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1. RESUMEN

Introduccién: La rehabilitaciéon
multimodal es un conjunto de medidas
perioperatorias cuya finalidad es
mejorar los resultados quirdrgicos vy la
recuperacion del paciente gracias a la
reduccién de estrés perioperatorio y la
disminucion de la morbimortalidad. La
cirugia es el unico tratamiento curativo
en el cancer de pancreas y la aplicacion
de la rehabilitacion multimodal puede
ser beneficioso para el paciente.

Objetivos: Analizar la diferencia en los
resultados obtenidos de la aplicacion de
los protocolos de rehabilitacion
multimodal frente a los cuidados
tradicionales en la cirugia pancreatica.

Material vy  métodos: Revision
sistematica en diferentes bases de
datos de ensayos clinicos, estudios de
cohortes, metaanadlisis y revisiones
sistematicas que comparen la aplicacion
de la rehabilitacion multimodal vy
cuidados tradicionales en cirugia
pancreatica, publicados entre 2015 y
2025.

Resultados: 17 estudios fueron
analizados contando con 29102
pacientes. La aplicacion de
rehabilitacion multimodal en cirugia
pancreatica supone una reduccion de la
estancia hospitalaria sin suponer un
aumento de la tasa de reingresos ni de
mortalidad, asi como un menor
porcentaje de complicaciones y de
costes hospitalarios.

Conclusién: La aplicacién de la
rehabilitacion multimodal en cirugia
pancreatica es segura y efectiva.
Supone una reduccion significativa de la
estancia hospitalaria sin afectar a la
seguridad de los pacientes.

Palabras clave: Cancer de pancreas,
duodenopancreatectomia, ERAS,
Rehabilitacion multimodal, cuidados
tradicionales.

Mario Zornoza Fraca

Background: Enhanced recovery after
surgery is a bundle of perioperative
measures aimed to improve surgical
outcomes and patient recovery by
reducing perioperative stress and
decreasing morbidity and mortality.
Surgery is the only curative treatment for
pancreatic cancer, and the
implementation of ERAS protocols can
be beneficial for the patient.

Objectives: To analyse the difference in
the results obtained from the application
of ERAS protocols versus traditional
care after pancreatic surgery.

Material _and methods: Systematic
review in different databases of clinical
trials, cohort studies, meta-analyses,
and systematic reviews comparing the
use of ERAS and traditional care in
pancreatic surgery, published between
2015 and 2025.

Results: Seventeen studies were
analysed, including 29,102 patients. The
use of ERAS in pancreatic surgery leads
to a reduction in hospital stays without
increasing the rate of readmissions or
mortality, as well as a lower percentage
of complications and hospital costs.

Conclusion: The use of enhanced
recovery in pancreatic surgery is safe
and effective. It significantly reduces
hospital stays without compromising
patient safety.

Key Words: Pancreatic cancer,
pancreaticoduodenectomy, ERAS,
multimodal rehabilitation, traditional care
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2.INTRODUCCION

A pesar de los avances cientificos y técnicos de los ultimos afios el cancer de pancreas
supone un grave problema de salud publica. Esto es debido a su alta tasa de mortalidad
principalmente, ya que es uno de los canceres mas mortales con una supervivencia
media de menos de 5 anos post diagndstico. Se situa como la cuarta causa de muerte
por cancer en la mayoria de los paises desarrollados. La cirugia es el unico tratamiento
curativo, con un porcentaje de pacientes candidatos a ella que no supera el 10%-20%
ya que la gran mayoria son diagnosticados en etapas muy avanzadas de la enfermedad.
Ademas, hay que destacar que pese a todo la supervivencia a largo plazo de estos
pacientes apenas alcanza el 10% debido a lo previamente mencionado y a la dificultad
técnica de la cirugia pancreatica y las complicaciones postoperatorias y oncoldgicas.'?

La Rehabilitacion Multimodal (RM) o también conocida como protocolo fast-track o
Enhanced Recovery After Surgery (ERAS) se trata de una serie de recomendaciones
basadas en la evidencia que tienen como objetivo reducir el estrés quirurgico y mejorar
la recuperacion después de verse sometido a una cirugia mayor. Originalmente se
propusieron para las cirugias colorrectales, pero actualmente han sido validadas para
una gran variedad de intervenciones. Incluyen una serie de medidas que van desde el
consejo prequirurgico, pasando por medidas de prehabilitacion y llegando hasta la
movilizacién precoz postquirurgica.

En los ultimos afos los protocolos de RM han avanzado mucho en diferentes ambitos
de la cirugia entre los cuales se situa la cirugia pancreatica. Las intervenciones
realizadas sobre el pancreas son de elevada dificultad técnica y suponen un importante
estrés perioperatorio para el organismo. Es por esto ultimo que las guias ERAS tienen
gran importancia ya que su principal objetivo es reducirlo mediante intervenciones pre,
intra y postquirargicas llevadas a cabo de manera multidisciplinar.®

2.1 Cancer de Pancreas

El cancer de pancreas (CP) es uno de los tumores soélidos con el peor pronéstico,
situdandose como la 42 causa de muerte por cancer en paises desarrollados.
Aproximadamente el 85%-90% son adenocarcinomas ductales. En contraste con otras
neoplasias que en los ultimos afios han visto una gran mejora en el diagnéstico precoz
y en la terapia oncoldgica, en el CP alrededor del 80% de los casos se detectan en fases
muy avanzadas. La incidencia del CP esta en aumento, en Espafia se sitla en octavo
lugar, se diagnostican unos 4000 casos anuales (2.2% de los tumores en varones y un
2.7% en mujeres). La creciente incidencia global (0,5% por afio desde 2010) y la elevada
letalidad lleva a las sociedades cientificas a pronosticar que se convertira en la 22 causa
de mortalidad por cancer para el afio 2030."24

El CP raramente se diagnostica en edades inferiores a los 45 afos. La edad de
diagnéstico en Espafa ronda los 65-70 afos siendo 65-69 anos para varones y 70-75
anos para mujeres. Un 60%-70% de los tumores se originan en la cabeza pancreética,
un 20%-25% en el cuerpo y cola, y en un 10%-20% presentan una afectacion difusa. La
localizacion mas frecuente de sus metastasis es higado, pulmén, peritoneo y hueso.®

El tipo histologico mas frecuente es el adenocarcinoma que surge del epitelio ductal del
pancreas. Segun diversos estudios se establece que la etiopatogenia es resultado de la
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acumulacion progresiva de mutaciones genéticas en las células del epitelio. El tumor se
conforma principalmente de 3 componentes: células tumorales, células madre y
estroma. La gran mayoria de pacientes presentaran una de estas cuatro mutaciones:
KRAS (que llega hasta el 90%), CDKN2A, TP53 y SMADA4.'6

Los factores de riesgo relacionados con el CP son muy diversos. El tabaco es uno de
los principales factores, existiendo el doble de riesgo que los pacientes no fumadores.
Entre los factores modificables también se situan las dietas hipercaldricas, la obesidad,
consumo cronico de alcohol, la diabetes mellitus tipo 2 mal controlada, pancreatitis
aguda y cronica o los quistes pancreaticos. Se estima que corrigiendo los factores de
riesgo modificables se prevendrian un tercio de los casos.” Dentro de los no modificables
nos encontramos pancreatitis cronica hereditaria (gen PRSS1), sindrome de cancer de
mama y ovario hereditario (genes BRCA1 y 2, PALB2), sindrome de Peutz-Jeghers (gen
STK11), melanoma multiple atipico familiar (gen CDKN2A), sindrome de Lynch (genes
MLH1, MSH2 y MSH6), sindrome ataxia-telangiectasia (gen ATM) o el cancer de
pancreas familiar (2 familiares de primer grado o mas de 3 de cualquier grado)."489

La clinica es bastante inespecifica especialmente en las fases incipientes donde la
mayoria son asintomaticos. La mayoria de los pacientes presenta astenia (86%),
pérdida de peso (85%), dolor abdominal (79%), entre otros. Siendo de los mas
especificos la ictericia (56%) que ocurre mayoritariamente en aquellos que afectan a la
cabeza pancreatica debido a la obstrucciéon de la via biliar. La ictericia obstructiva
tumoral puede asociarse a vesicula palpable (signo de Courvoisier). Los tumores de
cabeza también se asocian con esteatorrea por insuficiencia pancreatica exocrina al
producirse la estenosis del conducto de Wirsung. Otros signos asociados a CP son el
nddulo de la hermana Maria José€, el ganglio de Virchow (adenopatia supraclavicular
izquierda) o sindrome de Trousseau (trombosis venosa superficial migratoria)."®

La ausencia de manifestaciones especificas junto con su agresividad bioldgica hace que
en el 80% de los casos de adenocarcinoma ductal pancreatico el diagndstico sea tardio.
Para ello se dispone de diferentes técnicas de imagen siendo la de eleccion la
Tomografia computarizada (TC) abdominal, tanto para su deteccion como para su
estadiaje. La ecografia suele ser la primera prueba de imagen a realizar, aunque su
sensibilidad es baja por la interposicién de gas intestinal, su sensibilidad aumenta en
lesiones mayores de 3 cm. La resonancia magnética es util como alternativa en caso de
no disponer de TC. La ecoendoscopia es el método indicado para proceder al
diagndstico histologico definitivo y tiene un papel complementario a la TC en el estadiaje
de los ganglios y la afectacién vascular. Existen otros métodos menos utilizados como
son la colangiopancreatografia retrograda endoscopica, la colangiorresonancia
magnética, la tomografia por emision de positrones o la laparoscopia exploratoria con
toma de biopsias."81°

Otra prueba diagnéstica es la deteccion de del antigeno carbohidrato marcador tumoral
19.9 (CA19.9) en sangre o jugos biliopancreaticos. Por si solo no es lo suficientemente
especifico y sensible para diagnosticar la enfermedad ni para el cribado del tumor. Tiene
una sensibilidad y especificidad del 80% y 90%, respectivamente. Valores mas altos de
1000 U/ml suelen indicar irresecabilidad y peor pronédstico. Elevaciones no tumorales
del CA 19.9 las encontramos en la patologia tumoral benigna. También destaca su
utilidad en el seguimiento de la enfermedad junto con la TC."%10.11
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La clasificacion del CP sigue el sistema TNM definido por la International Union Against
Cancer (UICC), se expone en detalle en el Anexo 1. No obstante, se suelen agrupar en
cuatro grupos: resecables, borderline resecable, localmente avanzado irresecable y
metastasico. Teniendo cada uno una indicacién terapéutica y un tratamiento diferente.®

El adenocarcinoma de pancreas es un tumor agresivo con una supervivencia a 5y 10
anos del 7,2% vy el 4%, respectivamente. Dentro de los factores prondsticos
encontramos que niveles elevados de CA 19.9 se asocian con un prondstico mas
adverso. Respecto a las variantes histologicas, todas tienen un prondstico
comprometido, salvo la variante carcinoma coloide que tiene mejor prondstico. En
paralelo, la situacién clinica del paciente (edad, situacion previa, factores de riesgo) y
su capacidad para recibir tratamiento impactan en el prondstico de la enfermedad.?°1°

Debido a los factores previamente mencionados el tratamiento del CP requiere de un
equipo multidisciplinar para decidir el abordaje del tumor. Por norma general la cirugia
es la primera opcioén terapéutica en los casos resecables, aunque solo son candidatos
a la misma un 20%. Una vez realizada, la supervivencia no asciende del 20% tras 5
afos de la intervencion. La eleccién del tipo de intervencion dependera de la localizacion
del tumor siendo duodenopancreatectomia cefalica (DPC) o técnica de Whipple si esta
asentado en la cabeza del pancreas o pancreatectomia distal (PD) en caso de situarse
en la cola o el cuerpo. En casos muy difusos o de gran tamafo se valora la
pancreatectomia total (PT). Tras la cirugia es conveniente administrar quimioterapia
(QT) adyuvante para mejorar los resultados ya que un 85% recidivan.'®8

En los tumores borderline se suele empezar con un tratamiento con QT neoadyuvante
para posteriormente poder valorar su resecabilidad. La enfermedad localmente
avanzada es irresecable a diagndstico, por lo cual se debe abordar directamente con
QT. Algunos estudios valoran también el uso de radioterapia y una posible cirugia
posterior. En el caso de la enfermedad metastasica la opcidon mas respaldada es el uso
de QT paliativa.'*

2.2 Cirugia Pancreética

La cirugia es el pilar fundamental del tratamiento de la enfermedad resecable. El
principal objetivo de esta es la reseccion completa del tumor primario con margenes
negativos (RO0), linfadenectomia regional completa de los grupos ganglionares
peripancreaticos y la reconstruccion del tracto gastrointestinal.'?

La DPC es la técnica de eleccion en aquellos tumores localizados en la cabeza o uncus
pancreatico. Es una de las cirugias abdominales mas complejas la cual consiste en
resecar la cabeza pancreatica, duodeno, vesicula biliar y colédoco pudiendo quitar el
antro gastrico (técnica de Whipple) o no. Y una posterior reconstruccion mediante tres
anastomosis: pancreatoyeyunostomia/pancreatogastrostomia, hepatoyeyunostomia y
gastroyeyunostomia (Anexo 2).'213

El abordaje clasico sigue los siguientes pasos: incision y exploracion del abdomen,
maniobra de Kocher y apertura de la transcavidad de los epiplones, diseccion de la vena
mesentérica superior hasta el cuello del pancreas, ligadura del tronco gastrocolico de
Henle, colecistectomia y diseccién del hilio hepatico, seccién del cuello pancreatico y
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del antro gastrico, seccion del yeyuno y diseccion de la arteria mesentérica superior y
margen retroperitoneal. La técnica se expone en el Anexo 3."

Existen diversas variantes de la DPC que han ido apareciendo en los ultimos afios como
son: el abordaje minimamente invasivo, la preservacion del piloro gastrico, non touch,
abordaje inicial de la arteria mesentérica superior, extirpacion total del mesopancreas,
WATSA, TRIANGLE o la cirugia robética. Todas ellas buscando mejorar o reducir las
complicaciones, no obstante, hoy en dia con la evidencia disponible no existen motivos
para considerar que son mejores que la DPC clasica.™

En el caso de los tumores que asientan en el cuerpo o la cola la técnica a realizar es la
pancreatectomia distal. La PD se refiere a cualquier reseccion pancreatica a la izquierda
de la arteria gastroduodenal. El procedimiento es mas sencillo que la DPC y mejor
tolerado. Suele requerir la extirpacion del bazo. Gran cantidad de las resecciones
corporocaudales pueden hacerse por abordaje minimamente invasivo a través de
laparoscopia.'®

En ambas intervenciones es crucial una correcta linfadenectomia. La declaracién de
consenso del International Study Group Pancreatic Surgery (ISGPS) define en qué
consiste la denominada linfadenectomia estandar para cada tipo de reseccion: DPC
(ganglios de las estaciones 5, 6, 8a, 12b1, 12b2, 12c, 13a, 13b, 14ay 14b en su margen
lateral derecho) y PD (10, 11, 18 y 9 si el tumor se encuentra en el cuerpo pancreatico,
mas la practica de una esplenectomia). Asimismo, el nimero minimo de ganglios
resecados debe ser de 15. La anatomia ganglionar se detalla en el Anexo 4.2

La cirugia minimamente invasiva se ha vuelto el estandar de tratamiento quirurgico en
la cirugia abdominal. Sin embargo, en la cirugia pancratica le esta costando mas
asentarse ya que la cirugia es técnicamente muy compleja y requiere de personal muy
formado y de material quirdrgico especializado por lo cual todavia no se ha extendido
como el estandar quirdrgico. Con el tiempo se espera que empiece a sustituir a la
laparotomia.’” También se estdn empezando a desarrollar abordajes quirlrgicos
mediante cirugia robdtica que han demostrado ser seguros y fiables. No obstante, se
sigue prefiriendo utilizar abordajes tradicionales debido a la disponibilidad de recursos y
personal especializado en cirugia robdtica.'®

Con el avance de las técnicas quirdrgicas y un mayor conocimiento de la enfermedad y
de los tratamientos se ha conseguido aumentar el umbral terapéutico. Hay diversos
estudios que avalan que es posible operar pacientes > 80 afilos con un margen de
seguridad y complicaciones similar a los < 80 afios."”

2.3 Complicaciones de la cirugia pancreatica

La cirugia pancreatica de por si es un procedimiento técnicamente muy complejo y que
implica un gran estrés para el organismo, a lo que se anade la propia morbimortalidad
del cancer de pancreas lo que supone un aumento en las complicaciones.

La tasa de mortalidad ha mejorado en los ultimos 30 afos, siendo menor del 3,8% aun
asi la morbilidad postoperatoria global sigue siendo de entre el 40-60%. Las
complicaciones se clasifican segun la clasificacion de Clavien-Dindo (Anexo 5). Entre
las complicaciones quirdrgicas mas prevalentes se incluyen: vaciado gastrico retardado,
fistula pancreatica y hemorragia postpancreatectomia (HPP). Otras complicaciones que
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cabe mencionar son: la fistula biliar, fistula duodenal, abscesos, complicaciones
isquémicas o Ulceras anastomoticas.® 819

Retraso del vaciado gastrico

El retraso del vaciado gastrico (RVG) es una de las complicaciones mas frecuentes
(19%-57%) de la cirugia pancreatica y esta asociada a una prolongacion significativa de
la estancia hospitalaria, costes y empeoramiento de la calidad de vida posoperatoria.

Segun el ISGPS el RVG se puede definir como la incapacidad de ingerir de forma normal
alimentos después del ultimo dia de la primera semana de postoperatorio. Incluye a su
vez la necesidad de introducir una sonda nasogastrica descompresiva. Se clasifica en
base a su repercusion clinica y duracion en tres grados: A (leve), B (moderado) y C
(severo) como se puede ver en la Tabla 1."

Tabla 1: Clasificacion del RVG segun el grupo internacional de estudio de cirugia pancreética. '

Grado SNG [ritelielerels Nauseas/Vomitos U§o’d_e
Oral procinéticos
A 4-7 DPO/Reinsercion 3° 7 dias Siono Siono
DPO en adelante
B 8-14 DPO/Reinsercion 7° 14 dias Si Si
DPO en adelante
C >14 DPO/Reinsercion 14° 21 dias Si Si
DPO en adelante

SNG: Sonda nasogastrica; DPO: dia postoperatorio

El grado A no suele conllevar prolongacién de la estancia hospitalaria. Desde el grado
B esta indicado el tratamiento con procinéticos y conlleva prolongacién de la estancia
hospitalaria. El grado C implica una prolongacion significativa de la estancia hospitalaria
y retraso de cualquier tratamiento adyuvante. Estd indicado el tratamiento con
procinéticos. En ocasiones se plantea la necesidad de reintervencién o intervencionismo
radiolégico por complicaciones asociadas.

La etiopatogenia no esta clara y parece ser multifactorial, puede estar relacionada con
la reseccion duodenal y con el descenso de los niveles plasmaticos de motilina. La edad
avanzada, sexo femenino, obesidad, diabetes preoperatoria, niveles elevados de
bilirrubina preoperatorios y etiologia maligna como indicacion de la pancreatectomia son
factores de riesgo para RVG. Se ha observado menor incidencia en la PD frente a la
DPC."320

No existe consenso en si la realizacion de DPC con o sin preservacion pilérica influye
en el descenso del RVG, ya que hay evidencias que defienden una y otra técnica o no
encuentran diferencias entre ambas.' En algunos estudios se afirma que a su vez la
adherencia a protocolos de RM o la ausencia de yeyunostomia actian como factores
protectores del RVG.?°

El tratamiento combinado de SNG y eritromicina suele ser eficaz para la resolucion del
cuadro en las tres primeras semanas.

Fistula Pancreatica

La fistula pancreatica (FP) se ha convertido en una de las complicaciones mas
frecuentes y en la mas temida por los cirujanos debido a la fuerte asociacion a otras
complicaciones como son abscesos, sangrados incluso la muerte del paciente.?'
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Segun el ISGPS la FP se define como: niveles de amilasa que se recogen a través del
drenaje superan tres veces el umbral normal en sangre. A su vez esta clasificado en 3
grupos (Figura 1).%2

Miveles de amilasa a través del

GRADO A(FUGA BIOQUIMICA) drenaje 3 veces por encima del

umbral normal en sangre

Clinicamente relevante

GRADO B * MNecesidad de drenaje superior a
3 semanas

¢ Cambio en el manejo clinico

* Intervencion especifica para las
colecciones

* MNecesidad de procedimientos
angiograficos en relacidn con
sangraclo por FP

GRADOC ¢ Fallo orgénico
+ Reintervencion

¢ Muerte relacionada con laFP

Figura 1: Clasificacion de Ia fistula pancreatica segun el ISGPS??

La FP presenta una incidencia del 10-15 % en DPC y 10-30 % en PD. Cuando la FP es
secundaria a DPC suele ser mixta (biliar y digestiva) con contaminaciéon bacteriana
asociada en > 70 % de los casos, mientras que la asociada a PD es exclusivamente
pancreatica y apenas se asocia a contaminacion.'®%

Se han considerado como factores de riesgo para padecerla el sexo masculino, un
pancreas de textura blanda, conducto de Wirsung corto o un indice de masa corporal
(IMC) elevado. Por otro lado, se asocia a un menor riesgo la reseccion vascular o el uso
profilactico de drenaje abdominal. En el caso del drenaje su recomendacion sistematica
genera controversia, pero la bibliografia mas reciente considera que su uso es
recomendable en pacientes de alto riesgo de presentar FP y una vez aparece es
recomendable mantenerlo mas tiempo. Se suele retirar de manera precoz antes del 5°
dia postoperatorio.?>?®

El grupo A ya no se considera de relevancia clinica. La FP de grados A y B son bien
toleradas clinicamente, por lo que se manejan de forma conservadora si se dispone de
un drenaje, en su defecto se colocara mediante radiologia intervencionista. Se pueden
administrar antibiéticos sistémicos, aunque no debe realizarse de forma sistematica.

El uso de somatostatina y nutricion enteral ha demostrado la reduccién del tiempo para
la resolucion de la FP. La reintervencion estara indicada ante la imposibilidad de drenaje
percutaneo, presencia de peritonitis difusa o hemorragia sin posibilidad de tratamiento



Programa de rehabilitacion multimodal en cirugia pancredatica Mario Zornoza Fraca

endovascular. En casos muy extremos se puede optar por la PT, pero esto conlleva una
elevada morbimortalidad.

Hemorragia postpancreatectomia

La HPP es una de las complicaciones mas severas en la cirugia pancreatica y presenta
una incidencia del 4%-16% en DPC y del 2%-3 % en PD. Segun el ISGPS se deben
utilizar para su definicién tres parametros: comienzo, localizacion y gravedad.

El comienzo puede ser precoz (< 24 horas) o tardio (> 24 horas). La localizacion sera
extraluminal o intraluminal. La gravedad queda definida como moderada (descenso < 3
g/dl, leve repercusion clinica, < 3 concentrados de hematies, no reintervencion ni
radiologia intervencionista, si puede realizarse endoscopia digestiva) o severa
(descenso > 3 g/dl, repercusion clinica significativa, > 3 concentrados de hematies,
reintervencién o intervencionismo radiologico).

La HPP precoz suele ocurrir por un fallo de la hemostasia durante la cirugia o alguna
coagulopatia perioperatoria subyacente, necesitando de medidas de resucitacion y
reintervenciéon quirurgica para controlar el sangrado. La HPP tardia es secundaria a FP
o FB por erosion vascular, arterial en la mayoria de los casos o por pseudoaneurisma
complicado de arteria gastroduodenal principalmente. Este tipo de HPP puede aparecer
en dos tiempos, una primera fase con escasa relevancia (hemorragia centinela) seguida
de nuevo episodio hemorragico asociado a shock.

La realizacion de TC con contraste intravenoso esta indicada ante la presencia de
hemorragia centinela, seguida de angiografia si se evidencia pseudoaneurisma para el
tratamiento endovascular.

Ante la presencia de inestabilidad hemodinamica o peritonitis asociada no abordable
percutaneamente, sera necesaria la reintervencién. La mortalidad en la HPP tardia
puede alcanzar el 20 % de los casos.™

Mortalidad asociada a cirugia pancreatica

La mortalidad ha disminuido bastante en los ultimos afios situandose en torno al 3%-4%
en centros de referencia. La experiencia y el volumen de cirugia pancreatica que realiza
un centro han demostrado ser factores que influyen claramente en la mortalidad de la
reseccion pancreatica. Otros factores mencionados en la bibliografia son: edad, sexo
masculino, comorbilidades asociadas y didmetro del conducto pancreatico principal.

2.3 Estrés perioperatorio

El estrés se relaciona con aquellos factores o fuerzas que desequilibran la homeostasis
del organismo. El papel neuro-hormonal de la cirugia se debe estudiar para disminuir
los efectos secundarios sobre el paciente, es decir, para comprender las bases
fisiolégicas que sustentan a la Rehabilitacion Multimodal y como estas previenen las
complicaciones.

Los mecanismos que desencadenan, controlan y mantienen la respuesta a la agresion
son en parte desconocidos, sin embargo, se ha observado que se activan una serie de
sistemas sensoriales complejos que dan lugar a reacciones reflejas del sistema nervioso
periférico que a su vez activan al sistema nervioso central. El hipotalamo ejercera un
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efecto coordinador central desencadenando una serie de respuestas metabdlicas
mediante un triple sistema efector: el sistema hipotalamo-hipofisario-adrenal, el sistema
simpatico-adrenomedular y el sistema opioide endégeno. Las neuronas hipotalamicas
elaboran la hormona liberadora de corticotropina (CRH), que a su vez estimulan la
hipdfisis produciendo la secrecion de prolactina, vasopresina, hormona de crecimiento
(GH) vy propiomelanocortina. Esta dltima serd metabolizada a hormona
adrenocorticétropa (ACTH) y B-endorfinas. Por otro lado, la CRH y la ACTH estimulan
directamente la médula suprarrenal dando lugar a la liberacién de catecolaminas,
encefalinas y cortisol.?*

El estrés al que se ve sometido el organismo durante la cirugia supone que los
mecanismos de regulacion de estos sistemas fallen, lo cual resulta en el mantenimiento
de niveles en sangre elevados de numerosas hormonas. Esto conlleva una
desregulacién en la secrecion de insulina, asi como una elevacion de hormonas
contrarreguladoras, principalmente cortisol, glucagoén, catecolaminas y GH. Se altera el
metabolismo de la glucosa, elevando la produccion hepatica y un descenso en la
captacion periférica, el resultado es un estado de hiperglucemia y resistencia a la
insulina, con el consiguiente aumento de mortalidad y riesgo de infecciones. El reducido
efecto insulinico intracelular es especialmente importante a nivel muscular, pues es
responsable de la pérdida de masa muscular en el periodo perioperatorio. En el
postoperatorio se identifican ademas otros factores que contribuyen a la resistencia a la
insulina tales como el hambre, el ayuno y el reposo en cama.

Asi, los sistemas nervioso y endocrino se erigen como factores fundamentales en el
proceso integrado conocido bajo el término “respuesta al estrés”, el cual también incluye
un amplio rango de efectos inmunolégicos y hematolégicos que se exponen a
continuacion.

El cuerpo ante una agresion produce vy libera citocinas, tales como el factor de necrosis
tumoral alfa, la interleucina 1, la interleucina 6 y la interleucina 8. Estas se unen a sus
receptores especificos, desencadenando una cascada de transduccion intracelular de
sefales que alteran el patrén de expresion genética y regulan un amplio rango de
funciones bioldgicas, tales como crecimiento celular y muerte, liberacion de reactantes
de fase aguda, oncogénesis, respuesta inmunitaria e inflamatoria.?

Las citocinas, junto con mediadores de la inflamacién y productos de origen bacteriano,
condicionan la actividad de neutréfilos, monocitos, basdfilos y eosinéfilos. Asi, la propia
agresion y los agentes infecciosos inducen a nivel local la degranulacion de mastocitos
y la activacion directa del sistema del complemento, determinando a su vez la activacion
de la cascada de prostaglandinas y el sistema calicreina. Estos mediadores de la
inflamacién inducen vasodilatacion local y aumento de la permeabilidad capilar, lo cual
facilita la migracion de los fagocitos, que una vez llegan al foco de infeccion pueden
adherirse a los microorganismos, fagocitarlos y digerirlos.?

Otro suceso que interviene en la respuesta al estrés es la activacion del endotelio. Una
vez que las células endoteliales son activadas, ya sea por endotoxinas y/o citocinas,
amplifican la respuesta inflamatoria, la migracion celular y la sintesis de numerosas
moléculas, entre las que destaca el factor tisular, cuya expresién activa la via extrinseca
de la coagulacién. De este modo, las células endoteliales tienen la capacidad de
modificar la hemostasia, especialmente en favor de la coagulacion e inactivan la
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fibrindlisis primaria y secundaria. Por otro lado, la amplificacion de la inflamacion
producida por la liberacién de mediadores inflamatorios afecta directamente a las células
endoteliales al degradar su glicocalix. La consecuencia global es el inicio de un ciclo de
inflamacion y lesion endotelial que evoluciona a trombosis microvascular y disfuncion
tisular y organica.?’

Todos estos cambios en la inmunidad y en la coagulaciéon suponen un importante
impacto en el prondstico de los pacientes en el postoperatorio. Sin embargo, estos
factores no se deben exclusivamente a desencadenantes internos derivados del estrés
quirurgico, sino que existen factores previos responsables de estos efectos que
dependen del estado basal de los pacientes antes de la intervencion.

Por lo cual reducir el impacto del estrés quirurgico y controlar el dolor son objetivos
fundamentales en la busqueda de unos mejores resultados quirdrgicos y la disminucién
de las complicaciones. A la par que preparar a los pacientes antes de la intervencién y
permitir que lleguen en condiciones éptimas. El conjunto de actuaciones que pretende
conseguir estos objetivos recibe el nombre de rehabilitacion multimodal o Fast-Track.

2.4 Rehabilitacion multimodal en cirugia pancreatica

La rehabilitacion multimodal o ERAS es un conjunto de medidas encaminadas a
optimizar el manejo perioperatorio de los pacientes que van a ser sometidos a cirugias
cruentas con la finalidad de reducir el estrés quirurgico y acelerar la recuperacion. Para
ello se necesita la participacion de un equipo multidisciplinar compuesto de cirujanos,
anestesistas, rehabilitadores, endocrinos, fisioterapeutas, enfermeros y el propio
paciente. Los cuidados tradicionales buscan mejorar el estado del paciente de cara a la
cirugiay al postoperatorio, pero varian de un centro a otro. Los protocolos de RM buscan
unificar estos cuidados y proponer un abordaje mas eficiente centrado en la medicina
basada en la evidencia.>?

Originalmente la ERAS se planted para la cirugia colorrectal por el profesor danés
Henrik Kehlet en 1997. Con el paso de los afios se ha ido extendiendo a otras areas
quirargicas como son la traumatologia, urologia, ginecologia entre otros mostrando
resultados significativos.?

La cirugia pancreatica debido a su complejidad tardé varios afios en crear sus propias
guias ERAS siendo las primeras en 2012. Posteriormente en 2019 tras varios afos de
practica clinica y con el respaldo de diversos estudios que demostraron la eficacia de la
RM en la DPC se realizé una revisidon de las guias y se publicé en 2020 su segunda
version. Los 27 items recogidos en las guias de 2019 junto con su nivel de
recomendacion y nivel de evidencia en base al sistema GRADE se resumen en el Anexo
6. A continuacion, se exponen de forma pormenorizada cada uno de ellos.?%3°

1. Asesoramiento preoperatorio:

La consulta preoperatoria es el mejor momento para informar a los pacientes a cerca
del procedimiento quirdrgico y anestésico. El asesoramiento y la informaciéon ayuda a
reducir los niveles de miedo y estrés frente a la cirugia y un impacto positivo en la
recuperacion y el alta domiciliaria. La informacién debera ser multimedia no solo verbal
con o sin documentacion en papel.2%3°
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Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Débil
2. Prehabilitacion:

La prevencion de la sarcopenia y la pérdida de tejido adiposo visceral antes de la cirugia
puede contribuir a mejorar el resultado postoperatorio. Por lo cual un programa de
prehabilitaciéon multimodal que incluya ejercicio fisico, suplementacion nutricional y
estrategias de gestion del estrés pueden optimizar la composicién corporal y la
respuesta fisica. Todo esto puede suponer una mejoria funcional, reduccion de la
morbilidad postoperatoria y la estancia hospitalaria, no obstante, la evidencia es escasa
todavia. Dentro de la que hay disponible se establece que un programa de
prehabilitacién de 3-6 semanas previas a la intervenciéon suponen una mejoria del
estado funcional.?®30

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacién: Fuerte
3. Drenaje biliar prequirurgico:

El drenaje biliar prequirdrgico esta asociado a complicaciones en el postoperatorio, sin
afectar a la mortalidad. Especialmente aumenta el riesgo de sepsis y de infecciones
profundas. Por tanto, se recomienda no utilizar drenaje en pacientes asintomaticos con
niveles de bilirrubina inferiores a <250 umol/l. Solo debe aplicarse en situaciones que
necesiten descompresién (colangitis, prurito, niveles elevados de bilirrubina o necesidad
de neoadyuvancia)?®3°

Nivel de evidencia: alto; Nivel de recomendacioén: Fuerte
4. Consumo de tabaco y alcohol:

El tabaco y el alcohol son factores de riesgo. Un cese del consumo tabaquico de 4 a 8
semanas antes de la intervencion supone una reduccién del riesgo de complicaciones
en torno a un 20/30%, favoreciendo la recuperacién y disminuyendo los problemas
respiratorios.

Un elevado consumo endlico se asocia a un mayor riesgo de mortalidad y
complicaciones. Mientras que un consumo leve-moderado no se ha visto diferencia.?®3°

Nivel de evidencia: Cese tabaquico: moderado, Cese consumo alcohol elevado: alto,
Cese consumo de alcohol leve-moderado: bajo; Nivel de recomendacion: Fuerte

5. Nutricidon prequirurgica:

La mayoria de los pacientes que son sometidos a DPC sufren han sufrido una pérdida
de peso importante. Se estima que una pérdida del 5% de peso predispone a un mayor
riesgo de complicaciones. Por lo tanto, es importante la recuperacién del nivel basal
nutricional para evitar las complicaciones. Se recomienda una intervenciéon nutricional
en pacientes que hayan perdido mas de un 15% del IMC o 18.5 kg/m?. Se debera optar
por la via enteral siempre que sea posible, incluso utilizar sondas de nutricién
nasogastricas o nasoyeyunales. Incluso plantear posponer la intervencion en casos muy
severos.?930

Nivel de evidencia para casos con pérdida >15% peso: Alto; Nivel de recomendacion:
Fuerte
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6. Inmunonutricién prequirurgica:

El cancer de pancreas suele elevar los niveles de marcadores proinflamatorios como las
citoquinas. Algunos estudios establecen que el uso de inmunonutricién disminuye las
complicaciones infecciosas, pero el nivel de evidencia es bajo. Por lo que con la
evidencia en la mano no se recomienda usar inmunonutricién.2°-%

Nivel de evidencia de no dar inmunonutricion: Alto; Nivel de recomendacion: Fuerte
7. Ayuno prequirurgico y carga con carbohidratos:

Se recomienda hacer ayuno de liquidos claros 2h antes de la induccién anestésica y de
sélidos de minimo 6h para prevenir el riesgo de broncoaspiracién. La sobrecarga de
carbohidratos tiene como objetivo saturar las reservas de glucdégeno hepatico para evitar
que el ayuno depleccione las reservas. La solucién de carbohidratos se debe administrar
2h antes de la intervencidon. Estas medidas previenen la sed, el estrés y atenuan la
resistencia a la insulina postquirtrgica.?%3°

Nivel de evidencia del ayuno: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte

Nivel de evidencia de la carga de carbohidratos: Moderado; Nivel de recomendacion:
Fuerte

8. Medicacion preanestésica:

El uso de ansioliticos antes de la cirugia para paliar el estrés conlleva una serie de
complicaciones que hacen que sea mejor no darlos e intentar gestionar el estrés de
otras maneras. Especialmente en pacientes mayores para evitar los déficits cognitivos
postoperatorios.

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte

Si se sigue un esquema de anestesia multimodal se pueden administrar 1g de
paracetamol y una dosis unica de gabapentina. Ademas, para el control del dolor se
pueden usar antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) o selectivos de la COX2 si la
funcion renal no esta alterada.?®*

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacioén: Fuerte.
9. Profilaxis antitrombatica:

La DPC es persé un factor de riesgo de trombosis venosa profunda y de
tromboembolismo pulmonar en el postoperatorio. Especialmente en pacientes ancianos
que tienen propension a eventos tromboembdlicos.

Se recomienda que en pacientes oncoldgicos que se van a someter a cirugia abdominal
mayor se les paute profilaxis postoperatoria 4 semanas. En el preoperatorio lo minimo
seria dar heparina no fraccionada o heparina de bajos peso molecular de 2 a 12h antes
de la cirugia. En caso de usar anestesia epidural se debera retrasar la retirada del
catéter al menos 12h.

Se pueden usar medidas mecanicas como medias de compresion para prevenir y
favorecer el retorno venoso.?%3°
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Nivel de evidencia de la profilaxis: Alto; Nivel de recomendacion: Fuerte
Nivel de evidencia medidas mecanicas: Bajo; Nivel de recomendacion: Débil
10. Profilaxis antibiética y preparacién de la piel:

Las infecciones tras la DPC son frecuentes y contribuyen de manera activa en empeorar
la recuperacion del paciente, aumentar la estancia y los costes y retrasar la llegada a
tratamiento adyuvante. Por tanto, se recomienda la profilaxis antibidtica prequirurgica.
Se debe administrar una dosis de unica de cefazolina (cefalosporina de 12 generacion)
una hora antes de la incision. Y posteriormente repetir la dosis cada 3-4h mientras dure
la intervenciébn. En caso de alergia a betalactamicos se pueden usar
vancomicina/clindamicina asociada a gentamicina. En el postoperatorio solo se deben
administrar en caso terapéutico no profilactico. Durante la intervencion es recomendable
realizar cultivos de jugo biliar en pacientes con stent biliar previo.

Nivel de evidencia: Alto; Nivel de recomendacion: Fuerte.

En la preparacion de la piel se recomienda el uso de soluciones de base alcohélica como
meétodo de limpieza del campo quirurgico. Y el uso de protectores de piel posteriormente
puede ayudar a reducir la incidencia de infecciones.?®3°

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte.
11. Anestesia epidural:

La anestesia epidural ofrece un excelente nivel de analgesia postoperatoria y tiene un
efecto positivo sobre el metabolismo reduciendo los fendmenos catabdlicos. Una
infusion de anestésicos locales a baja concentracidon combinado con el uso de opioides
a bajas dosis ayuda a mejorar la eficacia y a reducir los efectos secundarios del bloqueo
motor y la hipotensién asociada al bloqueo simpatico. El uso de la epidural durante 48-
72h después de la cirugia supone el beneficio maximo en control analgésico y en el
manejo de la fluidoterapia.

Ademas, el uso de la epidural también supone un menor consumo de opioides que a su
vez conlleva un menor efecto deletéreo a nivel intestinal. Disminuyendo la incidencia de
ileo paralitico condicionado por los opioides.?%:30:3

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte.
12. Analgesia postquirdrgica intravenosa y por via oral:

El control del dolor posoperatorio es fundamental para una mejor recuperacion. En
combinacion con el apartado anterior con la finalidad de realizar una analgesia libre de
opioides para evitar sus efectos secundarios se pueden utilizar otro tipo de farmacos
analgésicos. Algunos ejemplos son el paracetamol, los AINEs o COX2 selectivos,
infusiones de lidocaina, dexmedetomidina o ketamina. En casos de dolores intensos se
pueden utilizar morfina o derivados, pero se debe reservar su uso a circunstancias
especificas.?%30:31

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte
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13. Catéter de la herida y bloqueo del plano transverso del abdomen.

El uso de una infusion continua de anestésicos a través de un catéter preperitoneal suple
las funciones de la anestesia epidural y se podria plantear la realizacion indistinta de
ambas técnicas. Se ha visto en la practica clinica que supone un menor uso de
vasopresores y de aporte de liquidos.

Se recomienda valorar el bloqueo del plano transverso del abdomen como alternativa a
la epidural en la DPC. 293031

Nivel de evidencia: Alto; Nivel de recomendacion: Fuerte.
14. Profilaxis de las nausea y vomitos postoperatorios:

Los vomitos y las nauseas suponen una pérdida de electrolitos, favorecen la
deshidratacién y de forma global alargan la estancia hospitalaria. Por esto mismo se
debe administrar profilaxis a todos los pacientes con al menos un farmaco antiemético.
Y en los casos con dos o mas factores de riesgo (ser mujer, no fumador, vértigos,
antecedentes de vomitos o uso de opioides intraoperatorios) se deberan combinar al
menos dos. Se usaran de 2 a 3 en caso de presentar 3 o mas factores de riesgo. 2%3°

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte
15. Evitar la hipotermia:

La hipotermia (definida como una temperatura central inferior a 36 °C) puede afectar
negativamente al metabolismo de los farmacos y a la recuperacién de la anestesia,
aumentar la coagulopatia y las necesidades de transfusién y provocar malestar en el
paciente. Existe mas riesgo de infecciones del sitio quirdrgico y complicaciones
cardiacas. Las directrices ERAS recomiendan el uso de técnicas multimodales, como el
calentamiento de aire forzado y el calentamiento de liquidos, para prevenir la hipotermia.

Antes de la induccién anestésica, debe haber calentamiento activo si la temperatura oral
es <36°C. En la cirugia se debe mantener la temperatura por encima de 36°C. Tras la
operacién, deben ser dados de alta de la unidad de cuidados postanestésicos con >
36°C. 29,30

Nivel de evidencia: Alto; Nivel de recomendacion: Fuerte.
16. Control postquirurgico de la glucemia:

Diversos factores previamente expuestos favorecen un estado de hiperglucemia ya sea
por facilitar la resistencia a la insulina o por ser diabetégenos. La hiperglucemia
temprana postoperatoria (>140mg/dl) supone un aumento del riesgo de complicaciones.
Un excesivo nivel de glucosa puede favorecer las infecciones, sobre todo las de herida
quirurgica. Por esto es recomendable un control estricto de los niveles de glucemia y
una terapia insulinica que ayude a mantenerlos dentro de los niveles de normalidad del
paciente. La evidencia a cerca de los niveles optimos aun es escasa. 2%3°

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacioén: Fuerte.
17. Sonda nasogastrica (SNG):

El uso de sonda nasogastrica como prevencion de la fistula biliar no es tan efectivo
como para compensar el disconfort del paciente y el riesgo de aspiraciones o infecciones
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que conlleva su uso. Por lo cual se recomienda no mantener la SNG puesta mas alla de
la cirugia (en caso de que se haya necesitado). Incluso se puede prescindir de su uso
ya que el uso rutinario de la misma no supone un beneficio claro. 2%3°

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte.
18. Balance de fluidos:

Diversos estudios han demostrado que un excesivo aporte de fluidos perioperatorios se
traduce en un desequilibrio en el volumen intersticial lo que supone que haya un edema
en las paredes del tubo digestivo. Esto condiciona una peor motilidad y un riesgo para
la estabilidad de las anastomosis.

De cara a evitar posibles efectos secundarios de la administracion de fluidos se debe
realizar un enfoque de fluidoterapia guiada por objetivos. Ademas, se debe realizar una
monitorizacién continua de forma no invasiva para poder optimizar los fluidos y por tanto
obtener mejores resultados. 2°3°

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte.
19. Drenaje perianastomotico:

Segun la evidencia cientifica actual el uso de drenajes en la DPC es necesario para
evitar posibles complicaciones en el postoperatorio inmediato, como pueden ser fugas
o colecciones intraabdominales. Sin embargo, los drenajes han de ser retirados de
forma precoz para evitar efectos adversos condicionados por los mismos. Se deben
intentar retirar a las 72h de la cirugia si el primer dia del postoperatorio los niveles de
amilasa a través del drenaje no superan las 5000 U/L. 2930

Nivel de evidencia del retirado precoz: Alto; Nivel de recomendacion: Fuerte.
Nivel de evidencia de no usar drenajes: Bajo; Nivel de recomendacion: Débil.
20. Anélogos de la somatostatina:

Diversos estudios recomiendan el uso de analogos de la somatostatina en el
postoperatorio ya que suponen un factor protector ante la aparicién de la FP. Pero estos
resultados no son del todo fiables porque necesitan mayor nivel de investigacion al
respecto para ser considerados validos por lo cual no se puede recomendar de forma
solida el uso sistematico de analogos de la somatostatina. 2%

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Débil
21. Sondaje Urinario:

Si se utiliza analgesia epidural toracica, la mayoria de los pacientes tendran dificultad
para orinar durante los primeros dias del posoperatorio, por lo que sera necesario un
catéter urinario permanente. La eleccion entre un drenaje suprapubico transuretral o
percutaneo se basara en la comodidad del paciente, la facilidad para retirar el sondaje
y las complicaciones. Ningun estudio aborda especificamente este problema en
pacientes de cirugia pancreatica.

En pacientes con catéteres en la herida o analgesia intravenosa, los catéteres urinarios
pueden retirarse el primer dia postoperatorio o tan pronto como el paciente pueda
caminar de forma independiente.?°%°
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Nivel de evidencia: Bajo; Nivel de recomendacion: Fuerte
22. Retraso del vaciamiento gastrico:

El RVG después de la DPC se asocia principalmente con complicaciones
postoperatorias como la FP y las infecciones intraabdominales. No existen estrategias
reconocidas para prevenir el RVG, aunque el diagndstico y el tratamiento oportunos de
las complicaciones intraabdominales podrian reducir su duracién. En pacientes con

RVG prolongado, la administracién de nutricién artificial puede mejorar el pronéstico.
29,30

Nivel de evidencia: Bajo; Nivel de recomendacion: Fuerte.
23. Estimulacion del movimiento intestinal:

El ileo paralitico es una de las principales complicaciones en las cirugias abdominales
y por tanto un punto de interés en las guias de tratamiento y profilaxis. Existen diferentes
medidas para fomentar el movimiento intestinal y disminuir la incidencia de ileo.

Una de ellas es tan sencilla como masticar chicle. Masticar un chicle durante 30-60
minutos 3 veces al dia favorece los movimientos intestinales y no supone un factor de
transgresion dietética.

También existen medidas farmacolégicas como son la administracion de Alvimopan a
dosis de 6 0 12mg/12h que acelera la recuperacion del ileo. El uso de Mosaprida parece
mejorar el ileo. Metroclopramida y bromoprida no tienen ningun efecto sobre el ileo
Otros farmacos no tienen efecto y su uso rutinario no esta justificado (excepto
eritromicina). 230

Nivel de evidencia de masticar chicle: Moderado; Nivel de recomendacion: Débil
Nivel de evidencia del uso de Alvimopan: Moderado; Nivel de recomendacion: Débil
Nivel de evidencia de usar Mosaprida: Muy bajo; Nivel de recomendacion: Débil

Nivel de evidencia de usar Metroclopramida y bromoprida: Muy bajo; Nivel de
recomendacién: Débil

Nivel de evidencia de uso de eritromicina: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte.
24. Nutricién artificial postoperatoria:

La desnutricion entre los pacientes con cancer de pancreas es muy prevalente, y las
tasas de morbilidad postoperatoria de hasta el 40% después de una cirugia pancreatica
mayor, requieren una identificacion exhaustiva y la asistencia a aquellos pacientes con
riesgo nutricional. Segun varios estudios, una dieta normal temprana, segun la
tolerancia, es segura y factible, incluso en presencia de RVG o fistula pancreatica.

En pacientes en quienes se espera una ingesta inferior al 60% de sus requerimientos
energéticos durante un periodo de 7 a 10 dias, se deben considerar estrategias de
soporte nutricional postoperatorio artificial. La via de administracion preferente sera la
via enteral. 2930

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte.
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25. Movilizacién precoz y pautada:

Segun la evidencia cientifica el reposo prolongado en cama se asocia con diversos
efectos adversos, como atrofia muscular, enfermedad tromboembdlica y resistencia a la
insulina, que pueden retrasar la recuperacion del paciente. Los objetivos diarios de
movilizacién después de la DPC variaron empiricamente en diferentes estudios de 1 a
4 h para el primer dia postoperatorio y de 2 a 6 h para el segundo dia postoperatorio.
Se debe fomentar la movilizacién precoz desde el dia 0 hasta el alta siempre que el
paciente lo tolere. Con la evidencia en DPC no se puede establecer un diagrama de los
dias y sus actividades. 2°3°

Nivel de evidencia: Bajo; Nivel de recomendacion Fuerte.
26. Cirugia minimamente invasiva:

La cirugia laparoscépica es una variedad quirurgica cuya finalidad es poder abordar la
mayor cantidad de campo con la menor invasion posible sobre el organismo del
paciente. Esto esta directamente relacionado con una mejor respuesta postoperatoria
por parte de los pacientes. Sin embargo, requiere de material especifico y de
profesionales cualificados por tanto se recomienda se lleve a cabo solo en centros
especializados y preparados para su realizacion. Con la evidencia actual no se puede
fomentar su implantacion universal, en un futuro se debera ahondar mas en este aspecto
con ensayos clinicos y mas investigacion. 2%

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion de realizar solo en centros
especializados: Fuerte.

La cirugia asistida por robot esta todavia en desarrollo y no hay evidencia suficiente en
el campo de la DPC.

Nivel de evidencia: Bajo; Nivel de recomendacién: Débil
27. Auditoria:

Para conseguir una buena practica clinica es fundamental un feedback de los diferentes
centros que realicen el protocolo ERAS con el fin de poder mejorar los diferentes
apartados y sus implicaciones clinicas a la par que la adherencia y resultados obtenidos.
Es por esto por lo que se debe fomentar que aquellos centros que utilicen el protocolo
de RM compartan sus resultados y analicen a los pacientes a medio y largo plazo. Se
debe proponer como objetivo especifico contribuir al conjunto de datos institucionales,
regionales, nacionales o internacionales para la evaluacién comparativa a través del
proceso de auditoria. 2%

Nivel de evidencia: Moderado; Nivel de recomendacion: Fuerte.

La adherencia a los objetivos descritos en las guias ERAS es fundamental para poder
obtener los mejores resultados para el paciente, asi como universalizar los cuidados y
establecer una linea comun para realizar estudios y ensayos clinicos. Diversos estudios
recogen que la adherencia promedio de la practica clinica es del 60%, siendo los
objetivos postquirdrgicos los que peor adherencia presentan suponiendo un mayor
esfuerzo. La evidencia demuestra que con un rango de adherencia superior al 70% los
resultados clinicos que se obtienen mejoran sustancialmente. Es importante a su vez
seguir una secuencialidad de los pasos, la cual se detalla en el Anexo 7.3233
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Los resultados que se obtienen de la aplicacion de los protocolos ERAS en la practica
clinica diaria son en su mayoria a corto/medio plazo. La bibliografia actual apoya que
se requieren mas estudios con una mayor muestra de pacientes para poder demostrar
mejoras tanto en la supervivencia a largo plazo como en el prondstico oncolégico del
CP en comparacion a otras enfermedades donde los protocolos ERAS ya estan mas
asentados.?®%°

La aplicacién de la Rehabilitacién Multimodal en CP ha tenido dificultades debido a que
pese a la evidencia detras de los protocolos ERAS en otras cirugias aqui suponia hacer
un cambio radical en el paradigma. En los cuidados tradicionales se abogaba por reposo
intestinal, descompresion gastrica sistematica e hidratacion intravenosa abundante.
Mientras que en los programas fast-track no es asi. Sumado a esto ocurre que para un
correcto seguimiento de los protocolos se necesita un equipo multidisciplinar
especializado y un uso de recursos que de primeras generaba rechazo y reticencias
debido a la creencia de que suponia un aumento de costes.?

20



Programa de rehabilitacion multimodal en cirugia pancredatica Mario Zornoza Fraca

3. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

3. 1 Justificacion

El cancer de pancreas es uno de los canceres con peor pronostico siendo este la 42
causa de muerte por cancer en paises desarrollados y su incidencia esta al alza. A esto
hay que sumarle que su unico tratamiento curativo es la cirugia, siendo un procedimiento
complejo y con una altisima tasa de complicaciones (40-60%)."2

Los protocolos ERAS han demostrado en los ultimos 20 anos su efectividad en
diferentes especialidades quirurgicas. Mejorando no solo la estancia hospitalaria, sino
que también reduciendo los costes y disminuyendo la incidencia de complicaciones
quirurgicas. En comparacion con los cuidados tradicionales no solo cambia la forma de
actuar si no la necesidad de un equipo multidisciplinar y unos recursos adecuados.?®

Lo anteriormente mencionado justifica la necesidad de demostrar la eficacia de los
protocolos ERAS en la cirugia pancreatica ya que supondria un gran avance en la
calidad de vida y el pronéstico de los pacientes.

3.2 Hipotesis

La hipotesis principal de este trabajo es que la aplicacion de la rehabilitacion multimodal
en la cirugia pancreatica supone un beneficio para el paciente y una mejora con respecto
a los cuidados tradicionales.

3.3 Objetivos

1. Revision bibliografica de la evidencia cientifica actualizada con respecto a la
aplicacion de ERAS en cirugia pancreatica.

2. Comparar los resultados obtenidos de la aplicacion de ERAS con la aplicacion
de cuidados tradicionales centrando la atencién en: mortalidad postquirdrgica
<30 dias, morbilidad postoperatoria, tiempo de estancia hospitalaria, tasa de
readmisién, calidad de vida tras cirugia y coste sanitario.

3. Corroborar la efectividad y seguridad de la rehabilitacibn multimodal en la
evolucién perioperatoria de los pacientes.
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4 MATERIAL Y METODOS

Este trabajo sigue un modelo de revision sistematica por lo que no fue necesario solicitar
la aprobacion por parte del Comité de Etica en la Investigacion de la Comunidad de
Aragén (CEICA).

4.1 Busqueda y seleccion de datos

La busqueda de bibliografia se realiz6 en marzo de 2025. Se utilizd “Alcorze”,
herramienta de la Universidad de Zaragoza que permite buscar informacion en diversas
bases de datos a la par que la propia biblioteca de la universidad. Ademas, se utilizaron
también otras bases de datos como: PubMed, WoS, Cochrane y Embase.

Se centrd la busqueda en encontrar fuentes de informacién que versaran acerca del uso
de ERAS en la cirugia pancreatica, asi como su comparativa con los cuidados
tradicionales en el periodo de 2019 a 2025 (2015 a 2025 para ensayos clinicos (EC) y
cohortes). Para ello se utilizaron los operadores booleanos AND, OR y NOT.

Los términos de busqueda empleados fueron:

¢ Rehabilitacion Multimodal: “ERAS” [OR] "enhanced recovery after surgery" [OR]
"postoperative care" [OR] "recovery of function" [OR] "enhanced recovery" [OR]
"fast track protocol" [OR] "eras protocol"

Se unificaron ambos campos de busqueda con [AND]

e Cirugia pancredtica: “pancreatic surgery” [OR] “pancreatectomy” [OR]
“pancreatic resection” [OR] “pancreaticoduodenectomy” [OR]
“pancreatoduodenectomy” [OR] “whipple procedure” [OR] “pancreatic cancer”

Excluyendo con [NOT]
¢ “Pancreatic Transplantation”

En cuanto a la bibliografia complementaria también se buscé en base a los criterios de
busqueda anteriormente mencionados en las mismas bases de datos, pero separando
ambas busquedas para poder obtener informacion mas detallada acerca del cancer de
pancreas y la cirugia por un lado y por otro acerca de los protocolos ERAS por separado.

4.2 Criterios de inclusion

La informacion obtenida tras la busqueda en las bases de datos fue sometida a los
siguientes criterios de inclusion:

e Fechas de publicacion 2019-2025 (2015-2025 para EC y cohortes)
e Publicaciones revisadas por expertos

e Texto completo

e Restriccion a inglés

A los resultados obtenidos se aplicé el filtro por tipos de publicacion: ensayos clinicos,
cohortes, revisiones sistematicas y metaanalisis.
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Las publicaciones obtenidas mediante la primera busqueda fueron revisadas mediante
la lectura del titulo y del resumen para comprobar si cumplian con los criterios
previamente expuestos. Para simplificar el cribado de bibliografia se planteé la pregunta
PICO:

e Pacientes o problema: Personas sometidas a cirugia pancreatica

e Intervencién: Uso de la Rehabilitacion Multimodal en pacientes sometidos a
cirugia pancreatica.

e Comparacion: Uso de cuidados tradicionales en pacientes sometidos a cirugia
pancreatica.

o Outcomes (Resultados):

o Mortalidad postquirurgica: muerte del paciente durante la hospitalizacién
o en los 30 dias tras el alta. (Grado V de la clasificacion de Clavien—
Dindo)™.

o Morbilidad: complicaciones postoperatorias durante la hospitalizacion o
en los 90 dias después del alta. Catalogadas en mayores o menores
segun la clasificacion de Clavien-Dindo: inferiores o superiores al grado
1179,

o Tiempo de estancia hospitalaria: intervalo de tiempo desde el dia de la
cirugia hasta el alta.

o Readmisién: reingreso en los 30 dias siguientes al alta.

o Coste sanitario.

4.3 Criterios de exclusion

De los resultados obtenidos en la busqueda bibliografica se excluyeron todos aquellos
que no cumplieron con los criterios de inclusion previamente mencionados. Ademas de
aquellos que después de la lectura del titulo o el resumen no tratasen acerca del tema
principal de este trabajo o que no realizasen una comparacion entre ERAS y cuidados
convencionales.
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5.RESULTADOS

Una vez finalizada la busqueda bibliografica con los criterios previamente expuestos se
obtuvieron 650 articulos publicados en las bases de datos entre enero de 2015 y marzo
de 2025. Se descartaron 184 articulos que se encontraban duplicados. Una vez
obtenidos los articulos no duplicados se realizé un cribado a través de la lectura del
titulo/resumen y se eliminaron 395 por no seguir los criterios de inclusion o por la
imposibilidad de obtener acceso al texto completo. De los 71 restantes se procedi6 a
realizar una lectura exhaustiva de los articulos en su totalidad y se incluyeron finalmente
en el estudio 17 articulos que cumplian con los criterios de inclusién. Entre ellos se
encontraban 6 ensayos clinicos, 3 cohortes retrospectivas y 8 metaanalisis. En la Figura
2 se describe el diagrama de flujo PRISMA3 de la eleccién de articulos y en la Tabla 2
se describe las caracteristicas de estos.

c
0
§ Articulos obtenidos tras la
&= busqueda bibliografica:
] N =650
o
)
PR . Articulos excluidos por duplicidad
N =184
Articulos cuyos titulos y
resumenes fueron leidos:
N = 466
Articulos excluidos por no cumplir
con criterios de inclusibn o
o imposibilidad de texto completo
© N =395
®
L
|
(&)
Lectura exhaustiva de todo el articulo
N=71
Articulos excluidos tras lectura
completa por no ajustarse a los
criterios ni el objetivo del trabajo
N =54
N’
8
S Estudios incluidos en el trabajo
3 N =17
=
N’/

Figura 2. Diagrama de flujo PRISMA3*

24



Programa de rehabilitacién multimodal en cirugia pancreatica

Tabla 2: Detalles de los estudios seleccionados.

Mario Zornoza Fraca

Estudio Pais Tipo de estudio Ano de Tamano de la muestra Cirugia
(Primer autor) publicacién ERAS Control

Williamsson C%  Suecia Cohortes retrospectivo 2015 50 50 DPC
Bai X36 China Cohortes retrospectivo 2016 124 63 DPC, PDy PT
Deng X3’ China ECA 2017 76 83 DPC
Takagi K38 Japon ECA 2018 37 37 DPC
Hwang DW?3° Corea del Sur  ECA (no inferioridad) 2019 123 124 DPC
Perinel J4° Francia Cohortes retrospectivo 2019 47 30 DPC, PDyPT
Lavu H*! EE. UU. ECA 2019 37 39 DPC
Cao Y#? China Metaanalisis 2019 1766 1621 DPCyPD
Yin XY#3 China Metaanalisis 2020 2008 2139 DPC
Sun YM# China Metaanalisis 2020 1914 1699 DPC
Kapristsou M*®  Grecia ECA 2020 44 41 DPC
Ergenc M46 Turquia ECA 2021 18 20 DPC, PDyPT
Shi JF#47 China Metaanalisis 2021 1914 1699 DPC
Kuemmerli C48 Inglaterra Metaanalisis 2022 1639 1504 DPCy PD
Noba L4° Escocia Metaanalisis 2023 2776 2606 DPC
Liotiri D0 Grecia Metaanalisis 2024 2063 1980 DPCyPD
Ellwanger MP%'  Brasil Metaanalisis 2025 359 372 DPC

ERAS: Enhanced recovery after surgery; ECA: ensayo clinico aleatorizado DPC: Duodenopancreatectomia cefalica; PD: Pancreatectomia distal; PT: Pancreatectomia Total;
EE. UU.: Estados unidos

25



Programa de rehabilitacion multimodal en cirugia pancredatica Mario Zornoza Fraca

De los estudios analizados la mitad proceden del continente asiatico (Japén, China y
Corea del sur) y el resto se localizan en Europa y América. La mayoria abordan el
protocolo ERAS en la DPC. Aunque algunos también analizan los resultados obtenidos
en pacientes sometidos a PD y PT.

En la Tabla 3 se enumeran los elementos del protocolo ERAS que se mencionan en
cada estudio de cohortes y en los ECAs. Se puede apreciar que hay ciertos elementos
que aparecen en todos los estudios como son: asesoramiento preoperatorio, nutricion
prequirurgica, ayuno prequirurgico y carga con carbohidratos y movilizacién precoz y
pautada. Por el contrario, hay otros elementos que no aparecen o que directamente se
refleja en los articulos que no se han llevado a cabo como son: prehabilitacion, catéter
de la herida y bloqueo del plano transverso del abdomen y cirugia minimamente
invasiva.

El estudio de Hwang D et al.*® es el unico que manifiesta que ha seguido los items de
cese tabaquico y cese de consumo de alcohol y el item de drenaje biliar prequirdrgico.
A su vez destaca que el estudio de Lavu H et al.*" no hace mencion del item de nutricién
preoperatoria en ninguno de los 3 items relacionados, pero si menciona la nutricién
artificial postquirargica. Otro estudio que destaca por su aplicacidon de los diferentes
elementos ERAS es el de Kapristsou M et al.*> que no menciona los apartados
relacionados con el intraoperatorio.

Los principales resultados de los ensayos clinicos y las cohortes se describen en la
Tabla 4 y la Tabla 5 respectivamente. Principalmente los estudios comparan la estancia
hospitalaria, la morbilidad postoperatoria global, el RVG, la FP (solo los grados B y C),
la HPP, la infeccion superficial y profunda, la mortalidad y la tasa de reingresos. Algunos
también hacen una evaluacién de costes hospitalarios.

Las principales complicaciones como son la FP y el RVG aparecen desglosados en
todos los estudios, sin embargo, las infecciones no aparecen en Kapristsou M et al.*> y
la HPP no tienen datos recogidos en Kapritsou M et al.*> ni en Lavu H et al.*! Los costes
hospitalarios son estudiados en Takagi K et al.®®, Hwang D et al.®, Lavu H et al.*' y en
Williamson C et al.3®

En la Tabla 6 se resumen los principales resultados extraidos de los metaanalisis. En
todos ellos se analiza la estancia hospitalaria, las principales complicaciones, la tasa de
mortalidad y de reingresos. Ademas, algunos hacen analisis de costes y de beneficios
o del nivel de adherencia a los diferentes elementos ERAS.
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Tabla 3. Elementos ERAS en cada estudio (ECAs y Cohortes).

Elementos ERAS Williamson C% | Bai X3¢ | Deng X% | Takagi K% | Hwang D. W3° | Perinel J*© | Lavu H*' | Kapristsou M*® | Ergenc M#6
1. Asesoramiento preoperatorio v v v v v v v v v
2. Prehabilitacion
3. Drenaje biliar prequirurgico v
4. Consumo de tabaco y alcohol v
5. Nutricion prequirargica v v v v v v v v
6.Inmmunonutricion prequirtrgica v NR v
7. Ayuno prequirurgico y carga con v v v v v v v v
carbohidratos
8. Medicacion preanestésica v v v v
9. Profilaxis antitrombotica v v v v v v v
10. Profilaxis antibidtica y preparacion de la piel 4 v v v v v v
11. Analgesia epidural v v v NR v NR v
12. Analgesia postquirtrgica IV y VO v v v v v v v v
13. Catéter de la herida y bloqueo del plano NR
transverso del abdomen
14. Profilaxis de las nausea y vomitos v v 4 v v
postoperatorios
15. Evitar la hipotermia v v v v v
16. Control postquirdrgico de la glucemia v v v v
17. Sonda nasogastrica SNG v v v v v v v v
18. Balance de fluidos v v v NR v v v
19. Drenaje perianastomoético v (3°d) v (10°d) v v (5°d) v/(3°d) v (5°d) v (3°d)
20. Andlogos de la somatostatina v v v
21. Sondaje Urinario v v v v v v v
22. Retraso del vaciamiento gastrico v v
23. Estimulacién del movimiento intestinal NR v
24. Nutricion artificial postoperatoria v v v v v v v v
25. Movilizacion precoz y pautada v (4°d) v v (3°d) v v v v v v (4°d)
26. Cirugia minimamente invasiva NR NR NR NR NR NR NR NR NR
27. Auditoria v v v v v

IV: Intravenoso,; VO: Via Oral; SNG: Sonda nasogastrica; NR: No realizado
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Tabla 4. Resultados de los Ensayos Clinicos.

Resultados Deng X37 Takagi K38 Hwang D.W?3° Lavu H#! Kapristsou M*° Ergenc M*6
ERAS Control ERAS Control ERAS Control ERAS Control ERAS Control ERAS Control

Tiempo de estancia 1518 1910 20.1#5.4 | 26.8+13.5 9 15 5 (4-11) 6 (5-23) 6 9 7 (5-28) 8 (5-15)

hospitalaria en dias

Mortalidad 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 5.5% 0%

Morbilidad 75% 83% 62.1% 86.5% 52% 54.8% 29.7% 43.6% 18.2% 36.6% 60% 75%

postoperatoria global

RVG 19.74% 38.55% 13.5% 18.9% 4.9% 5.6% 13.5% 33% 0% 2.4% 11% 15%

FP (Grados By C) 40.79% 36.14% 18.9% 27.03% 5.7% 9.7% 5.4% 2.6% 2.3% 4.9% 0% 5%

Infeccion 6.6%/0% | 3.6%/0% | 13.5%/3% | 24.3%/10. 21.1% 18.5% 2.7%2.7 7.8%/2.6 - - 22.2%/16. | 15%/20%

superficial/profunda 8% % % 6%

HPP 7.9% 4.8% 3% 3% 1.6% 3.2% - - - - 11.1% 20%

Tasa de reingresos 1.3% 1.2% 0% 8.1% 17.1% 11.3% 8.1% 10.3% 2.27% 7.31% 28% 35%

Costes sanitarios - - 25445%+5 | 28384%+9 | 15.62*10% | 16.04*108 | 139.735$ | 155.542 % - - - -

065% 999% KRW KRW

Conclusion El protocolo ERAS | Este ECA ha | El protocolo ERAS no | Los pacientes de riesgo | Se encuentran | Este estudio demuestra
implementado en este | demostrado que hay | es inferior a los | bajo-moderado de | diferencias que el protocolo ERAS
estudio ha reducido | una reduccion | cuidados tradicionales. | complicaciones estadisticamente supone una reduccion
significativamente  la | significativa del tiempo | Esto se aplica a la | postoperatorias se | significativas en la | de la estancia
estancia  hospitalaria | de estancia hospitalaria | morbilidad benefician del protocolo | estancia hospitalaria, | hospitalaria y de las
(p=0.024), una mejoria | (p<0’001), de la | postoperatoria global, | ERAS. La estancia | dolor postoperatorio y | complicaciones
en algunas | morbilidad (p=0’038), | estancia hospitalaria, | hospitalaria, la pérdida | la recuperacion | menores sin aumentar
complicaciones como | de los reingresos | costes, reingresos Yy | de peso postoperatoria, | postoperatoria. No | las mayores ni suponer
el RVG (p=0.02) y no | (p=0'038) de los gastos | mortalidad. el tiempo hasta | llegan a ser | un aumento de
ha supuesto un | (no de anestesia y adyuvancia y los costes | significativas las | mortalidad o]
aumento de otras como | cirugia) (p=0'017) y de hospitalarios son | diferencias en | reingresos.

la FP o la HPP.

las complicaciones
infecciosas (p=0'04). A
la vez que una mejora
significativa en la
calidad de vida
postoperatoria de los
pacientes (p=0'022).

menores en el grupo
ERAS.

complicaciones.

ERAS: Enhanced recovery after surgery; RVG: Retraso del vaciamiento gastrico; FP.

Korean Won

: Fistula pancreatica; HPP: Hemorragia postpancretectomia; ECA: Ensayo clinico aleatorizado; KRW:
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Tabla 5. Resultados de los Cohortes Retrospectivos.

Williamson C?82 Bai X36 Perinel J40
Resultados
ERAS Control ERAS Control ERAS Control

Tiempo de estancia hospitalaria en dias 10 (6-35) 14 (9-42) 11.717.6 17.1£14.2 10 13
Mortalidad 0% 0% 0.8% 1.6% 2% 0%
Morbilidad postoperatoria global 64% 68% 67.7% 73% 70% 67%
RVG 26% 48% 8.9% 15.9% 15% 23%
FP (Grados By C) 8% 12% 17.8% 17.5% 14.9% 13.3%
Infeccion superficial/profunda 16%/12% 22%14% -/18.1% -114.3% -121% -120%
HPP 4% 4% 2.4% 1.6% 13% 17%
Tasa de reingresos 6% 6% 8.9% 3.2% 11% 13%
Costes sanitarios 10400 € 14576 € - - - -
Conclusién El protocolo ERAS en DPC es | El protocolo ERAS | Este estudio demuestra que la

seguro. El RVG, la estancia | implementado en este estudio es | implementacion de ERAS es

hospitalaria y los costes fueron
reducidos significativamente.
Aunque se dieran de alta a los
pacientes 4 dias antes no afectd
a la calidad de vida en
comparacion a los cuidados
tradicionales.

seguro. Conllevando una
reduccion significativa de la
estancia hospitalaria. Sobre
todo, en los pacientes con
complicaciones menores.

segura y eficaz en especial si
hay buena adherencia. La
estancia hospitalaria se ve
reducida significativamente. En
el resto de los parametros no se
ve evidencia significativa.

ERAS: Enhanced recovery after surgery; RVG: Retraso del vaciamiento gastrico; FP: Fistula pancreatica; HPP: Hemorragia postpancretectomia; DPC: duodenopancreatectomia

cefélica
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Tabla 6. Resultados de las Revisiones Sistematicas y Metaanalisis.

Estudio Composicién Resultados
Cao Y42 7 cohortes y 12 - Reduccioén significativa del riesgo de FP (OR = 0.79; 95% CI: 0.67-0.95) y de infecciones de incision (OR = 0.62; 95% CI:
casos y controles 0.42-0.91) o pulmonares (OR = 0.28; 95% CI: 0.12-0.66) en favor de ERAS.
- No se encuentran diferencias en el RVG entre los dos grupos.
- Se consigue un menor gasto sanitario con la aplicacién de ERAS.
- No existen diferencias significativas en mortalidad, reingresos ni reintervenciones.
- Se aprecia una reduccion significativa de la estancia hospitalaria en el grupo ERAS (MD = -4.60 dias; 95% CI: -5.85 a -3.36)
Yin XY43 3 ECAsy 19 - La morbilidad postoperatoria global es significativamente inferior en el grupo ERAS (RR: 0.80, 95% CI: 0.72—0.88, p<0.001).
Estudios no Excepto 2 ECAs que consideran que no hay diferencia. La diferencia es mayormente debida a la morbilidad menor (RR: 0.78,
aleatorizados 95% CI: 0.69-0.88, p <0.001) y que en la mayor no hay diferencias significativas.
- No encuentran diferencias significativas en la incidencia de FP.
- Existen diferencias significativas en la incidencia de RVG en favor de ERAS (RR: 0.69, 95% CI: 0.55-0.88, p = 0.002)
- Hay una ligera diferencia en las infecciones de herida quirdrgica (RR: 0.75, 95% CI: 0.60-0.94, p = 0.01) pero no en el resto
de las infecciones.
- La estancia hospitalaria era significativamente menor en ERAS (WMD: -5.07, 95% CI: -6.71 a —3.43, p < 0.001).
- No existen diferencias en la mortalidad ni en reingresos a 30 dias.
Sun YM#4 4 ECAsy 16 - La morbilidad postoperatoria global es significativamente inferior en ERAS (OR = 0:62, 95% CI: 0.53-0.74, P < 0:00001) en
Casos y controles concreto las de menor gravedad (OR = 0:70, 95% CI: 0.58-0.86, P = 0:0005) y en el caso de las de moderada y grave no
existen diferencias significativas.
- No se encuentran diferencias estadisticamente significativas en la incidencia de FP, infecciones, mortalidad, reingresos ni
reintervenciones.
- Existe una menor incidencia de RVG en el grupo ERAS (OR = 0:51, 95% CI: 0.42-0.63, P < 0:00001)
- Laestancia hospitalaria es significativamente menor en los grupos ERAS (WMD= -4:27, 95% CI. -4.81 a -3.73, P < 0:00001)
El analisis por subgrupos sigue las lineas generales del estudio.
Shi JF47 4 ECAsy 16 - Existen diferencias significativas en las comorbilidades globales (OR = 0.60, 95% CI: 0.53- 0.73, P< 0:00001) y en las de

Casos y controles

grado | y Il de Clavien-Dindo (OR = 0.71, 95% CI: 0.59-0.87, P= 0:0005).

No se aprecian diferencias significativas en la incidencia de FP, infecciones, reingresos, reintervenciones ni mortalidad.

Si que hay diferencias significativas en la incidencia de RVG (OR = 0.52, 95% CI: 0.41-0.62, P < 0:00001) y en la estancia
hospitalaria (WMD = -4.26, 95% CI: -4.8~-3.72, P < 0:00001) en favor de ERAS

Kuemmerli C48

5ECAsy 26
estudios
observacionales

Hay una menor incidencia de morbilidad global postoperatoria en el grupo ERAS.

La estancia hospitalaria es inferior en el grupo ERAS (WMD= -3.57; 95%Cl: -4.21, -2.92; P < 0.001).

No existen diferencias en mortalidad, reingresos, drenajes, reintervenciones, complicaciones pulmonares, FP ni HPP.
El RVG es significativamente inferior en el grupo ERAS.

Noba L4°

3 ECAsy28
cohortes

El gasto hospitalario es significativamente menor en el grupo ERAS (SMD= - 1.41; 95%CI: - 2.05 to — 0.77; P<
0.00001). La estancia hospitalaria sufre una reduccién significativa aplicando ERAS (MD = - 3.15; 95%ClI: — 3.94 to - 2.36;
P<0.00001)

Las complicaciones fueron menores en el grupo ERAS (RR = 0.83; 95%CI: 0.76-0.91; P < 0.0001). EI RVG es
significativamente menor en ERAS (RR =0.72; 95%CI: 0.55-0.94; P = 0.01) y la mortalidad también (RR = 0.76; 95%CI.0.58—
0.95; P = 0.05)

Las complicaciones graves, reintervenciones y reingresos no encontraron diferencias entre los grupos.
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Tabla 6. Continuacion

Estudio Composicién Resultados
Liotiri D30 4 ECAsy 18 - La morbilidad postoperatoria global es menor en el grupo ERAS con significacion estadistica (RR 0.83; 95% CI: 0.75-0.91)
estudios - Las complicaciones | y Il de la clasificacion de Clavien-Dindo son menos incidentes en el grupo ERAS (RR 0.82; 95%Cl:

observacionales

0.72-0.92) mientras que las de categoria lll y IV no tienen diferencias significativas.

El grupo ERAS se asocié a una menor probabilidad de RVG (RR 0.69; 95%CI: 0.52—-0.93)

La FP es menos incidente en el grupo ERAS (RR 0.76; 95%CI: 0.66—0.89) y esta condicionada por la cirugia y el pais.

No se encuentran diferencias significativas en mortalidad, reingresos o HPP.

Hay diferencias significativas en la estancia hospitalaria si se descartan los estudios que influyen en la heterogeneidad (SMD=
-0.76 95%CI: -0.91 a —0.60).

Se aprecia que en el grupo ERAS los pacientes llegan antes al tratamiento adyuvante (-0.68 dias (95% CI: -0.88 a 0.48
dias)).

Ellwanger MP>31

7 ECAs

La estancia hospitalaria es menor en el grupo ERAS segun 6 estudios (MD: —-2.49; 95% CI: —4.20 a —-0.79; P <0.01).

El estudio analitico demuestra que hay un menor gasto hospitalario en el grupo ERAS (SMD: -0.36; 95% CI, -0.65 a -0.06;
P =0.02).

Con los datos de los estudios no se puede establecer una correlacién estadistica de la incidencia de FP y RVG.

No se encuentran diferencias estadisticamente significativas en reingresos ni en incidencia de infecciones.

ECA: Ensayo clinico aleatorizado; OR: Odds Ratio; Cl: Intervalo de confianza, RVG: Retraso del vaciamiento gastrico,; FP: Fistula pancreatica; MD: Diferencia de medias; SMD; Diferencia media

estandarizada.

31




Programa de rehabilitacion multimodal en cirugia pancreatica Mario Zornoza Fraca

6.DISCUSION

Una vez revisados y analizados los estudios incluidos se van a comentar los resultados
pormenorizadamente de acuerdo con los objetivos.

6.1 Tiempo de estancia hospitalaria.

La reduccion del tiempo de estancia hospitalaria es el objetivo primario de la mayoria de
los estudios analizados. El resultado mas repetido es que los protocolos ERAS suponen
una disminucién significativa del tiempo de estancia hospitalaria de los pacientes. En los
estudios incluidos en este trabajo se confirma que la diferencia de dias de ingreso
hospitalario es significativamente menor en la aplicacion de los programas ERAS.

El unico estudio que no afirma que la estancia hospitalaria es menor es el de Hwang
DW et al.*® ya que se trata de un estudio de no inferioridad que busca demostrar que los
protocolos ERAS no son inferiores a los cuidados tradicionales. Concluyendo que no
son inferiores en cuanto a la estancia hospitalaria.

El ensayo de Lavu et al.*' tiene un abordaje diferente respecto a la estancia hospitalaria.
El objetivo principal es valorar el porcentaje de pacientes dados de alta en el quinto dia
postoperatorio. Es por esto por lo que su disefio establece que el alta hospitalaria en el
grupo ERAS sera al quinto dia postoperatorio siempre que se cumplan los requisitos
predeterminados. La finalidad de esta medida es demostrar que el alta al quinto dia es
posible, sin embargo, el ensayo no tiene la potencia suficiente para poder establecer
conclusiones definitivas sobre las tasas de complicaciones.

La conclusién es que la estancia hospitalaria estd intimamente relacionada con las
complicaciones y el bienestar del paciente. Es por esto por lo que los pacientes en el
grupo ERAS no solo presentan una menor estancia, sino que también una menor tasa
de complicaciones.

6.2 Complicaciones

Si bien la tasa de complicaciones perioperatorias sigue siendo alta, entre 55% y 70%"8,
los resultados de los metaanalisis*34447-%° dejan claro que la aplicacion de los protocolos
ERAS en la cirugia pancreatica suponen una menor tasa de complicaciones global. En
los ensayos y cohortes® 46 se puede apreciar una diferencia significativa de
complicaciones en favor del grupo ERAS.

Salvo en el caso de Perinel J et al.*’ en el cual las complicaciones fueron mayores en el
caso del grupo ERAS. Esto puede ser debido a otros factores como el tamafio muestral
o la adherencia los diferentes items. A su vez hay que destacar que en el ensayo de
Kapristsou M et al.*° la tasa en ambos grupos es muy baja, esto se puede ver artefactado
por el pequeno tamafio muestral del estudio que magnifica la aparicion o no aparicion
de eventos adversos.

Dentro de las complicaciones, las que pertenecen a los grupos | y Il de la clasificacion
de Clavien-Dindo'® son las que mas se han visto afectadas por la aplicacion de la RM.
En los estudios que hacen analisis dividiendo en los diferentes grados de complicacién
se aprecia una reduccion significativa del riesgo de sufrirlas. Por el contrario, estos
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mismos estudios no encuentran diferencias significativas en las complicaciones
moderadas ni graves.43-4547:49.50

En el caso concreto del RVG hay cierta contradiccion entre los diferentes estudios. La
mayoria de los estudios incluidos en este trabajo encuentran diferencias significativas
en favor de ERAS, objetivando una menor incidencia de RVG.3936:4344.46-50 En g| caso de
Ellwanger MP et al.%", Cao Y et al.*? o Perinel J et al.*° no se encuentran diferencias
entre los dos grupos. En el estudio de Zouros E et al.%? se centran en estudiar el RVG
se expone esa diferencia significativa en favor de ERAS.

La FP, en concreto los grados B y C que son los clinicamente relevantes, se muestra sin
diferencias significativas en la mayoria de los estudios. En Liotiri D et al.®® y Cao Y et
al.*2 los datos respaldan que hay diferencias significativas en la incidencia de FP en el
grupo ERAS. En los datos de los ECAs y los estudios de cohortes recogidos en las
tablas se ve que no hay mucha diferencia en las incidencias de ambos grupos.

En cuanto a la HPP hay mas consenso ya que todos los estudios que hablan de su
incidencia comentan que no hay diferencias estadisticamente significativas.3®34849 En
los datos recogidos en las tablas se aprecia que, de existir alguna diferencia, es minima
O ninguna.

Las infecciones son un grupo muy extenso de complicaciones. Por un lado, en las
infecciones de la herida quirdrgica se ha visto una disminucién significativa en el grupo
ERAS en los estudios de Cao Y et al.*? y en los de Yin XY et al.*® Por otro lado, cuando
se analizan las infecciones como conjunto las diferencias no son significativas. En los
datos numéricos recogidos en las tablas se puede apreciar esta diferencia.

En otro estudio de Kuemmerli C et al.5® cuya finalidad era demostrar la seguridad de
ERAs en pacientes > de 80 anos se ha visto claros beneficios en aplicar ERAS en los
pacientes mas fragiles, donde la incidencia de complicaciones, la estancia y los costes
eran menores en los grupos que aplicaban ERAS, en algunas situaciones incluso
superando en efectividad a los pacientes <80 afios. Aun asi, destacan que dada la
creciente edad media de las poblaciones se deberian realizar items adaptados a las
necesidades de estos pacientes mas mayores.

6.3 Tasa de reingresos

Uno de los aspectos que mas preocupa a la hora de implementar los protocolos fast-
track es la tasa de reingresos, ya que al fomentar el alta precoz existe la preocupaciéon
de que los pacientes no estén del todo en condiciones y empeoren su estado teniendo
que volver a ingresar.

En los articulos, uno de los objetivos primarios era valorar la tasa de reingresos en 30
dias. El resultado mas comun en la mayoria de los estudios es que no existen diferencias
significativas en la tasa de reingresos entre los dos grupos. Siendo el ECA de Takagi K
et al.*® el Unico de este trabajo en encontrar diferencias significativas en favor del
protocolo de rehabilitacion multimodal siendo esta 0% y en el caso del grupo control un
8,1%.
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Que no se encuentren diferencias significativas se interpreta como refuerzo del uso de
ERAS ya que la finalidad de estudiar esta variable es demostrar la no inferioridad frente
al control en términos de reingresos.

6.4 Mortalidad

Uno de los principales puntos de estudio es la tasa de mortalidad ya que el proposito de
los programas ERAS es conseguir la recuperacion precoz y el alta temprana de los
pacientes sin elevar la mortalidad. El cancer de pancreas es una enfermedad cuyo
prondstico es malo, incluso si se intenta tratar mediante cirugia. Gracias a los avances
en las técnicas y equipos quirurgicos se ha conseguido reducir bastante la mortalidad
tanto intra como en el postoperatorio.

En el analisis comparativo la mayoria de los estudios afirman que no existe una
diferencia significativa entre los dos grupos cuando hablamos de mortalidad. Tan solo
Noba L et al.*® encuentra que hay una diferencia significativa en mortalidad en favor de
ERAS.

6.5 Costes hospitalarios

De cara a una atencion sanitaria eficiente, una buena gestién de los recursos
econdmicos es fundamental ya que no solo se necesita encontrar la mejor forma de
tratar a los pacientes si no que con la misma cantidad de recursos se pueda alcanzar a
un mayor numero de personas. Es por esto mismo que uno de los puntos de
comparacion de muchos estudios ha sido el coste hospitalario de ambos protocolos.

Varios estudios han encontrado diferencias estadisticamente significativas en favor de
ERAS. 3384142495 En concreto Takagi K et al.® establece que donde radica
verdaderamente la diferencia de gasto es en el pre y postoperatorio. Esto se debe a que
las cirugias sigan o no el protocolo ERAS suelen tener unos costes similares. Ademas,
el estudio de Joliat GR et al.>* establece que los protocolos ERAS al tener una estancia
hospitalaria significativamente menor influye positivamente en la reduccion del gasto
hospitalario.

El metaanalisis de Karunakaran M et al.® ademas de afirmar que los costes son
menores en el grupo ERAS concluye que esta reduccion de costes es independiente del
modelo sanitario del pais. Lo cual apoya la reproducibilidad del protocolo en paises con
recursos limitados.

6.6 Adherencia

La adherencia a los distintos elementos de las guias de rehabilitacion multimodal se
expone en la Tabla 3. En algunos estudios uno de los principales elementos de refuerzo
de la evidencia o medida de comparacién con los resultados, es el nivel de adherencia
en cada elemento y su correspondiente impacto en los resultados obtenidos. Entre los
estudios analizados, 7 de ellos hacen hincapié en la importancia de una buena
adherencia a los protocolos.30:36:38.40.49-51

Esta diferencia de adhesién a los diferentes items del protocolo se puede explicar
porque en el periodo de tiempo en que se desarrollan algunos estudios aun no habia
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sido publicada la revision de 2019 y en algunos casos todavia no se habia asentado la
guia de 2012 como estandar de cuidados.

Los estudios como Williamson C et al.®®, cuyos grupos de estudio eran previos a la
publicacion de las guias de 2012 y 2019 comentan que la mayoria de los pacientes del
grupo ERAS no cumplian con los objetivos predeterminados. Y hace énfasis en la
necesidad de estudiar posibles causas que hagan que algunos elementos presenten
menor adherencia como puede ser la ingesta temprana en el postoperatorio que suele
ser de los que peor adherencia presentan por la intolerancia a la ingesta.

La linea general de todos los estudios es que la adherencia de los elementos pre e
intraquirdrgicos es mucho mayor que la de los elementos post, llegando a ser 84% pre
y 30% en post.®® En la bibliografia cientifica relacionada con ERAS se ha visto que un
mayor nivel de adherencia a sus componentes esta relacionado directamente con
mejores resultados. Noba L et al.*® establece que es fundamental investigar aquellos
items con menos adherencia para descubrir porque no se consiguen cumplir o si existen
factores externos que los condicionen. Ya que una correcta implementaciéon de los
protocolos supone una mejor tasa de resultados. En la literatura se establece que un
umbral del 80% de realizacion es necesario para obtener mejores resultados y una
menor estancia hospitalaria.®®

El estudio de Hufkens AS et al.%” se centro en estudiar la adherencia y sus implicaciones
no solo reafirmo lo previamente mencionado de que los items postoperatorios tienen
menos adherencia si no que los pacientes con peor adherencia a los protocolos tenian
a su vez una mayor tasa de complicaciones y por ende una mayor estancia hospitalaria.
En el analisis que ofrece el estudio, establece que esto puede ser debido a una
correlacion de factores mas que un modelo causa efecto porque aquellos pacientes con
complicaciones suelen tener mas dificultad para seguir todos los items al 100%.
También establece que un problema puede ser la ausencia de equipos exclusivos y
formados en la aplicacion de ERAS.

El estudio de Agarwal V et al.%® realizado en la India reafirma que adn con recursos
limitados una correcta implementacion de los items del protocolo ERAS conlleva menos
complicaciones graves, menor estancia y por tanto costes sin aumentar la tasa de
reingresos.

Los items relacionados con la nutricion perioperatoria son los que mas variabilidad de
adherencia presentan entre los estudios. Dentro de estos items los mas representados
son “Nutricién prequirdrgica” y “Ayuno prequirurgico y carga oral con carbohidratos”, por
otra parte no se trata en casi ningun estudio el apartado “Inmunonutricién”. No obstante,
aunque se traten los apartados a cerca de la nutricién no se aborda los beneficios
observados de estos ni la importancia de una buena adherencia.

En los estudios de Wu JM et al.*®, Takagi K et al.®° y Xu J et al.®" se analiza la importancia
de la nutricidon enteral sobre la parenteral para favorecer y facilitar la recuperacion de la
motilidad intestinal y la capacidad funcional normal de los pacientes, siempre que la
situacion clinica lo permita. Siendo ademas la via oral de eleccion por ser mas comoda
y fisiologica para el paciente. También concluyen que una correcta nutricion
perioperatoria es coste eficiente al suponer una disminucién de las complicaciones, una
recuperacion a largo plazo mejor y una menor estancia hospitalaria.
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La inmunonutricion es un método nutricional en desarrollo que consiste en el aporte
nutricional de glutamina, arginina, omega-3, acidos grasos poliinsaturados y nucleétidos
con la finalidad de reducir la respuesta inflamatoria y consecuencia de la cirugia.®? Los
estudios que lo aplican llegan a la conclusion de que se ven reducciones en la tasa de
complicaciones y en la incidencia de infecciones, especialmente las de la herida
quirdrgica y no encuentran mejoria en las complicaciones mayores ni en la mortalidad.
No obstante, en la mayoria subrayan que no se pueden sacar conclusiones definitivas
debido a la falta de evidencia y la necesidad de estudios que analicen de manera
individualizada el efecto de la inmunonutricion.®

6.7 Otras variables

Dentro de los diferentes estudios revisados para este trabajo ha habido algunos que han
comparado una serie de variables que el resto no han tenido en cuenta.

Una de ellas seria el tiempo para llegar al tratamiento adyuvante. El estudio de Liotiri D
et al.%° concluye que en el grupo ERAS se llega antes al tratamiento adyuvante de forma
significativa, no obstante, recalca que la evidencia de esto es débil. En Lavu et al.*!
determinan que los pacientes que siguieron el protocolo fast-track llegaron antes a la
adyuvancia de forma significativa (p=0.05). En otros estudios como el de Ergenc M et
al.*6 establecen que no existe mejoria significativa. Esta discordancia junto con la
literatura disponible hace hincapié en la necesidad de estudios que centren el foco en
este aspecto ya que con la evidencia disponible no se pueden sacar conclusiones
contundentes.®

En varios estudios se hace referencia al impacto de los diferentes protocolos en la
calidad de vida y en el estrés postoperatorio. Williamson C et al.3® describe que en el
primer mes postoperatorio la situacion de los pacientes empeora, pero posteriormente
mejora hasta volver a la normalidad a los 6 meses. Aun asi, no determina que existan
diferencias entre grupos. En la misma linea el estudio Andersson T et al.®® expone que
no hay diferencias significativas, pero que si en el grupo ERAS no se hace una buena
preparacion de los pacientes mediante informacion y apoyo existe un mayor nivel de
desasosiego y desamparo al alta. Esto se debe a la precocidad para dar el alta, que
condiciona que los pacientes abandonen el cuidado directo por parte de los
profesionales y en consecuencia sientan abandono.

Por el contrario, en el ensayo de Takagi K et al.*® se establece que existe una mejoria
significativa en la calidad de vida en el grupo ERAS, recalcando que para conseguir
estos resultados es importante un equipo multidisciplinar bien dotado y coordinado.

Con un enfoque diferente Kapristsou M et al.*® detecta niveles significativamente mas
bajos de cortisol al 5° dia postoperatorio en el grupo ERAS sin afectacion en los niveles
de ACTH. Esto lo asocian a la menor estancia hospitalaria que supone menor estrés
para el paciente. Aunque no existe un consenso en si existe mejoria, si que hay
consenso en que no existe empeoramiento lo cual supone un punto en favor de la
implementacion de ERAS ya que no acarrea un detrimento a nivel de calidad de vida
mientras que si mejora otros aspectos previamente comentados.

El estudio de Liotiri D et al.%° plantea una variable que no se ha abordado en los demas
estudios siendo esta el numero necesario para tratar (NNT) de cada variable dentro de
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los demas estudios. En aquellas donde se considera que hay diferencia significativa
como por ejemplo presentar una complicacién el NNT segun el estudio seria de solo de
9 pacientes. Otro caso de bajo NNT seria el RVG con solo 12 pacientes. En el otro lado
de la balanza se encuentran las complicaciones graves o la HPP que necesitan un NNT
de 3333 y 275 respectivamente. Seria conveniente que en futuras guias y estudios
planteasen implementar el NNT como medida de recomendacién y de evidencia.

6.8 Limitaciones

Este trabajo se ve sujeto a una serie de limitaciones. Se van a citar a continuacion.

En gran parte de los ECAs y estudios de cohortes se expone la dificultad para
conseguir grandes tamafnos muestrales. Esto supone una mayor heterogeneidad
y un peor nivel de evidencia de cara a evaluar los resultados.

Gran parte de los estudios y metaanalisis analizados son del continente asiatico
y el resto se distribuyen en Europa y América. Esto supone un posible sesgo
geografico en el analisis de los resultados ya que el contexto poblacional y social
entre continentes es distinto.

Dada la diferencia temporal entre los estudios analizados ocurre que los
estandares de las guias ERAS cambian. Ya que todos los estudios realizados
antes de 2019 no se basan en la ultima version de las guias, algunos de ellos ni
si quiera siguen las del 2012 ya que el estudio se inicia antes de su publicacién.
Esto a su vez supone una menor adherencia a las guias del 2019 como se
aprecia en la Tabla 3.

Por ultimo, una de las limitaciones que se destaca en algunos estudios es que
no existen muchos estudios multicéntricos. La gran mayoria se limitan a estudiar
la poblacion de un unico centro de referencia lo que supone una menor validez
externa de los resultados.
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7. CONCLUSIONES

1. Esta revision sistematica determina que la aplicacién de los protocolos de
rehabilitacion multimodal es segura y eficaz con respecto a los cuidados
tradicionales en el contexto de la cirugia pancreatica.

2. La aplicacion de la rehabilitacion multimodal se asocia a una menor estancia
hospitalaria sin aumentar la tasa de reingresos y con menor porcentaje de
complicaciones postoperatorias. Teniendo a su vez un impacto significativo en la
reduccién de costes hospitalarios.

3. Es necesario subrayar la importancia de una correcta adherencia a los diferentes
items del programa para poder obtener mejores resultados clinicos, asi como
una buena auditoria y feedback entre organismos para poder mejorar las guias
y los cuidados actuales.

4. Por ultimo, hay que destacar la necesidad de realizar ensayos clinicos
multicéntricos con el fin de aumentar la poblacién de estudio y reducir la
heterogeneidad. Que estudien ademas nuevas variables como el estrés
postquirurgico, seguimiento a largo plazo y calidad de vida.
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9. ANEXOS

Anexo 1. TNM Cancer de pancreas.

Estadio T. . . H. . , .M . .
(tumor primario) (ganglios linfaticos) |(metastasis a distancia)
0 Tis (tumor in situ) MO (no afectacion MO (no metastasis a
ganglionar) distancia)
1A T1 (tumor confinado al WO MO
pancreas < 2 cm)
B T2 {tumor confinado al N0 MO
pancreas > 2 cm)
1A T3 (tumor que invade  NO M0
estructuras fuera del
pancreas, no gje
celiaco ni arteria
mesentérica superior)
11B TT2T3 N1 (afetacidn Mo
ganglionar regional)
1l T4 {invasion de gje NO/N1 Mo
celiaco o arteria
mesentérica superior)
v CualguierT Cualguier N M1 (metdstasis a

distancia)

Fuente: Gordo AMJ, Gémez ML, Casado E, Molina R. Actualizacién en cancer de
pancreas y de vias biliares. Med - Programa Form Médica Contin Acreditado [Internet].

2017;12(32):1919-28.

Available from:
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0304541217300987

Anexo 2. Pancreatoyeyunostomia, hepatoyeyunostomia y gastroyeyunostomia

Fuente: Martin Pérez E, Sabater Orti L, Sanchez-Bueno F. Cirugia Biliopancreatica. 22
Edicion. Madrid: Aran Ediciones; 2018.
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Anexo 3. Duodenopancreatectomia cefalica.

Seccién del antro gastrico

Seccién de (Whipple ¢ )
la via biliar \/ —

Seccién del
pancreas

¥ Seccion yeyunal

Fuente: Martin Pérez E, Sabater Orti L, Sanchez-Bueno F. Cirugia Biliopancreatica. 22
Edicion. Madrid: Aran Ediciones; 2018.

Anexo 4. Linfadenectomia en la duodenopancreatectomia cefalica.

adapted from Dr Jacques Taboury

Fuente: Jeune F, Coriat R, Prat F, Dousset B, Vaillant J-C, Gaujoux S. Pancreatic cancer
surgical management. Presse Med [Internet]. 2019;48(3, Part 2):e147-58. Available
from: https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0755498219300764
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Anexo 5: Clasificacion Clavien-Dindo.

Grado Definicion
Grado | Cualquier desviacién del curso postoperatorio normal que no requiera tratamiento farmacolégico, endoscépico,
radiclégico o quirargico. Se permiten: antieméticos, antipiréticos, analgésicos, diuréticos, electrolitos y fisioterapia.
Incluye el drenaje de infeccion de herida en planta
Grado |l Utilizacién de otra medicacion que la incluida en el grado 1. Utilizacidn de transfusion de sangre o nutricién parenteral
Grado il Complicaciones que requieran intervencién quirdrgica, radiologica o endoscopica
Grado lllA Intervencién sin anestesia general
Grado lIB Intervencién con anestesia general
Grado IV Complicaciones graves que requieren ingreso en UCI (incluidas las del sistera nervioso central*)
Grado VA Fallo de un érgano, incluida dilisis
Grado IVE Fallo multiorganico
Grado V Fallecimiento

*Incluye hemorragia cerebral, infarto carebral excluye isquemia cerebral transitoria.

Fuente: Herrera-Cabezén FJ, Sanchez-Acedo P, Zazpe-Ripa C, Tarifa-Castilla A, Lera-
Tricas JM. Estandares de calidad en 480 resecciones pancreaticas: estudio prospectivo
observacional. Rev Esp Enferm Dig 2015;107:143-151.

Anexo 6. Resumen de las recomendaciones ERAS (2019) para cada elemento y su

nivel de evidencia y grado de recomendacion.

Elemento ERAS Resumen N|.veI d? CIELE de. ]
Evidencia recomendacion

1. Asesoramiento Informacién detallada acerca del Moderado Débil
preoperatorio procedimiento
2. Prehabilitacion Programa de prehabilitacion 3-6 ~ Moderado Fuerte

semanas preoperatorias para

reducir complicaciones y

mantener el estatus previo
3. Drenaje biliar EL drenaje biliar aumenta las Alto Fuerte
prequirdrgico complicaciones, por ende, se

debe evitar a no ser que se

necesite descompresion

(bilirrubina > 250  pmol/l,

colangitis, tratamiento

neoadyuvante)
4. Consumo de El cese de consumo tabaquico al Tabaco: Fuerte
tabaco y alcohol menos 4 semanas previas se ha  Moderado

asociado a una mejor Alcohol

cicatrizacion y funcion  (moderado):

respiratoria. Bajo

El cese de consumo de alcohol en Alcohol

consumidores moderados no ha (Alto):

visto mejorias. Alto
5. Nutricion Nutricion en pacientes con una >15%: Alto Fuerte
prequirurgica pérdida de peso significativa por Resto: Débil

Moderado
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la enfermedad (>15%
corporal previo o IMC<18,5)
El estado nutricional
preoperatorio se basa en el IMC o
la pérdida de peso referida por el
paciente al ingreso.

peso

6.Inmmunonutricién
prequirurgica

No se recomienda por falta de
evidencia que la respalde.

Alto Fuerte

7. Ayuno
prequirurgico y
carga con
carbohidratos

El ayuno se debe limitar a 6h para
sélidos y 2h para liquidos si no
hay factores de riesgo

La carga con carbohidratos se
recomienda

Moderado Fuerte

Moderado Fuerte

8. Medicacion
preanestésica

Los ansioliticos deben evitarse,
especialmente en  pacientes
ancianos

La anestesia ahorradora de
opioides puede usar una dosis de
paracetamol 1g y una dosis unica
de gabapentina

El uso de AINEs o COX2
selectivos se pueden dar en el
postoperatorio si buena funcion
renal

Moderado Fuerte

Moderado Fuerte

Moderado Fuerte

9. Profilaxis
antitrombdtica

El uso de HBPM o HF de 2 a 12
horas antes de la cirugia y hasta
el alta reduce el riesgo de
complicaciones TE. Se
recomienda mantener 4 semanas
si padecen CP. Si se usa epidural
hay que tener cuidado.

Se pueden usar medidas
mecanicas a parte de las
farmacoldgicas.

Alto Fuerte

Bajo Débil

10. Profilaxis
antibidtica y
preparacion de la
piel

Una dosis unica de ATB IV se
debe administrar menos de 1h
antes, pudiendo repetirse cada
dependiendo de la vida media y la
duracién de la intervencion. Los
ATB postquirargicos no estan
recomendados excepto que los
cultivos de bilis salgan positivos.
Se prefieren el uso de soluciones
de base alcohdlica para preparar
la piel.

Alto Fuerte

Moderado Fuerte

11. Analgesia
epidural

El uso de epidural en DPC abierta
aporta mejores resultados que los
opioides. Ademas de menor ileoy
mejor capacidad respiratoria.

Moderado Fuerte

48



Programa de rehabilitacion multimodal en cirugia pancreatica

Mario Zornoza Fraca

12. Analgesia El uso de analgesia ahorradora Moderado Fuerte
postquirdrgica IVy de opioides basandose en los
VO protocolos  pertinentes  esta

recomendado.
13. Catéter de la La infiltracion continua de Alto Fuerte
herida y bloqueo anestésicos a través de un catéter
del plano peritoneal es una alternativa a la
transverso del epidural
abdomen
14. Profilaxis de las  Todos los pacientes deben recibir  Moderado Fuerte
nausea y vomitos profilaxis. Aquellos con 2 factores
postoperatorios de riesgo deberan recibir una

combinacion de 2 antieméticos.

Los que tengan 3 o mas recibiran

una combinacion de 2 a 3.
15. Evitar la La hipotermia es relevante a partir Alto Fuerte
hipotermia de los 36°C. Antes de la induccién

anestésica, debe haber

calentamiento activo si la

temperatura oral es <36°C. En la

cirugia se debe mantener la

temperatura por encima de 36°C.

Tras la operacion, deben ser

dados de alta de la unidad de

cuidados postanestésicos con >

36°C.
16. Control Existe asociacion entre una  Moderado Fuerte
postquirdrgico de la glucemia elevada y resultados
glucemia clinicos adversos. El objetivo

glucémico O6ptimo durante el

periodo perioperatorio sigue sin

estar definido. La glucemia debe

mantenerse tan cerca de Ilo

normal como sea posible. Aun

falta evidencia.
17. Sonda Mantener la SNG después de la Moderado Fuerte
nasogastrica cirugia no se recomienda
18. Balance de Evitar una sobrecarga de fluidos =~ Moderado Fuerte
fluidos supone un mejor resultado. El uso

de un algoritmo del uso de

liqguidos guiado por objetivos de

volumen y monitorizacién no

invasiva favorece un menor uso

perioperatorio de liquidos y un

mejor resultado
19. Drenaje Retirada precoz 72h después de Sin drenaje: Débil
perianastomatico la cirugia es recomendable si  Moderado

niveles de amilasa en drenaje Retirada

<500 U/L el primer dia Precoz:Alto Fuerte

postoperatorio
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20. Analogos de la
somatostatina

El uso sistematico de analogos de
la somatostatina para prevenir la
FP no esta recomendado por falta
de evidencia.

Moderado

Debil

21. Sondaje
Urinario

En pacientes con catéteres o
analgesia |V, el sondaje urinario
puede retirarse el 1° dia
postoperatorio o tan pronto como
el paciente deambule. Los demas
pacientes deben salir de
quiréfano con una sonda urinaria
permanente.

Bajo

Fuerte

22. Retraso del
vaciamiento
gastrico

Se asocia a complicaciones
postoperatorias como FP e
infecciones. No existen
estrategias validadas para
prevenirlo. Un diagnéstico vy
tratamiento oportunos pueden
reducir su duracién. En pacientes
con RVG prolongado, |Ia
administracion de nutricion
artificial puede acortar el proceso.

Bajo

Fuerte

23. Estimulacion
del movimiento
intestinal

Masticar chicle es seguro y ayuda
a restaurar el peristaltismo
Alvimopan a dosis de 6 o
12mg/12h acelera la
recuperacion del ileo

Mosaprida parece mejorar el ileo
Metroclopramida y bromoprida no
tienen ningun efecto sobre el ileo
Otros farmacos no tienen efecto y
su uso rutinario no estd justificado
(excepto eritromicina)

Moderado
Moderado

Muy bajo
Muy bajo

Muy bajo

Moderado

Deébil

Débil

Débil
Débil

Deébil

Fuerte

24. Nutricién
artificial
postoperatoria

En el postoperatorio de se debe
ofrecer dieta normal en base a
tolerancia. La nutricion artificial
debe darse de manera
individualizada en base a
requerimientos nutricionales. De
forma preferente por via enteral.

Moderado

Fuerte

25. Movilizacién
precoz y pautada

Movilizacion activa y precoz
desde el dia 0. No hay evidencia
sobre objetivos o programas en
DPC.

Bajo

Fuerte

26. Cirugia
minimamente
invasiva

La DPC por laparoscopia solo
debe realizarse en centros
experimentados, dentro de
protocolos estrictos establecidos.
No hay evidencia suficiente para
recomendar la DPC asistida por
robot. Se necesitan estudios

Moderado

Bajo

Fuerte

Débil
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27. Auditoria

Auditorias y feedback periédico
son bases fundamentales para
ERAS vy
correcto funcionamiento

los programas

Su

Moderado Fuerte

ERAS: Enhanced recovery after surgery; IMC: Indice de masa corporal; AINE: antiinflamtorio no esteroideo;
HBPM: Heparina de bajo peso molecular; HNF: Heparina no fraccionada; TE: Tromoboembolismo; ATB:
Antibidtico; IV: Intravenoso; DPC: Duodenopancratectomia cefélica; FP: Fistula pancratica;, RVG: Retraso
del vaciado gastrico; SNG: Sonda nasogastrica.

Fuente: Melloul E, Lassen K, Roulin D, Grass F, Perinel J, Adham M, et al. Guidelines
for Perioperative Care for Pancreatoduodenectomy: Enhanced Recovery After Surgery
(ERAS) Recommendations 2019. World J Surg [Internet]. 2020 Jul 1;44(7):1. Available
from: https://doi.org/10.1007/s00268-020-05462-w

Anexo 7. Plan de ruta guias ERAS 2019

Preadmision

Surgery

POD 1 POD2 POD3

Follow-up

| Counselling

| Prehabilitation

v

| | No premedication l |

Muliimodal opioid sparing analgesia

Thromboprophylaxis

PONV prophylaxis

Discharge criteria

Balanced fluid management

Nutritional
assessment

|
No routine preoperafive biliary stent |
|
|

Early mobilization

Abdominal drain

Nomothermia

| No prolonged fasting |

l Carbohydrate loading |

l No nasogastric tube

Follow-up

I

Eary oral diet according to tolerance

Stimulation of bowel movement

Glycemic control

Audit

Fuente: Roulin D, Demartines N. Evidence for enhanced recovery in pancreatic cancer
surgery. Langenbeck’s Arch Surg [Internet]. 2020;405(5):595-602. Available from:
https://doi.org/10.1007/s00423-020-01921-z
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