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DOSIS IDEAL DE ONDANSETRON EN VITRECTOMIA (4 mg VS 8 mg)

*DRA ALICIA LUNA MATUS
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RESUMEN . El objetivo de este estudio fue demostrar que la dosis de Ondansetron de 4
mg ofrece e¡ mismo efecto antinauseoso y antiemético que la dosis de 8 mg administrada
¿ los 45 minutos después de iniciada la cirugía a pacientes sometidos a vitrectomfa bajo
anestesia general balanceada.
DISEÑO. Ensayo clínico controlado, aleatorlzado, doble ciego.
MATERIAL Y MÉTODOS. El estudio sé realizó en diciembre de 1999 a enero 2000. Sé
estudiaron 68 pacientes. Cada grupo con 34 pacientes. El grupo 1 con 9 femeninos
(26.4%) y 25 masculinos (73.5%) recibieron Ondansetron 4 mg y ei grupo 2 con 14
femeninos (41.1%) y 20 masculinos (58.8%) recibieron Ondansetron 8 mg a los 45
minutos después de iniciada la cirugía. Sé midió la frecuencia de náuseas y vómito
durante las primeras seis horas de! postoperatorio y sé utilizó una escala visual análoga.
RESULTADOS. El promedio de edad para el grupo 1 de 57.7 ± 8.04 y de
56.4+ 10.49 para el grupo 2. No hubo diferencias en relación ai sexo, talla, peso,
tiempo anestésico-quirúrgico y estado físico. La presentación de náuseas en el grupo 1
fue de 7 casos a !as 2 hrs. (20.6%), 4 casos (11.8%) a las 4 hrs y cero a las 6 hrs. Para
el grupo 2 fue de ! caso a las 2 hrs. (2.9%), cero a las 4 y 6 hrs. La presentación de
vómito en el grupo I fue de 4 casos a las 2 hrs {11.8%) y cero casos a las 4 hrs y 6 hrs.
Para eí grupo 2 no sé presentó ningún caso en ningún tiempo.

CONCLUSIONES. La dosis de 4 mg de ondansetron disminuye la presentación de
náusea y vómito en el postoperatorio inmediato, pero es mas eficaz la dosis de 8 mg y
esta sería ideal si sé administrara í 5 o 20 minutos antes de concluir la cirugía.

Palabras clave: ondansetron, vitrectomfa, dosis.

* Médico residente de anestesiología de tercer año. H.E. CMN SXXI
* * Médico anestesióiogo adscrito ai servicio de Anestesiología . HE CMN SXXI
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SUMMARY The purpose of this study was to prove that Ondansetron 4 mg dose offers
the same aníinauseant and antiemeiic effect than 8 mg dose admimsíered 45 minutes after
surgery síart tcrpatients subject to vitrectomy under balanced generaJ anesthesia
DESIGN Controlled, at random, doub!e blind climcai assay
MATERIAL AND METHODS The síudy was done from December 1999 ío January
2000 68 paüenís were síudied Each group wiíh 34 patienís Group 1 wiíh 9 females
(26 4%) and 25 maies (73 5%) received Ondansetron 4mg and group 2 with 14 females
(41 1%) and 20 males (58 8%) received Ondansetron 8mg at 45 minutes after surgery
start Nausea and vomit frequency was measured during the fírst six postoperative hours
and a visual anaiog scaie was used
RESIJLTS Average age for group 1 was 57 7 +/- 8 04 and 56 4 +/- 10 49 for group 2
Theie we¡e no diíferences as relatad to sex, size, weigh, anesthetíc-surgical time and
physica! status Nausea occurrence for group 1 was 7 cases at 2 hours (20 6%), 4 cases
( ] ! 8%) at 4 hours and cero at 6 hours For group 2 ít was 1 case at 2 hours (2 9%),
cero at 4 and 6 hours Vomit occurrence for group 1 was 4 cases at 2 houras (11 8%)
and cero cases ai 4 hours and 6 hou¡ s For group 2 there was no case ai any time
CONCLUSIONS Ondansetron at 4 mg decreases nausea and vomií occurrence in
immediate postoperative, but is more effective wiíh the 8 mg dose and this would be
ideal if admmistered 15 or 20 minutes before surgery conclusión

Key words ondansetron, vitrectomy, dose
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** Anesthesiobgist physician worldng for Anesthesiology Department HE CMN SXXI
*** Anesíhesiologist phystcian ¡n charge of Anesthesiology Department HE CMN
SXXI
*'*t* Anesthesiologist physician chief and mam professor of the Anesthesiology course



INTRODUCCIÓN

Los factores que contribuyen a la presentación de náusea y vómito postoperatorio son

múltiples (obesidad, uso de opioides, movimientos súbitos o cambios de posición, dolor

postoperatorio entre otros). Eí tratamiento inicia! debe incluir la garantía de hidratación

y aíivio al dolor, así como ia administración de antieméticos en forma profiláctica, misma

que esta bien justificada y recomendada. (1,2)

El antagonista 5-HT3, el Ondansetron ha generado mucho interés, y es indudablemente

un antiemético efectivo, en especial si sé administra ai final de la cirugía. Sé ha

demostrado que 8 mg de ondansetron son mas eficaces que 10 mg de metoclopramida

para reducir ia NVPO inducidas por opiáceos. Además Ondansetron mostró resultados

favorables en ios estudios cuando sé le comparó con placebo y los antieméticos

tradicionales. Dentro de sus propiedades carece de los efectos colaterales de ¡os fármacos

antieméticos mas antiguos, así como el alivio prolongado de ia náusea y vómito hasta por

24 horas. Sin embargo, su alto costo limita su administración. (3,4)

La dosis de 4mg y 8 mg disminuyeron la incidencia de náusea y vómito postoperatorio

en procedimientos de cirugía abdominal, cirugía laparoscópica, cirugía ginecológica,

traumatología, ortopedia y ciiugía pediátrica bajo anestesia genera!.

Pero aún no sé ha estudiado cuai es la dosis benéfica para pacientes oftalmológicos,

específicamente sometidos a vitrectomía bajo anestesia genera!.(5,6,7,8



La náusea y vómito son unos de los problemas postoperatorios mas comunes. Desde los

inicios de la práctica anestésica sé han estudiado ías causas y ía forma de evitar o

disminuir estas complicaciones. Aunque todos los pacientes quirúrgicos tienen riesgode

presentar una o ambas molestias, los procedimientos de oftalmología, sé acompañan de

una frecuencia alta de emesis postoperatoria. Los enfermos no solo están incómodos

después de !a intervención, además sé retrasa el egreso de ia unidad de cuidados

postanestésicos (UCPA), compromete la cirugía ocular, aumenta la presión intraocuiar

(PÍO), esto puede condicionar pérdida de la visión en forma permanente e irreversible.

Además de causal la hospitalización no programada, y todos estos problemas suponen

cada vez mayor preocupación económica. (9,10)

Ei vómito está controlado por la superficie dorsal de ia formación reticular iateral y la zona

desencadenante quimioreceptora en ei área postrema del piso de! cuarto ventículo. Aunque el

control de la emesis es de origen central, ios estímulos aferentes sé originan principalmente en

ía periferia del aparato digestivo, el centro ocuíomotor y ei aparato laberíntico. La técnica y

los fármacos anestésicos utihzados pueden influir en la incidencia de náusea y vómito por

efectos en estructuras centrales y periféricas. Sin embargo, existen algunos factores no

anestésicos que contribuyen a la Incidencia de náusea y vómito . (11, J 2,13).



El mantenimiento anestésico así como el uso de fármacos específicos pueden ayudar a

prevenir la emesis postoperatoria, algunas veces sé logra suprimiría por completo (ia

descompresión del estómago después de la inducción anestésica elimina gas y líquido del

estómago y disminuye por consiguiente la distensión gástrica). Es útil eEfminar e! uso de

opioides en ios pacientes de aíto nesgo. Sé ha utilizado ampliamente el ptopofol para ía

inducción y e! mantenimiento de la anestesia genera! y sé acompaña de una reducción

espectacular de NVPO. Aunque s¡ sé utiliza ptopofol solo para la inducción de ía anestesia

no tiene efectos significativos sobre la NVPO, solo cuando sé utiliza para el mantenimiento

anestésico. Con frecuencia sé utilizan bu tiro fe non as, como Propendo!, pero su eficacia

es mínima y causan somnolencia excesiva.

El dolor, ios mareos y ios cambios súbitos de posición en el postoperatorio incrementan

¡a frecuencia de náusea y vómito y deben minimizarse durante el transiado y en ia

UCPA. Cuando no es posible prevenir ía emesis postoperatoria, sé dispone de muchos

tratamientos eficaces. La metoclopramida es eficiente para tratar y prevenir náusea y

vómito. El ondansetron un inhibidor de la serotonina antagoniza receptores 5-HT3

centrales y periféricos para prevenir la emesis. ( i 5)

La base para el empleo de antagonistas específicos en e! tratamiento y la prevención dei

vómito se encuentra en los conocimientos de las funciones de los transmisores específicos,

en especial dopamina y serotonina, como mediadores de las señales eméticas y de los

reflejos motores en el estómago. Se utilizan muchos agentes, entre ellos antagonistas D2

(benzamidas sustituidas, fenotiazinas, butirofenonas y derivados dei

benzimidazol),antagonistas 5HT3; cortfcosteroides; canabinoides; antihista miníeos;

antagonistas muscarínlcos y benzodiacepinas.



Se cuenta con la mayor parte de estos agentes para administración orai y parenterai lo

mismo que en supositorios. Además de la disponibilidad de antagonistas específicos de ios

receptores, e! uso de combinaciones de agentes ha representado una mejora de gran

importancia en la capacidad para reducir este efecto adverso de muchos protocolos

quimioterapéuticos. Por tanto, un antiemético primario se puede complementar con un

cortícosteroide, lo que producirá un tratamiento antiemético más eficaz y reducirá la

toxicidad de! agente primario. ( 16 )

ONDANSETRON es el antiemético prototipo de los antagonistas 5HT3 se puede

administrar por vía oral o intravenosa y es útil para prevenir ia emesis provocada por

quimioterapia (cisplatino potente hemetógeno), y por radiaciones.

E! ondansetión tiene una biodisponibiiidad oral de cerca del 60% y aparecen

concentraciones sanguíneas eficaces 30 a 60 minutos después de su administración se

metaboliza de manera extensa en eí hígado, y su vida media plasmática es de 3 a 4 hrs.

La dosis de O.i a 0.15 mg/kg administrada en solución intravenosa brinda control de la

emesis aguda. ( i 7 }

El ondansetrón generalmente es bien tolerado, ocasionalmente produce efectos adversos

transitorios y leves como cefalalgia, estreñimiento y mareos. Dado que el ondansetrón no

antagoniza de dopamina, no tiene efectos adversos extra pira mida i es que conlleva la

administración de metociopramida.

La anestesia para cirugía oftalmológica presenta muchos retos, además de exigir

experiencia técnica, el anestesiólogo debe tener un conocimiento detallado de la

anatomía, fisiología y farmacología oculares.



Los pacientes que se someten a cirugía oftálmica pueden ser de edades extremas y

padecer de enfermedades medicas concurrentes (diabetes mellitus,

coronariopatia,hipertensión esencia!, afección pulmonar crónica, etc.)aunque es más

probable que pertenezcan al grupo de edad avanzada. Por otra parte las intervenciones

quirúrgicas oculares en genera! pueden clasificarse como intraoculares y extra oculares, las

consideraciones anestésicas son diferentes en estas dos categorías quirúrgicas: en ios

procedimientos intraoculares se requiere una acinesia profunda yun contra! meticuloso de

la presión intraocular; en cirugía extra ocuíar es importante ía posibilidad de provocar

reflejo oculocardiáco. ( 18)

Durante la anestesia, un aumento de la P!O puede causar perdida visual permanente; si ya

esta elevada, un incremento adicional suele desencadenar glaucoma agudo. Si se penetra

en ei globo ocular cuando la PÍO es excesivamente alta, puede romperse un vaso

sanguíneo con la subsecuente hemorragia. Una vez que se penetra en la cavidad ocular, ía

PÍO se torna atmosférica y cualquier elevación súbita de la presión puede provocar

prolapso del iris y cristalino y perdida del vitreo.

En la plosión intiaocuíar influyen tres factotes principales: a)presión externa en el ojo por

conti acción del músculo orbicular de ios párpados y ei tono de los músculos

extiaocLilares, congestión venosa de venas orbitarias (como puede ocurrir con el vomito y

la tos)y transtornos como un tumor orbitario, b) Rigidez de ía esclerótica y c) cambios de

ios constituyentes intraocuiares que son semisóíidos o líquidos. ( 1 9 )



El anesíesióiogo debe recordar las implicaciones anestésicas de las enfermedades

metabólicas con manifestaciones oculares. Los diabéticos presentan a menudo

complicaciones oculares y el anestesióíogo debe estar bien informado sobre las

alteraciones sistémicas de la fisiología que afecta a estos enfermos (gastroparesia entre

otras).

Con frecuencia los pacientes oculares se encuentran en las edades extremas, por este

motivo se aplican consideraciones especiales relacionadas con la edad, como alteraciones

de la farmacocinética y farmacodinamia. Asi mismo, no es raro que ios pacientes de

edad avanzada sufran disfunción tiroidea y enfermedades cardiopulmonares y renales.

Entre los requerimientos de la cirugía oftálmica figuran ia seguridad, acinesia, analgesia

profunda, hemorragia mínima, evitar o amortiguar el refieío oculocardiaco,prevenir

hipertensión intraocuiar, estar pendiente de interacciones farmacológicas y un despertar

tranquilo sin vómitos, tos y náusea. (20)



PROCEDIMIENTO

Después de obtener la aprobación dei comité local de investigación de! Hospital

(266/99) y eí consentimiento informado de los pacientes que reunieron los criterios de

inclusión antes mencionados. Sé estudiarán 68 pacientes programados en forma electiva

para vitrectomía en el cuarto piso de! bloque " A " del HE CMNS XXI, en los meses de

diciembre de 1999 y enero 2000.

Sé les efectuatá una valoración preanestésica de rutina. Al ingresar a quirófano, e! médico

residente en turno monltorizará ai paciente con baomanometro, cardioscopio, y oxímetro

de pulso, con los cuales sé podrán obtener ios valores de presión arterial media,

frecuencia cardiaca, trazo electrocardiográfico y saturación de oxígeno.

La asignación de los pacientes a los grupos de estudio será al azar, através de sobres

previamente codificados y sellados. Una persona ajena al estudio será la encargada de

abrir el sobre y preparar la dosis correspondiente del medicamento de acuerdo al código.

Todos ios pacientes recibirán ranitidina 50 mg iv, 10 minutos antes de iniciar la

inducción anestésica, ia cual será estandarizada de la siguiente manera: midazoiam a 30

mcgr/kg , fentanyl a dosis de 3 mcgr/kg, vecuronio a 10 mcgr/kg, propofol a 2 mg/kg.

Después de ia abolición del reflejo palpebsal sé aisistirá la ventilación con mascarilla facial

y oxigeno al 100% a razón de 4-5 litros poi minuto. Posteriormente sé i titubará al

paciente bajo laringoscopía directa con una cánula orotraqueai tipo Murphy con globo de



baja presión, de calibre 7.5 a 8.0 en caso de pacientes del sexo femenino y de 8.5 y 9.0

en caso de pacientes masculinos.

El mantenimiento anestésico será con sevafíorano a concentraciones requeridas por el

paciente, y fentany! 100 mcgr al inicial el procedimiento quirúrgico. Treinta minutos

después de iniciada la cirugía el médico responsable en turno, administrará de manera

ciega:

Grupo ! : Ondansetron 4 mg por vía intravenosa ( en 1 jeringa de i 0 mi con -

4mg de ondansetron - 2 mi - aforada con 8 mi de solución salina ai

0.9%), anotando la hora de administración en la hoja de recolección

de datos.

Grupo II: Ondansetron 8 mg por vía intravenosa (en I jeringa de 10 mi con —

8 mg de ondansetron - 4 mí - aforada con 6 mi de solución salina

al 0.9 % ), anotando la hora de administración en ia hoja de reco-

lección de datos.

Al finalizar eí procedimiento quirúrgico, sé tetírará el sevofiorano , buscando emersión

espontánea del paciente. Sé aspirarán secresiones orofaríngeas y sé extubará al paciente.

Serán transladados a recuperación donde permenecerán monitorizados con

cardioscopio, y oximetro de pulso, además sé les administrará oxígeno por puntas nasales

a dos litros por minuto. Serán egresados a su piso cuando cuenten con Aldrete de 10.

¡o



Los pacientes serán evaluados por un periodo de 6 hrs después de la cirugía en tres

ocasiones con un intervalo de dos horas para cada evaluación (a las 2 -a !as 4 - a las 6

hrs) por un evaluador que desconozca a que grupo pertenece el paciente y que dosis de

ondansetion recibió.



RESULTADOS

Sé estudiaron 68 pacientes asignados aleatoriamente a ios dos

grupos de estudio.

El grupo 1 (Ondansetron 4 mg) de 34 pacientes, 9 del sexo femenino (26.4%) y 25

deí sexo masculino (73.5%). El grupo 2 {Ondansetron 8 mg} de 34 pacientes, 14 del

sexo femenino ( 41.1%) y 20 de! sexo masculino (58.8%). (ver granea I)

Con un promedio de edad en años para el grupo 1 de 57.7 + 8.04 y para el grupo 2

de 56.4 ± 10.49 (ver granea 2)

No existieron diferencias estadísticamente significativas en relación a ia duración del

procedimiento anestésico en minutos, siendo de 1 10.38 ± 43.10 y de 99.43 ± 53.72

para los grupos 1 y 2 respectivamente (ver gráfico 3).

El tiempo quirúrgico media en minutos para el grupo í fue de 78.36 + 38.96 y para el

grupo 2 de 70.75 ± 45.35 (ver gráfico 4)

El promedio de peso expresado en kg para el grupo 1 fue de 69.6 ± 11.6 y para el

grupo 2 de 68.3 ± 11.7 (ver cuadro 1).



La talla en centímetros para e! grupo i fue de 156.03 + 8.76 y para el grupo 2 de

156.00 + 9.00 {ver cuadro 1}.

El estado físico según la Asociación Americana de anestesiólogos (ASA) para ei grupo

1 fue de 4 pacientes con ASA 1 (11.7 %) y 30 ASA 2 (88.2%). Para ei grupo 2 sé

presentaron 4 pacientes ASA 1(11.7%) y 30 pacientes ASA 2 (88.2%). (ver cuadro

D-

La presentación de náuseas y vómito dos hoias después de terminado ei procedimiento

anestésico fue para el grupo 1 con 7 casos de nausea (20.6%) y 4 casos de vómito

(1 1.8%). Para el grupo 2 con un caso de nausea (2.9%) y ningún caso de vómito (ver

cuadro 2 y gráficas 5-6).

Después de 4 hrs del ptocedimiento anestésico la piesentación de náusea y vómito fue

para el grupo i de 4 casos de náusea (1 1.8%) y cero de vómito y para el grupo 2 de

cero náusea y cero vómito, (ver cuadro 2 y giáftcas 5-6).

A las 6 hts posteriores al procedimiento la presentación de náusea y vómito fue de cero

nauseas y ceio vómito para ambos grupos, (ver cuadro 2 y gráficas 5-6).



DISCUSIÓN

El antagonista 5-HT3, e! Ondansetron es indudablemente un antiemético efectivo, en

especial si sé administra ai final de la cirugía. La dosis de 4mg y 8 mg disminuyeron la

incidencia de náusea y vómito en ias primeras 6 hrs del postoperatorio en

procedimientos de cirugía oftalmológica (vttrectomfa). Sin embargo, en nuestro estudio

no sé obtuvo significancia estadística (P>0.05), aunque clínicamente obtuvimos

disminución de la presentación de náusea y vómito en el postoperatorio inmediato con 4

mg de ondansetron y una mejor beneficio con 8 mg ya que solo un caso presento nausea

2 hrs después.

La significancia clínica radica en que ai abolir la presentación de náusea y vómito también

estamos evitando ei aumento de la presión intraocular, ya que al presentarse un aumento

en esta última sé ponen en riesgo !a recuperación quirúrgica o bien puede causar pérdida

visual petmanente.

Cabe mencionarque administrado por vía intravenosa sé obtienen concentraciones

sanguíneas eficaces de ondansetron a los 15 minutos, por ¡o cual es justificable

administrarlo de 1 5 a 20 minutos antes de concluir el procedimiento quirúrgico, para

obtener un mejor beneficio en ei potoperatoiio inmediato.



CONCLUSIONES

1.- La dosis de 4 mg de Ondansetron es efectiva para disminuir la presentación de

náusea y vómito durante ias primeras 6 hrs de! postoperatorio en pacientes sometidos a

vitrectomía, administrado a 45 minutos después de iniciada la cirugía.

2.- La dosis de 8 mg de Ondansetron administrado a 45 minutos después de iniciada la

cirugía es más efectiva que ia dosis de 4 mg pata disminuí! ía presentación de náusea

y vómito en el postoperatorio a las 2, 4 y 6 hrs en pacientes sometidos a vitrectomía.

3.- La efectividad de las dosis administradas de Ondansetron serían más eficaces si sé

administraran 1 5 a 20 minutos antes de terminar el procedimiento quirúrgico.
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CARACTERÍSTICAS GENERALES DE LOS PACIENTES
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su ih íOS

PESO 69 9*11 6 68 3±ii 7
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PRESENTACIÓN DE NAUSEA V VOMITO

2IIRS 4IIIÍS 6 1-iRS

NAUSEA VOMITO NAUSEA VOMITO NAUSEA VOMITO

GRUPO I 7 'i -i 0 0 0

GRUPO 2 I 0 0 0 U 0
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