dos grupos, en los que prevalecieron pacientes con puntuacién ASA I

(grupo A: 13, grupo B: 12).
Tiempo de inicio de accién o latencia de la relajacién muscular

Uno de los criterios de efectividad medidos para cada alternativa terapéutica fue el
tiempo de latencia. En la figura 1 se observa que en el grupo A fue de 67,00 £ 3,50
segundosy 95,47 + 6,17 para el grupo B, con un valor P de 0,0004, y se encontré dife-
rencia estadisticamente significativa.

Tiempo de latencia

100
H
.8
=
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Succinileolina Grupo A Rocuronio Grupo B

Figura 1. Comparacién delos tiempos de inicio de accidn de succinilcolina vs. bromuro de rocuronio.

Evaluacidon de la calidad de intubacién

Los resultados mostraron que la relajacién mandibular en el grupo A fue suficiente
en 86,6% (13 pacientes), regular 13,3% (2 pacientes); en el grupo B fue suficiente en
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80% (12 pacientes) y regular en 20% (3 pacientes). Con relacién a la posicion de las
cuerdas vocales, en el grupo A el 93,33% (14 pacientes) se encontraron abiertas, y con
movilidad en 6,66% (1 paciente); mientras que en el grupo B, abiertas en 66,66% (10
pacientes), con movilidad en 33,33% (5 pacientes).

Las respuestas a la intubacion se midieron teniendo en cuenta la presencia de tos. En el
grupo A no se observé en 86,66%, pero en el 13,33% se presenté de forma ligera; en el
Grupo B no se manifesté en 60%, pero se presentd de forma ligera en 26,66% y abun-
dantemente en 13,33% (2 pacientes). La laringoscopia fue fécil en 73,33% (11 pacien-
tes), regular en 26,66% (4 pacientes) en el grupo A; mientras que en el grupo B, lo fue
en 46,66% (7 pacientes), regular en 46,66% (7 pacientes) y mala en 6,66% (1 paciente)
(tabla 3). Luego de ponderar los resultados segtin la escala de Damual Metha modifi-
cada, se observé que en el grupo A las condiciones de intubacién fueron excelentes en
el 100% de los casos; mientras que en el grupo B se presentaron excelentes condiciones
de intubacién en 46,66%, siendo el 53,33% buenas condiciones de intubacién.

Determinacién del tiempo de relajacién muscular

En la figura 2 se puede observar que la duracién del bloqueo muscular fue de 8,37 +
0,34 minutos en el grupo A y de 21,09 + 1,18 en el grupo B, y se muestra diferencia
estadisticamente significativa con valor de P < 0,0001.
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Figura 2. Tiempo de relajacién muscular de succinilcolina vs. bromuro de rocuronio.

Utilizacion de reversion farmacoldgica

En ninguno de los dos grupos de estudio fue necesaria la aplicacién de un anticolines-
terdsico para revertir el efecto de los bloqueantes neuromusculares.
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Medicién de pardmetros hemodindmicos

La presion arterial media y la frecuencia cardfaca mostraron una mayor estabilidad en
los individuos del grupo B que del grupo A. Con relacién a la presion arterial sistdlica
y diastélica, no se observaron diferencias significativas entre grupos.

Registro de reacciones adversas a medicamentos

El seguimiento realizado permitié detectar que en el grupo A, el 13,33% de los pacien-
tes presentd fasciculaciones a pesar de haber sido premedicados con lidocaina, el resto
del grupo no manifestd reacciones adversas; en el grupo B no se evidenci6 ningtn caso

de RAM.

Determinacion de costos directos y efectividad

El analisis efectuado evidenci6 la existencia de diferencias significativas entre los costos
asociados al tiempo de latencia de la relajacién muscular (2 < 0,0001). En la tabla 1 se
puede apreciar que en el grupo A se alcanzaron valores de 16.012 + 58,16 pesos colom-
bianos, frente a 43585 + 102,4 pesos del grupo B.

Tabla 1. Costos directos por paciente asociados al tiempo de inicio de accién.

Costos en pesos Costos en pesos
Criterios evaluados colombianos colombianos Valor P
Grupo A (n=15) Grupo B (n =15)
Relajantes musculares 2600 42000

Lidocaina 3900 0

Precurarizacién 8400 0
Hora del anestesidlogo 1112 +£58,16 1585 +102,4 < 0,0004
Total 16012 + 58,16 43585 +102,4 < 0,0001

Con relacién a la duracién del bloqueo muscular, se pudo observar que existieron dife-
rencias significativas con valor P < 0,0001. En la tabla 2 se evidencia que el grupo A
presentd unos costos totales de 10972 + 341,7 pesos, mientras que en el grupo B, de
63088 + 1184.
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Tabla 2. Costos directos por pacientes asociados a la duracién del bloqueo muscular.

Costos en pesos Costos en pesos
Criterios evaluados colombianos colombianos Valor P
Grupo A (n=15) Grupo B (n = 15)
Relajantes musculares 2600 42000
Hora del anestesidlogo 8372 +341,7 21088 + 1184 < 0,0001
Total 10972 + 341,7 63088 + 1184 < 0,0001

Determinacion del cociente costo-efectividad de cada alternativa utilizada T2

En la tabla 3 se puede apreciar la duracién del bloqueo muscular y el tiempo de inicio
de accién estimado. En el segundo caso, el grupo A present6 el menor valor de la razén
con un resultado de 248,1 + 12,75 pesos/TIA en segundosy el grupo B, 482,0 + 28,72
pesos/TIA en segundos. La comparacién observada en la figura 3 evidencia una mar-
cada diferencia que estadisticamente se corrobora con valor P < 0,0001.

Tabla 3. Razones costo-efectivas para cada bloqueante neuromuscular.

, .. Costo-efectividad Costo-efectividad
Pardmetros de efectividad Grupo A (n = 15) Grupo B (n = 15) Valor P

Tiempo de inicio de accién

248,1 + 12,75 482,0 +28,72 < 0,0001
(segundos)

Duracidn del bloqueo muscular 1319 + 1521 3.159 +229.8 <0,0001

(minutos)

La duraci6n del bloqueo muscular del grupo A mostré el menor cociente costo-efec-
tivo con un valor de 1319 + 15,21 pesos/minuto y el grupo B, 3159 + 229,8 pesos/
minuto con P < 0,0001. Lo anterior se evidencia gréficamente en la figura 4.
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Razdn costo-efectividad del tiempo de latencia
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Figura 3. Razdn costo-efectividad del tiempo de inicio de accién.
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Figura 4. Razdn costo-efectividad del tiempo de relajacion.

DiscusiON

El andlisis estadistico reflejé que no existieron diferencias estadisticamente significa-
tivas en cuanto al perfil demogréfico y clasificacion ASA entre los grupos de estudio,
demostrando aleatoriedad y homogeneidad en la distribucién de los individuos que
conformaron la muestra. En la comparacién de los tiempos de latencia de las dos alter-
nativas se evidenci6 diferencia significativa, observindose mayor velocidad de blo-
queo neuromuscular al utilizar succinilcolina, corroborando lo obtenido en 2011 por
Marsch y cols. [10], donde la duracién de la intubacién con succinilcolina fue de 81 +
38 segundos y con rocuronio 95 + 48 segundos con un valor P = 0,02, lo cual podria
estar relacionado con que la succinilcolina no tiene actividad intrinseca que provoque
despolarizacion celular previa al bloqueo de los receptores nicotinicos.
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La calidad de la intubacién se evalué de acuerdo con la escala de Damual Metha modi-
ficada, obteniéndose mejores resultados con la utilizacién de la succinilcolina. Los
resultados expresan que las condiciones fueron excelentes en el 100% de los casos,
contrastado con el 46,66% obtenido con el rocuronio, y lo obtenido corroborado por
Mallon y cols. en 2009 [11], quienes llegaron a la misma conclusion luego de realizar
una revision bibliografica en la que diversas investigaciones mostraron en el 100% de
los casos que la succinilcolina permitié mejores condiciones de intubacién que el rocu-
ronio. En cuanto a la duracién del bloqueo neuromuscular, el rocuronio registr6 21,09
+ 1,18 minutos y la succinilcolina, 8,372 + 0,342 con un P < 0,0001; esto se debe a
que la succinilcolina es un agente no competitivo, cuya duracién de la accién es corta
debido a la alta redistribucién y metabolismo por la pseudocolinesterasa plasmatica.
En contraste, el rocuronio es un agente competitivo y la duracién de su accién no estd
limitada por alguna de las colinestarasas plasmaticas, sino que depende de la concentra-
cién en que se encuentre. Al relacionar la duracién de la accién de los dos bloqueantes
neuromusculares con el tiempo necesario para hacer el procedimiento quirtrgico (2-3
horas), el rocuronio brindarfa mayor ventaja que la succinilcolina, disminuyendo los
tiempos de administracién y monitorizacién de las dosis de medicamento.

En cuanto a las variaciones hemodindmicas, se encontré que hubo un incremento de
la frecuencia cardiaca en los primeros 12 minutos de los pacientes del grupo A. Este
tiempo correspondid al lapso comprendido entre la induccién anestésica con propofol
y los 8,372 minutos de accién de la succinilcolina; sin embargo, no fue necesario admi-
nistrar medicamentos para contrarrestar este efecto, por lo que este pardmetro no tuvo
mayor impacto clinico o econémico.

Registro de reacciones adversas a medicamentos

Como estd plenamente demostrado, la succinilcolina es uno de los bloqueantes neuro-
musculares mas utilizados por su rapido inicio de accién y desaparicién de su efecto; sin
embargo, su perfil de seguridad no es ideal, los efectos adversos que provoca hace que su
utilizacidn sea cuidadosa: estos varfan segun el tipo de paciente y el escenario (urgen-
cia, anestesia programada, UCI, etc.), aunque una correcta premedicacién disminuye
considerablemente las fasciculaciones musculares. En esta investigacion se presentaron
fasciculaciones con el uso de la succinilcolina, a pesar de la utilizacion de la lidocaina
y precurarizacién con una dosis minima de relajante no despolarizante. No obstante,
dicha reaccién adversa pudo ser mds intensa si no hubiese sido utilizado el rocuronio
como premedicacién, puesto que este logré bloquear la cantidad necesaria de recepto-
res nicotinicos antes de que fuesen ocupados en su totalidad por la succinilcolina y se
produjera mayor despolarizacién, confirmando lo reportado por Parrilla-Ruiz y cols.
en 2011 [12], quienes recomendaron emplear pequenas dosis de rocuronio (0,06 mg/
kg) para mitigar las fasciculaciones.
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Por su perfil de seguridad, el rocuronio no produce fasciculaciones y, ademds, puede ser
utilizado para disminuir la intensidad y la duracién del bloqueo de succinilcolina. Sin
embargo, existen reportes que evidencian un efecto residual cuando es utilizado como
tinico bloqueante neuromuscular, aumentando la duracién del efecto y, por tanto, la
necesidad de utilizar otros medicamentos, tales como sugammadex o neostigmine, para
generar reversion, afectando clinicamente al paciente e incrementando los costos [13].

Costos directos y efectividad

Respecto alos costos asociados al tiempo de inicio de accién, se observé diferencia esta-
disticamente significativa entre los grupos de estudio. En el grupo A, los costos fueron
de 16012 + 58,16 pesos y en el grupo B, 43585 + 102,4 pesos (P < 0,0001), a pesar de
que administrar succinilcolina obligé a utilizar mds recursos, fue mas econémica que el
bromuro de rocuronio; lo cual se corroboré cuando se evaluaron los costos relaciona-
dos al tiempo de relajacién muscular, evidenciando que los del grupo A fueron 10972

+ 341,7 y del B, 63088 + 1184 pesos colombianos (P < 0,0001).

Cociente costo-efectividad de cada alternativa utilizada

El analisis estadistico reflejo la existencia de diferencias significativas de costo-efecti-
vidad en el tiempo de inicio de accién de las dos alternativas (P < 0,0001), con una
relacién més favorable para el grupo A: 248,1 + 12,75 pesos/TIA que para el grupo B:
482,0 + 28,72 pesos/ TIA, mostrando asi una diferencia de 233,9 pesos/TIA, es decir,
1,94 para el grupo B. Con base en la duracién del bloqueo neuromuscular, el grupo A
obtuvo el cociente mas costo-efectivo: 1319 + 15,21 pesos/minuto de bloqueo motor
en comparacion con el grupo B, 3159 + 229,8 pesos/minuto de bloqueo neuromus-
cular.

El mejor cociente costo-efectividad de la succinilcolina logra disminuir el costo aso-
ciado a las horas del anestesidlogo, debido a que en las tiroidectomias los pacientes
necesitan menos tiempo para recuperar la actividad motora; sin embargo, debe tenerse
en cuenta que en este tipo de cirugfas solo se requiere la relajacién durante la intubacién,
por lo que el beneficio no es aprovechable en aquellos procedimientos que necesiten
relajacién en gran parte del acto quirtrgico. Al elegir la alternativa mas costo-efectiva,
el tiempo de latencia fue el pardmetro de efectividad de mayor importancia, puesto que
el uso del relajante muscular esta limitado a la intubacién.

La ESE Hospital Universitario del Caribe es una institucién cuyo presupuesto depende
principalmente de los recursos que le aporta el Estado, en donde las tiroidectomias se
realizan con bastante frecuencia debido a la alta incidencia de patologias como hipoti-
roidismo (3% al 5% de toda la poblacién) o cdncer de tiroides (16/100.000 mujeres y
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0,7/100.000 hombres) [14]. Por tal motivo, se realizan aproximadamente 120 tiroidec-
tomias al afio, lo que representaria $ 1.921.440, que en caso de utilizar succinilcolina en
el procedimiento, 0 $ 5.230.200 si se empleara bromuro de rocuronio, evidenciandose
claramente que la utilizacién de succinilcolina produce un margen de diferencia en

costos de $ 3.308.760 por ano.
CONCLUSION

La succinilcolina ha demostrado en este estudio, mayor costo/efectividad como rela-
jante muscular en procedimientos de tiroidectomias de pacientes de cirugias progra-
madas, por presentar menor tiempo de latencia, mejores condiciones para intubacién,
no provoca cambios hemodindmicos clinicamente significativos y un bajo costo en
comparacién con el rocuronio. Sin embargo, cabe anotar que teniendo en cuenta que
el nimero de pacientes estudiados fue muy reducido, no se pudo realizar un arbol de
decisién, con lo que se evidencia que es necesario seguir avanzado en esta linea de inves-
tigacion de evaluaciones econdmicas en el drea de cirugia, como un elemento prepon-
derante en la toma de decisiones y optimizacién de los recursos.
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