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RESGUMEN.

Se cvalud la eficacia de tres farmacos antiecméticos y
placebo para el control de nalsea y vémito postcperario
de cirdgia laparoscopica.

Estudiamos 28 pacientes formando 4 grupos; Grupo |
medicado con Ondansetron a dosis de 10 mg;Grupo IT con
Droperidol 20 mcg/kg;Grupo IIT con Metoclopramida 20 mg y
grupo IV 6 de control se administro sol. salina.

Los resultados encontrados son;

Grupo T el ondansetron controla la nansea solo en la
ctapa mediata a diferencia del vomito que es cantrolado en
la etapa inmediata en forma leve,msderado en la etapa media-
ta y totalmente en la etapa tardia.

Jrupo II el Droperidol controla la nausea salo en la
forma tardia y el voémito en la etapa mediata.

Grupo IIT.La metoclopramida controla 1la nalisea y el
vomito en la etapa inmediata en forma leve,

Grupo IV de control presento nadseas y vémito en fa
etapa inmediata y mediata de moderado a sevéra.

En el grupo que se Gtilizo Droperidol apreciamos seda-
cibén medlata,continuando con una ebtapa de ansicdad‘y cefalea
tardia. k

El grupo premedicado con metoclopramida. y el de place-
bo presenté cefalea y ansledad en la ébapa:mediata‘y tar-
dia. : ‘

Solo el grupo al que-se administro Ondansetron'presgu-
to efecto indeseado en forma leve en la ctapa temprana.




INTRODUCCION

La natsea y el vomito se encuentran entre los sintomas
postoperatorios mds comunes y pueden presentarse despuds
de la anestesia general,regional 6 tocal.

La nalsea se define como la sensaciédn desagradable aso-
ciada con ¢l deseo de vomitar.Generalmente se percibe on la
parte posterior de la faringe y en nl epigastrio.(1,2)

El vomito & emesis se define como la expulsidn violenta
del contenido gastrico por la hoca,causado por la contraceidn
poteute y sostenida de los mlsculos abdominales,el descenso
del diafragma y la apertura del cardias.(2,3)

Se ha reportado que la frecuencia de emesis postopera-
toria en estudios recientes ha sido del orden del 20-30%.

EL vémito es iniciado y controlado por el centro del vo-
mito.Este se encuentra localizado en el bulbho raquidea cerca
del nlicleo motor del rervio del vago .Cuando el centro del
vémito esestimulado los impulsos nerviosos motores son trans-
mitidos del centro del vémito al tracto gastrointestinal,el
diafragma y los misculos abdominales lo cual produce vomito.

Los estimulos que activen la zona desencadenante quimio-
receptora pueden ser recihidos a través del la sangre asi: co-
mo a través del liquido cefalorraquideo.(8) ‘

La nalisea y el vémito persistentes puden dar como resul-
tado deshidratacién,desequilibrio hidroelcctro;itico;retar~.'
dando el alta del paciente,particularmente después de ciru-
gla en pacientes externos (cirugia ambulatoria ) .Los arqueos
y el vémito persistentes puden causar tensidn en las suturas,
hipertensidn venosa y aumento de hemorragia{puden'exponer al
paciente a un mayor riesgo de aspiracidn puLmonar del vémito
si los reflejos de las vias aéreas son deprimidos por los e-
fectos residuales de los Ffirmacos anestésicos y -analgésicos.

(8)




NEUROTRASMISORES ASOCIADOS CON LA ESTIMULACION DE
LA EMESITS

El bulbo raquideo es donde sc localiza el centro del vo-
mito tiene una gruw diversidad de neurotransmisores,antre los
cuales flguran los receptores de:
¢ Dopamina,

* Seraotonina.

* Histamina.

* Acetilcolina,

* Receptores opidceos.

Se considera que el bloqueo de estos recetores es un me-
canismo de accidn de los agentes antieméticos usados en la
actualidad.Por ejemplo los Firmacos anticolinérgicos y anti-
histaminicos son eficaces para controlar el vémito,ejem.
la metoclopramida bloquea los receptores de la dopamina.(7)

Estudios recientes con metoclopramida han demostrado que
en dosis altas tienen una accibn antagonista de la serotonina
en un tipo especifico de receptor 5-uHT3. (5 uidroxitriptémina).

En el hombre las concentracidnes mds altas se encuentra
en las células enterocromafines de la mucosa gastrointestinal

y en las plaquetas,

La extensa distribucidn de la 5 HT se refleja en: una va-
riedad de acciones. .

Estd relacionada con 1la provocacién del dolor;la contraccién
y rolajacion del musculo Liso,en las vias acreas,nl tracto gas
troinLosLinal tiene que ver con la ugregacion plaqunbarta

La serotonina 6. 5- Hidroxitriptamina esta Luldc1onada con
la migrafia.También" juega un papel importante en la néusea y al.
vémito postoperatorio.(7,8)

Se clasifican en tres;grupoé:S—HTl.SLHTZ;SAHTBnyultimaé
mente se ha propuesto la existencia de 5-HTA" patece. tener que
ver con la motilidad qastrointestinal entre otros efecto»'i”ée
encuentra dmplxamente distribuido an el orgdnismn pero prln-
clpdlmentc en el cerebro.



FACTORES RELACIONADUS CON LA EMESTS POSTOPERATORTA.
FACTORES NO ANESTESTICOS,

Entre los Ffactores que afectan la em®sis postoperatoria
se encuentran las relacionadas con el paciente,la naturaloza
de la cufermedad subyacente para la cual so estd practicando
%3 f}r??;a, el tipo de cirungia y la técnica anestesica.(10,11

' 1 10

FACTORES RELACTIONADOS CON EL PACIENTE.

EDAD.Aunque algunos investigadores han sugerido que el incre-
mento de la edad durante la vida adulta estd asowiado con un
decremento en la frecuencia de la emesis,la relacién enkre

la edad y la emesis no estd asociado en forma clara con el se-
x0.(10,11,12,13,14,17,18B)

SEX0.La mayoria de las investigaciones han reportado que la fle-
cuencia de las nafliseas y el voémito postoperatorio en los adul-
tos del sexo masculino es mas baja que en las mhjeres adultas
incluyendo las mujeres postmenopaGsicas de menos de 60 afios

la dlfqrencia de sexo no se advierte en ¢l grupo de edad pre-
adolecente ni . en los pacientes desples de la octava década de
la vida,lo cual sugiere que las variaciones en los niveles se-
ricos de las gonadotrofinas i de otras hormonas podrian ser un
factor en la frecuencia més alta de la emesis observada en las
mujeres.Algunos investigadores encontraron que. la naGsea y el
vémito postoperatorio en mujeres sometidas a OTB por laparos-
copia durante los primeros ocho dias del ciclo menstrual y en
se incrementaba.(19,20,21)

FACTORES RELACIONADOS CON LA CIRUGIA.

La frecuencia de la emesis despues de la anestesia gene-

ral ns afectada por el tipo de procedimiento gquirlrgico inde-



pendientemente de la tecnica anestésica ntilizada.En un es-
tudio en pacientes ambulatorios somebtidos 1 anestesia genc.
ral,la frecuencia mis alta de emesis fud la roportada en
mujeres sometlidas a procedimientos laparoscipicos para la
recuperacidn de dvulos (54%),la siguiente [recuencia mis
alta se presentd después de la laparoscopla.(35%).

F1 tienmpo quirurgice tambidn tiene un cfectn cobre 1a
frecuencia de la emesis postoperatoria reportandose mayor
emesis mds frecuente después de las operaciones mds prolon-

gadas. (23)
FACTORES ANESTESICOS.

La premedicacidén con morfina ha estado asoclado con el
aumento de la emesis postoperatoria.

También se ha observado con mayor frecuencia de emesis
con los opiaceos administrados por diferentes vias,Es difi-
cil determinar que premedicacién esta asociada con una me-
nor frecuencia de emesis.Ademds evitar los opliceos al prin-
cipio del periodo postoperatorio podria resultar de una eme-
sis por dolor viceral.l24,25)

TECNICAS ANESTESICAS.

En la anestesia general se utiliza mds de un farmaco
siendo dificil sepafar l1os efectos de cadaiudo de ellos..

l.os agentes inbhalados has sido pqcoiestGiaddsﬁch re-
lacién con la emesis,alqgunos estudis sugieren que nd hay. di-
ferencia significativa entre los hgenbes alogenados con io
que respecta a la frecuencia de la emnsisvpnétbpmrahoria.
Con lo que respecta al propofol algdpos aﬁtbtgs_déééribén
al propofbifcon propiedades antibmétic?SI(ZS.ZG)

Con respecto a los bpiacéos‘lé‘naﬁSéé y’éi vomito son .
efectos secundarios de estos independientemerte de la.via de
administrqqién.(zg) o N ‘



PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LA EMESTS
POSTOPERATORIA.

£1 objetive ideal del btratamiento antiemético seria pre-
veniy cualguier caso de naldsea y vomito postoperatorio,los
cfectos secundarios asociados con los antieméticos dispani-
bles en la actualidad generalmente no justifican su uso pro-
filactico. Existen muchesz farmacos antieméticog diferentes
para el tratamiento de las nafiseas y el vomito.

BUTIROFENONAS. E1l haloperidol y droperidol son farmacos

tranquilizantes mayores que poseen actividad antiemética sig-
nificativa como resultado de sus propiedades antagonistas en
el receptor dopaminérgico.Las dosis mas altas de Droperidol
esta asociado con somnolencia significativa y pueden retar-
dar el alta del paciente,por esto no se recomienda en los
pacientes sometidos a cirugfa ambulatoria,pues tienec efectos
secundarios extraplramidales que pueden causar nerviosismo y
ansiedad desplies de la alta del paciente{31)

Se ha utilizado con éxito dosis bajas de Droperidol
{ 10-20 meg/kg ) en procedimientos asociados con frecuencia
moderadamente alta de emésis,por ejemplo:Laparoscopia(32)

BENZAMIDAS. La metoclopramida es una benzamida con. accio-

nes antieméticas centrales y periféricas. Ademds de su capa-
cidad para bloquear los receptores dopaminérgicos en la zo-
na desencadenante guimireceptora y en dosis altas interactia
con los receptores 5-HT3. La metoclopramida eleva el tono del
del esfinter esofagico inferior y awmenta la motilidad del
estdmago e intestino delgado.Entre los factores que contri:
buyen a ‘la varlabilidad de los resultados figuran las dife-
rentes vias de administracién; los ihtervalos de tiempo
entre la administracidén de la metoclopramida y la induccidn
el tipo de rirugia y la tecnica anestésica, (33)

Cohen y Cols. no encontraron diferencia en la freciuen-
cia de emesis en lou paclentes tratados con metoclopramida

¥y los pacientes a los euales unicamente fueroh trata-



dos con placebo, administrados inmediatawente antes deo la in-
duccion de la anestesia. Cooke y otros demostravon que la me-
toclopramida era superior al placebo si se administraba at mg
mento de la induccion, Los pacientes tratados con meloclopra-
mida tuvieron tiempos de recuperacidon mis cortos en compara -
cidn con ¢l grupo placeho y droperidol, La metoclopramida tig
seouna viad media corta y debe ser administrada inmediatamen-
te antes 6 inmediatamente después del final de la cirugfa pa-
ri que tenga un efecto antiemético confiuhlu.(Sd)

ONDASETRON. - £s un potente antagonista, altamente selec-
Livo de los receptores 5H13, que es efecaz y bien tolerado en
ol control de la emesis inducida por quimioterapia y radiote-
rapia. Recientemente los estudios clinicos han demostrado  su
oficacia en la prevencién y tratamiento de las nafiseas y véml
Lo postoperatorio.

El ondasetron puede ser administrado por via oral y paren
teral, es absorbido rapidamente despues de su administracidn-
oral (tmax 1.9 hrs.) con concentraciones plasmaticas plco de
aproximadamente 30 mg/ml que se alcanzan tipicamente 1.5 hrs,
después de una dosis de 8 mg. en pacientes sanos.La biodis-
ponibhilidad oral es del 60%,la unidn a proteinas plasmiticas
es de 70-76%.FEl volumen de distribucidén aparente es de 160lts.
en adultos y 2.4 lts. en nifios.La vida media de eliminacibn
es entre 3.3 a 4.0 hrs. y en pacientes sometidos a anestesia
general se prolonga levemente.También se ha comprobado .un
aumento de la semivida en paclentes con insuficiencia hepitica
grave.Tiene un aclaramiento plasmitico de 600 ml/min.se excrc-
ta por la orina como metabolitos de fase I ( Glucoronidos y
sulfatos ).

El ondansetron tiene un alto grado de af{nidad y selec-
tividad por el receptor 5-HT3,no afecta a otras dreas donde
se encuentren receptores BLHT,ho prodhce_efectos significati-
vos ‘sobre la coagulacidn sanguinea y no exhibe afinidad por
los receptores de otros ﬁeufotransmisires comn S5-HTL 'y S-HT2

aceticolina,histamina y dopamina.

G



Enoan estudio realizado on pacientes ambvlatoris con do-
ais de ondansehron de 4 mg.se concluyd que la comparacidn con
placebo no tuvo diferencias significativas ya que ellos reco-
bran funciones finas,gruesas,cognocitivas y psicomotoras sin
sedacidn.(35)

A dosis de 1,4 y 8 mgs. ¢l dndansetron fud efectivo on
tratamiento de vomito y significativamente reduce la nadsoa
en una poblacibn de cirugia ambulatoria,

Aungque se encontrd un significativo incremento en seda-
c¢idén en los paclentes que recibieron la dosis mas alta.(36)

El uso de propofol en la induccidn de los paclientes au-
nado al uso de alqun antiemético puede no ser discernible de
reconocer el efecto de cada uno (e ellos.(37)

Se concidera que una dosis de 8 mg. de onansatron admi-
nistrada preoperatoriamente parece ser superior a la de 4 mg
en la prevensidn de la nadsea y el vémito postoperatorio des-
ples de la anestesia inbhalatoria suplementada con fentanyl
encontrandose como efecto colateral Gnico cefalea en el gru-
po de mayor dosis,(38)

La eficacia profilactica antiemética del Ondansekron [ué
evaluada en un estudio comparativo con Droperidol y Metoclo-
pramida,concluyéndose que la administracién profiléctica pre-
operatoria del Ondansetron es superior al Drbperidol y la
Metoclopramida en la prevencidn de secuelas eméticas después
de la anestesia generai,(38) _

Comparando solamente Droperidol y Metoclopramida se con-

- cluye que la metoclopramida tuvo efecto menor que. el dropefi—
dol,obsebandose que el grupo manejado con dtoperidol tuvieron
mﬁs somnolencia que el grupo manejado con metocloplamldd.

En otro estudio se concluye que el Ondanvaron comparado

con placebo a dosis de menos de 8 mg. es un antiemético sequro y

efectivo para el tratamiento de la naidsea y el vomito post-
operatoria, (38)



MATERIAL Y HETODOS.

Se estudiaron 28 pacientes elegidos al azar divididos
en 4 grupos que fueron sometidos a cirugia laparoscopica.

El qrupo I se premedico con Ondansetron !0 mg.1.V.
dosis unica previo a la induccion.

Al grupo II se manejo con Droperidol ( DHBP ) a dosis
de 20 meg./kg previo a la induccidn.

El tercer grupo se manejo con Metoclopramida a dosis
de 20 m¢ dosis unica previo a la induccidn.

Al cuarto grupo o de centrol se manejo con sol. fisio-
logica al 0.9 % 3 ml. previo a la induccibn.

Se monitorizo tensidn arterial,frecuencia cardiaca,
concentracién de €02 por medio de capnografo,

Los pacientes se manejardn con anestesia general ba-

lanceada,la induccidén se realizo con tiopental a dosis de
5 mg/kg,fentanyl a dosis de 5 mcg/kg,cdmo relajante se uti-
20 Atracurio a dosis de 300-500 wmcg/kg.el mantenimiento se
realizo con anfluorano a volumenes % varlables y oxigeno
a 3 1lts por min, en ventilacién controlada,la emersibn
fGe por. lisis,

Las variables se determinaron en el servicio de rocupe-
racibén y durante las siguientes 24 horas,

Alas 2, 4, 6, 8, 12, 24.horas desples de la cirdgia.



RESULTADOS

S50 evalile la eficacia de bres farmacos en el conbrol
de la nafisea y ol vomito se estudiardén 28 pacientes opera-
dos por laparoscaepia divididos en cuatro grupos ~on 7 pa-
cientegs cada une.

Fl total de la poblacidn estudiada se dividio es 17
pacientes femeninos 61% y 11 pacientes masculinos 39 %,

Con un peso promedio de 64.5 kg + 11.% kg. y con una edad
pramedio de 37.2 + 11.2 afios.

Los pacientes se dividieros al azar en cuatro grupos
el grupo de Ondansetron o grupc I tuvo ur promedio de pe-
so de 65 + 10 kg. y una edad promcdio de 35.3 + 9.7 afios.

El grupo IT presento un peso promedio de 62.+ 9 kilos
y 39.6 +# 12.3 allos en promedio.

El grupo III presento 65 + 10 kilos y un promedio de
41.3 + 15 afios y el grupo IV presento 64+ 9 kg y 36.3 + 4.3
afios en promedio.

El grupo I premedicado con Ondansetron contralo la nad-
sea al 100 % desples de las 2 primeras horas en la cual pre-
sento el 71.4 % nadseas,el vémito se presento an las 2 pri-
meras horas en 14.2% y a las 4 hr se presento en un 42.8%
presento efectos indeseados como seﬁacién en-las primeras
2 hr en un 28.5 % y a las 4 hr solo.un 14.2 %,los pacientes
presentaron ansiedad a las primeras'z hr en un 14.2 % aumen-
tando a las 4 y 8 hr pusteribres a un ZB;Sv% presentardén ce-
falea hasta las 8 hr del postoperatorio en un 42.8 '%.

El grupo Il premedicado con Droperfdol el 42.8 % pre-
sento nauseas las. primeras 2 hr,y a las 8 hr.el 14.2 %
con respecto al vémito hl 12.8 % en Las'primerds‘dos horas
no presentandose durante las'sig.:22 hr.

como efectos . secundarios presentaron sedacidén en las
primeras 2 hr en un 85.7. % v g1'28.5 % las siguientes .2 he

presentaron ansiedad el 14.2 % a las 2 hr y a las 4 hrs

9



el B701 oy el 4208 % 2 las 8 hes del postoperatorio.
presentaron cefalaoa ol 4.2 ™ a las ) hr y el 28.5 % a las
f hy. del postoperalorio,

EL grupo [1T premedicado con Metoclopramida las nai-

entd on las primeras 2 hrs. en un 42.8 %y el

20dS se pre
4.2 % a tas 4 hv.

o e promente on o0 10T % e Yan primeras 1

hre, y el 14.2 % a las 4 hys.del pestoperatorio presentando-
seoon el A42.8 % a las 8 hr.

presentardn sedacidn el 28.5 % on las primeras 2 ht,
ansiedad ol 28,9 ™ a las 2 hr.,el 14,2 % a las 8 hrs.y en
el mismo porcentaje a las 24 hrs.presentardn cefalea el
42.8 % a las 4 hrs, ,el 28.5 % a las 8 hrs. y el 14.2 %
a4 las 24 hr. del postoperatario.

El grupo cuatro & de control manejado con sol. fisiolo-~
gica como placebo presentardn el 100 % de los pacientes nat-
seas,el 28.5 % a las 4 hr y el 42.8 % a las 8 hrs.del post-
operatorio.Presentaronh vomito el 89.7 % en las primeras 2 bhr
vy el 14.2 % a las B hrs.ningun paciente presento sedacidn
en »)l postoperatorio .Presentaron ansiedad enr las primeras

2 hrs. el 71.4 % de los pacientes. y a las 8 hrs. el 14,2%
presentaron cefalea el 14.2 % a las 4 hrs.,el 28.5 % a las
8 hrs.,el 14.2 % a las 12 hr y el 14.2 % a las 24 hrs del

postoperatorio.

10



CARACTERISTICAL DE LA POBLACION.
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CARACTERISTICAS DEL Grurn

ONDANGETRON.

57.1 %
MASC.

/

42.8 %
FEM.

% EDAD % PESO
100
8
60|
40
20
‘ A o
Qo N [} v N ﬁ ['2] o 2] (o] n
moom S n oW v o~ o~
| ) | I 0 1 I i i t
no- b o + [] [ 0 -
N m m < . [ in n 0 [Te} ~

NG

*5



CARACTERTSTICAS DEL GRUPO

DROPERIDOL

e
- T

SEX0 ///’

2.5 %
MASC.

%  EDAD % PESO.
100 A X DPESO
80
60
40
20
A
Q. 0 " W 0n 0 Q n
°on Yy v 9 Tor
n 0 ‘
&« @ m s *to 2 0 o 8
S :

(2]



CARACTERTISTICAS DRI GRUPO

METOCLOPRAMIDA .

SEXO

1oof EDAD % PESO

80

60

40

20
A SR SO SRR B U
8 AR F Yo SR L8R



CARACTERTISTICAS DEL GRUPO
PLACERQ.,

e
SEX0 7

-~

57.1 %
FEM.

% EDAD % PESO
100
80
60
40
20

25-30
31-35
36-40

41-45
+45
wo 2>
50-55

- 56-60

6165

66-70

71-75 -

75
w a =

i



INTENSIDAL

INTENSIDAD

10

6

COMPORTAMIENTO DI LA NAUSGEA.

Gro 1

Gro 11

GPO III

2 3 1 5 6
TIEMPO

GPro 1V

16

23 45 %
TIEMPO

e



10

=

=]

INTENSIDAD
2

INTENSIDAD —_
o = o

£

COMPORTAMIENTO DEL VOMITO.

GPO I

6

GPO III

6

GPO I1

TIEMPO

GPO 1V

1 2
*
1 2

5 6

TIEMPO



INTENSIDAL

INTENSIDAD

10

10

8

>

COMPORTAMIENTO DE LA SEDACION.

6

18

12 3 4 5 6 qrEy
PO

12 3 4.5 6
TTEMPO



INTENSIDAD —
o > fend

=

—
o= (=]

"INTENSIDAD
o

S

COMPORTAMLENTO DE LA ANSTEDAD.

GRO I

GPO 11

GPO III

5 6

TIENPO

GPO 1V

19

5 6

TIEMPO



INTENSIDAD

_INTENSIDAD

10

10

o

o

COMPORTAMIENTO DE LA CEFALEA.

GPO ) GPO IT
x
& 5
0 3 4 5 0 1 2 3 5 6
TIEMPO
GPO 11T GPO IV
* k *
*
*
14 % 6 o 12 3 56
TIEMPO

70



100

80

60

10

20

%

INCEDENCIA DE

LA NAUSEA

I1

Iz

Iv

FARMACO



INCIDENCIA DFEL VOMITO

%
100

80

60

40

20

I I I11 v FARMACO



INCIDENCTA DE LA SEDACTON

100

80

60

40

20

I IT I1L v FARMACO

23



INCTDENCIA DE LA ANSIEDAD

100

80

60

40

I II  IIT IV FARMACO

e



Loo

80

60

40

20

INCIDENCTA ni LA CEFALEA.

II 111 v FARMACO

&
“



ANALISIS DE RESULTADOS.

El grupo premedicado con Ondansetron presentd nav-
geas pashtoperatoria en Forma leve unicamente en las dos
primeras horas,a diferencvia de los obtros grupos en los
se utilizd Droperidol ,Metoclopramida y placebo que pre-
senkaron nadseas hasta 8 hrs. despies de la cirugia.

Con respecto al control del vomito el Droperidol
es el medicamento con el que se obtuvo mejores resultados
seguido por el Ondansetron y por ultimo la Metoclopramida,

En cuanto a los efectos indeseados el grupo premedica-
do con Droperidol presentd mayor sedacidn en las etapas
mediata y tardia ademds de continuar con sinkomas de an-
siedad pasando el efecto de la sedacidn.

La cefales se presentd en un numero mayor de pacien-
tes en el grupo control y al que'se-aplicd metoclopramida
y en menor cantidad de pacientes en el que se utitizo el
Ondansetron.
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CONCLUSIONES.,

EL mejor farmaco para el control de la nalisca es el -
Ondansetron no asi el voéwito que es controlado mejor por
el Dropertdol, pevo los efectos indeseados como sedacidn y
ansiedad son mds importantes en este Gltimo,

En cuanto al control del vémito no se lograron los re
sultados esperados probablemente porque no se dosifico el-
Ondansetron en forma ponderal o la aplicaclén de una segun
da dosis como lo refieren algunos autores.

El efecto de la Metoclopramida para el control de 1la
naiisea y el vdémito es pobre en sus resultados,
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