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RESUMEN

Se estudié un grupo de 40 pacientes femeninas a las que se les
efectué cirugia laparoscépica ginecoldgica con objeto de evaluar la eficacia
del ondansetrén por via endovenosa en la prevencion de nausea y vomito
postoperatorio. La edad promedio fue de 29.6 aiios, con clasificacion ASA
I y II, considerandose la cirugia de estancia corta. Se formaron dos
grupos al azar; el grupo I (n=20) recibié antes de iniciar el manejo
anestésico 4 mg. 1.V. de ondansetrén como désis unica, el grupo II (n=20) o
grupo control recibié inicamente un placebo (10 ml. de sol. salina 0.9%)
En ambos grupos todas las pacientes recibieron anestesia general
balanceada, una vez terminado el procedimiento quirirgico y estando la
paciente en sala de recuperacion, se le aplicé un fest para evaluar la
presencia de niusea y vémito a su llegada y a los 60, 120 y 180 minutos.
La paciente previamente habia sido informada del estudio y de la prueba
que se le aplicaria en el postoperatorio inmediato,

Fue evidente la ausencia de niusea y vomito en el grupo que recibié
ondansetrén. Las pacientes del grupo control refirieron principalmente
nausea sin presentar vomito, esto se observo en los casos en los que el
tiempo quirargico fue mayor (laparoscopia + histeroscopia). No se
observaron efectos colaterales relacionados con la administracion de
ondansetron.

Se puede concluir que la administracion de una désis unica de 4 mg.
I.V. de ondansetrén, 15 minutos antes del inicio del manejo anestésico es
eficaz para prevenir la presencia de niusea y vomito en el postoperatorio

de las pacientes sometidas a cirugia ginecolégica laparoscopica.




SUMARY
The efficacy and safety of ondansetron in preventig postoperativa
nausea and vomiting following Laparoscopic Gynaecological Surgery
(Laparoscopic and Laparoscopic + Hysteroscopy) was evaluated in a
prospective randomized study.

A group of forty female patients with on average age of 29.6 years and
A.S.A. grade I or II were studied in order to evaluate the effect of a single dose
of ondansetron (4 mg. L.V.)

In all cases a written informed consent was obtained Patients of Group I
(n=20) received placebo (10 ml of salina solution 0.9%) as intravenous
premedication 15 min beore surgery. A standarized general anaesthesia was
given in all cases.

At the recovery room patients were asked directly if they had
experienced any nausea and vomiting. This symptoms were assessed verbally
and on a visual analog scale at 60, 120 y 180 min from the time of awakening.

The group who received ondansetron did not present nausea or vomiting,
patients of control group showed mosfly only nausea, this was observed in the
cases in wich the surgery's time was longer (laparoscopy + hysteroscopy). The
were no significant adverse effects that could be directly attributable to
ondansetron. We conclude that preoperative prophylactic administration
of L.V, ondansetron was superior to placebo in preventing nausea and vomiting

after general anaesthesia for day-case gynaecological laparoscopic surgery.
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La laparoscopia es un procedimiento quirargico diagnéstico que
permite observar el interior de la cavidad abdominal en el estudio de la
paciente con problemas de esterilidad o infertilidad en el campo

ginecologico.

Este procedimiento requiere de la insuflacion a presién de CO2
dentro de la cavidad abdominal en posicién de trendelenburg para

permitir la visualizacién y manipulacién de las estructuras pélvicas.
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El neumoperitoneo asi creado y la posicién de trendelenburg son
causa de cambios cardiorespiratorios y es frecuente la presencia de nausea
y/o vémito en el postoperatorio; sintomas que para el paciente son muy

desagradables. (1,2)

Los mecanismos fisiolégicos involucrados en el vémito, son en
muchas ocasiones, situaciones pobremente entendidas, pero se puede
concluir que es un reflejo, el cual tiene dos zonas desencadenantes, 1. El
tracto gastrointestinal: cuyo estimulo mas eficaz. es la distensién o

irritacion del estomago o duodeno.

2. A nivel del sistema nervioso central: la zona de gatillo localizada
en el drea postrema, cerca del haz solitario, a nivel del nicleo motor dorsal
del vago; el cual puede estar activado por agentes téxicos que circulan en

la sangre o en el liquido cefalorraquideo. (3,4)

Con la finalidad de evitar la presencia de nausea y vomito
postoperatorio, se han empleado diversos firmacos. Entre ellos la
metoclopramida, fenotiazidas; los cuales no estin excentos de producir
efectos secundarios (extrapiramidalismo, disquinecia tardia, sedacion,

depresion, crisis hipertensivas).

Para evitar parte de estas reacciones secundarias y mejorar el efecto
antiemético de estos firmacos se han asociado benzodiacepinas,

corticoides, difenhidraminas, etc, (5,6)




Recientemente se introdujo en nuestro medio un farmaco:
Ondansetrén, con alta selectividad como antagonista de los receptores
S-HT3, que ha permitido un mejor control del vomito en pacientes que
reciben quimioterapia y radioterapia. Es un carbazol que bloquea la
neurotransmision serotoninérgica a nivel de los receptores S-HT3, lo que
inhibe la activacion mediada por la serotonina (5-HT), el reflejo del vomito
a nivel central, en el tallo cerebral, y periféricamente en las terminales del
nervio vago, pero apenas tiene efecto sobre los receptores 5-HT1, 5-HT?2,

muscarinicos, nicotinicos, histaminicos o del GABA. (7,8)

Los esquemas de dosificacién para el ondansetron con la finalidad
de evitar la niusea y vomito postoperatorio, varian en los diferentes

estudios, asi como la via de administracion.

Lesser y col. encontraron una adecuada respuesta a una dosis oral

inica de ondansetrén: 16 mg. I.V. como parte del manejo anestésico.

Malins y col. comparan la admnistracion LV, de 4 mg. de
ondansetron con 10 mg. de metoclopramida y placebe (sol. salina) en 153
pacientes sometidas a laparoscopia ginecolgica, en donde el ondansetrén
mostré superioridad en la profilaxis de niusea y vémito postoperatorio. (9)
Mientras, Gan y col. estudian la eficacia de ondansetrén, droperidol y
solucion salina en la prevencién de niusea y vémito postoperatorio en 120
pacientes sometidas a cirugia no ginecolégica, en donde ondansetrén y

droperidol fueron superiores al placebo en la prevencién de niusea y

vomito postoperatorio. (10)



Por su parte Haigh y col. establecen la désis 6ptima de ondansetrén;
8 mg. en un estudio de 1442 pacientes sometidas a cirugia ginecolégica, al
compararlo con las que recibieron placebo. (15) Posteriormente Kovac y
col. estudiaron la eficacia de una dosis intravenosa de ondansetrén y
placebo en 580 pacientes, sometidas a cirugia ginecolégica, encontrando
que la dosis de 4 mg. es la éptima para la prevencién de nausea y vémito
postoperatorio, la cual logré el control de 1a emesis en el 76% de los

pacientes comparado con el 46% del placebo. (19,20)

Por lo anterior se considerd de interés el empleo de una désis tnica
de ondansetron de 4 mg. LV. en las pacientes sometidas a laparoscopia
ginecoldgica de tipo diagnostica y valorar su eficacia en la prevencién de
niusea y vomito postoperatorio, ya que este tipo de cirugia en nuestro

hospital es de corta estancia y las condiciones de egreso de la paciente a su

domicilio, deben ser éptimas.




MATERIAL Y METODOS

El estudio fue aprobado por el Comité de Investigacion Médica del
Hospital de Gineco-Obstetricia No. 3 del Centro Médico “La Raza”, y se

obtuvo el consentimiento -informado por escrito- en todos los casos.

Se estudiaron 40 pacientes sometidas a diferentes procedimientos
laparoscipicos ginecolégicos; Laparoscopia Diagnéstica, Laparoscopia de

segunda mirada y Laparoscopia + Histeroscopia.

De acuerdo al estado fisico, se consideraron iinicamente pacientes
con estado fisico I y II del Método de Clasificacion de la Sociedad

Americana de Anestesiologia (ASA).

Para el estudio se formaron dos grupos al azar de 20 pacientes cada
uno, y una vez instalada la venoclisis y 15 minutos antes de administrar
cualquier otro medicamento; los pacientes del Grupo | (n=20) recibieron 4

mg. de ondansetron diluidos en 10 ml. de solucién inyectable.

A los pacientes del Grupo I (n=20) se les administré @inicamente 10

ml. de solucién fisiolégica.

El manejo anestésico en ambos grupos fue bajo Anestesia General
Balanceada estandarizada, utilizando narcosis basal con Fentanyl 150
mcg. LY. (2 meg. X Kg.), Midazolam 2 mg. L.V. (40 mcg. X Kg.), Atropina
500 mcg. LV. La relajacion muscular con Norcuron 4 mg. L.V, seguida

de Diprivan 2 mg. X Kg.
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La intubacién oro-traqueal con sonda de baja presion y
mantenimiento con oxigeno y Euflurano a concentraciones variables. Al
terminar se extrajo la mayor cantidad de CQO: posible de la cavidad

abdominal y se terminé el procedimiento laparoscépico.

La presencia de niusea y vomito se determiné por un anestesiélogo a
través de una escala especial desde el momento en que el paciente
ingresaba a la sala de recuperacion y respondia a una orden verbal.
Previamente se habia informado al paciente del motivo del estudio y la

escala que se aplicaria en el postoperatorio inmediato.

El criterio fue el siguiente:

(1) ausencia de sintomas

(2) ndusea leve

(3) nausea moderada

(4) ndusea de moderada a severa

(5) vomito ocasional con menos de 2 episodios en una hora

(6) vémito recurrente con mis de 2 episodios por hora

Esta escala se aplicé desde el ingreso a la sala de recuperacién y se
repitio a los 60, 120 y 180 minutos. Un episodio de niusea fue considerado
como intento para vomitar, que no producia expulsion de contenido
gastrico a través de la boca. Y el episodio de vémito como una expulsién

de cualquier contenido gastrico a través de la boca.



Todos los procedimientos laparoscépicos fueron considerados como

cirugia de corta estancia.

El analisis estadistico se efectu6 por medio de la prueba no

paramétrica T para diferencia de medias en grandes muestras.
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RESULTADOS

Los datos correspondientes a edad, peso, talla, sexo y estado fisico

(A.S.A.) de los pacientes estudiados, se indican en el cuadro 1.

No se encontré diferencia estadistica significativa entre los dos

grupos en edad y tiempo quiriargico.

El tiempo quirirgico empleado en los distintos procedimientos se

resume en el cuadro 2.

El tipo de cirugia efectuada se resume en el cuadro 3, observando
que el mayor nimero para estos procedimientos es el de Laparoscopia

Diagnéstica.

En relacién a la presencia de ndusea y vomito determinada a través
de la escala, tenemos que: en el Grupo I (ondansetrén 4 mg.) no se observé
niusea o vomito en ninguno de los casos estudiados. En el Grupo II
(placebo) al llegar a recuperacion (min. 0°) 1 paciente manifesté nausea
leve, a los 60’ de estancia en recuperacidén 13 pacientes presentaron niusea

leve y una niusea moderada.

En la evaluacion a los 120°; 6 pacientes refirieron niusea leve y a los

180’ unicamente 2 pacientes con niusea leve.
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Es evidente que este grupo se asocié a una mayor incidencia de

niusea, principalmente. Lo anterior se resume en el cuadro 4.



DISCUSION

La incidencia de nausea y vomito postoperatorio después de
procedimientos laparoscopicos ginecologicos es importante, hay estudios
que lo reportan cerca del 50%. Su presencia es de las experiencias menos
placenteras en el periodo postoperatorio asociado a la cirugia ambulatoria.
El origen es multifactorial pero frecuentemente se relaciona con el manejo
anestésico. Hay otros factores como el sitio y duracion de la cirugia, asi
como la insuflacion de la cavidad abdominal con CO2 para llevar a cabo el
procedimiento laparoscopico. (1,2,3,4)

En el momento actual, las drogas antieméticas mas empleadas son
los anticolinérgicos como la escopolamina, antihistaminicos como Ia
prometazina, las butirofenonas como el droperidol y antagonistas de los
receptores de la dopamina, como la metoclopramida. En su mayoria
producen efectos colaterales como sedacién excesiva, bloqueo alfa-
adrenérgico, sequedad de boca, disforia, agitacion y sintomas

extrapiramidales. (5,6)

Hay estudios en donde se emplean los fairmacos antieméticos antes
mencionados, los cuales se comparan con un placebo, como es el caso de
droperidol a dosis de 1.25 mg, como lo reportan Gan, Paxton y col.;
Metoclopramida en dosis Ginica de 10 mg. describiéndolo Malins, Gan y
col. (9,10,16). Lo cual no redujo la frecuencia de aparicién de niusea y
vomito postoperatorio.

Hay otros estudios en donde se emplea dosis bajas y tnicas de
droperidol con fines profilicticos para la prevencion de nausea y vémito

postoperatorio sin buen resultado (9,10,11).
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Existe otro medicamento: el ondansetron, que es un derivado de la
carbazolona cuya estructura se relaciona con la serotonina y posee
antagonismo especifico sobre los receptores 5-Hidroxitriptamina, subtipo
3, sin alterar la actividad de los receptores para la dopamina, histamina,
adrenérgica o colinérgica.

Estos receptores parecen mediar la respuesta fisiolégica tanto en el
sistema nervioso periférico como en el centro de vomito en el sistema
nervioso central. Estudios clinicos han demostrado disminucion de la
niusea y vomito en respuesta a drogas citotoxicas con el empleo de
ondansetréon. Desde 1987 Cunningham y col. reportaron éxito en el
tratamiento de ciancer; el ondansetron fue superior para el control de la
nausea y vomito que una dosis alta de metoclopramida sin observar

efectos clinicos significativos. (12)

En estudios realizados en Europa se encontré que la administracién
unica de ondansetrén por via oral, fue adecuada para prevenir la niusea y

vomito postoperatorio consecutivo a cirugia ginecolégica laparoscépica.
(13,14,15)

Nuestros resultados son similares a los obtenidos por otros autores
(5,9,10,11,16), los cuales emplearon de 4 a 8 mg. de ondansetrén por via
endovenosa previo a la administracion de cualquier otro tipo de
medicamento como parte del manejo anestésico. Observando desde el
postoperatorio inmediato hasta su alta a domicilio que en las pacientes
estudiadas, hay una baja incidencia de niusea y vomito postoperatorio en

el grupo en el que se empled ondansetrén. (15,16,17,18)
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En el grupo control donde se empleé un placebo fue evidente la
mayor incidencia de nausea, ademas en este grupo se efectué un mayor
numero de histeroscopias, lo que implica mayor tiempo quirirgico y
exposicion al CO:2 secundario al neumoperitoneo. Lo cual es factor

predisponente para la niusea y vomito postoperatorio.

No se observaron efectos colaterales en ninguno de los casos
estudiados en ambos grupoes, ya que como se ha mencionado, es posible la

presencia ocasional de sensacion de calor en el sitio de inyeccién o cefalea.

Podemos concluir que la administracién endovenosa de 4 mg. de
ondansetron 15 minutos antes de manejo anestésico en las pacientes
sometidas a laparoscopia ginecologica, disminuye la incidencia de nausea y
vémito postoperatorio y permite el alta temprana de la paciente a su

domicilio en mejores condiciones.

Se menciona que es conveniente continuar con dosis de sostén en las

proximas 24 hrs. por via oral para un mejor control de estos sintomas. (21)
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CONCLUSIONES

1. La cirugia laparoscépica por si sola, en un alto porcentaje, condiciona
niusea y vomito postoperatorio que estd relacionado con la exposicién de
cavidad peritoneal, al COz, asi como a la distencién producida por el

neumoperitoneo.

2. La dosis de 4 mg. de ondansetrén fue eficaz para control de niusea y
vomito postoperatorio en relacion a placebo en pacientes sometidas a

laparescopia ginecologica.

3. No se observaron efectos colaterales relacionados con 1a administracion

de ondansetron.

4. Motivo de otro estudio seri el empleo de ondansetrén en distintos tipos
de cirugia ginecolégica; Histerectomia Total Abdominal, Histerectomia
Vaginal Reconstructiva, Cirugias Oncoldgicas en donde la incidencia de

niusea y vémito es mayor por el manejo quirargico.

18



CUADROS




CUADRO 1

EVALUACION DE ONDANSETRON EN LA PREVENCION
DE NAUSEA Y VOMITO POSTOPERATORIO EN
CIRUGIA LAPAROSCOPICA GINECOLOGICA

GRUPO 1 GRUPO 11
(n=20) (n=20)
EDAD (18-40) EDAD (18-40)
(afios) X = 30.15 (aiios) X =29.05
SD*4.93 SD* 3.98
TALLA TALLA
(cm.) X =157 (cm.) X =156
PESO PESO
(kg.) X =64.7 (kg.) X =50.5
SEXO F=20 SEXO =20
I=35 (25%) I=3 (15%)
ASA I= 15 (75%) ASA I1= 17 (85%)
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CUADRO 2

TIEMPO QUIRURGICO (min)

GRUPO 1 GRUPO 11
n=20 n=20
X =32.35 X =42.75
SD* 13.62 SD £ 18.53

P <0.05
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CUADRO 3

TIPO DE CIRUGIA
TIPO DE CIRUGIA GRUPO 1 GRUPO 11
n= 20 n= 20
N° CASOS % N CASOS %
LAPAROSCOPIA 15 75 12 60
DIAGNOSTICA
LAPAROSCOPIA
DE SEGUNDA
MIRADA 2 10 2 10
LAPAROSCOPIA +
HISTEROSCOPIA 3 15 6 30
TOTAL 20 100 20 100

21
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