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RESUMEN

Antecedentes: Lo nausea y vomito son comunes en el post opsratorio. Dependicnda del
fipo de anestesia, el grado de nduseaq y/Q vomifos serd variable, existen poCcos estudios
que svallen el efecto de la dosis de fentanilo sobre 'q frecuencia de ndusea v vamito.
Objefivo: Conocer la dosis de fentanile asociada o menor frecuencia de ndusea v vémilo
post operatorio,

Diseio : Cohorte retrospectiva

Matericl y Métodos: Unidad de andliis, los expedientes clinicos de pacientes sometidos g
cirugia oftdimica bajo anestesia general balanceada. B grupo 1 estuvo constituido por
pacienfes que recidieron fentanilo a una dosis total mayor de 1.50 meg/Ka/hora, el grupo
2 estuvo constituido  por pacientes con dasis total de fentanilo menor de  1.50
mcg/Kg/hora. Se ingresaron expedenies de sujetos mayores de 18 afios, de cualquier
sexo Con ASA menor de 3, Se evaluaran Ia frecuencia de nausea, vémito Y arqQueo.
Resultades: Se estudiaron 8) pacientes. El grupo 1 {n=56) formadc por pocientes gue
recibieron dosis altas de fentanil Imaés de 150 ng), v el grupe 2 [n= 25} por pacientes por
dosis de fentanila menores a 150 ug como dosis total. Todos los cacientes racibieron
ondansetrén, 8 miligramos por via infravenosa  antes de g cirsgic. No se chservaron
diferancias enire ambes gupos en sus caracterfsticas generales ni en los estudios de
laboratorio preoperatorio. Con fespecta a los variables hemodinamicas no se observaron
diferencics entre ambos grupos. Lo tasa de fentanio en el grupo 1 fue de 245
megikg/hora v en el grupc 2 fue de 1200 Con una diterencia estadisticamenie
significativa [p < 0.001). Fl Tiempo Quirdrgico def grupo | v 2 fug de 113.75 y 134.80 minutos
sin ciferencias estadisticas {o=0.99). La frecuencia de nduseq, varitos y arqueos fue
mayor en el grupo gue uiilizd dosis de ferlanilo mMayores de 150 meg.

Conclusiones: Existe una mayor frecuencia de ndusea vy vomilo post operataric en
pocientes aue utiizan dosis de fen‘aniio mayores de 1.50 mcg por Kg/hora

Palabras Clave: nauseaq, vormito postoperatorio, anesfesia general




ANJECEDENTES CIENTIFICOS

Lo nausea y vémito post operatorio se define como un episodio o mas de
ndusea y/o vomito durante Ias primeras 24 horas post quirdrgicas.[1) Es
importante mencicnar que se define ndusea y vomito post operatoric
temprdno el ocurido en las primeras 6 horas v tardio en ocurrido de & o 24
horas.(2)

Et vomito y ndusea postoperatorio son comunes después de los eventos
quirirgicos, repertandose en 25-35% de los pacientes, aungue se ha
reporiado incidencias tan alias come 72% en cirugia de colecistactomia
laparcscépica. (3- 5)

Dos son las principales causas de nduseqa ¥ vomitc pos operalorio, una es &l
procedimiento quirirgico, debido « o manipulacion de visceras que
tienen inervacidn principalmente parasimpdtica come son: intestinos,
estdmago, colon, vesicula bilior, entre otros: ofra causa es g
farmacolégica que se relacicna con efectos secundarios de tos mismos
agentes anestésicos, Una de las causas que contribuyen ol vémito post
operatorio tienen que ver con la dilatacién o initacion gastrointestinal,
constituyen un potente esfimulo muy potente para el vémito, os impulsos
se transmiten por las vias aferenfes, tanto vagales como simpaticas, al
centro bilateral del vémito del bulbo raquideo, sitvado cerca del tracto

sclitario a nivel del nicieo motor dorsal del vagoe., A contfinuacion, se




desencadenan  las reacciones motoras automdticas adecuadas para
provocar el vomifo. Estos impulsos motores se fransmiten desde el centro
del vOmito por los pares craneales V, VI, IX, X, Xl hacia la parte alta del
tubo digestivo v por los nervios raquideos al diafragma v a los misculos
abdominales. Los vdmitos también son provocados por seficies nerviosos
procedentes de dreas del propio cerebro, una pegqueha zona localizada
en ambos lados del suelo del cuarto ventriculo, cerca del drea postrema,
gue recibe el nombre se zona quimioreceptora reflexdgena, su
estimulacion por algunos farmacos como la apomorfing, i morfing v
algunos derivados digitdlicos.[4)

Bependiendo del tipo de anestesia, & grado de ndusea y/o vémitos sera
variable. As! g anestesia totai infravencsa con propefol se ha asociado
Con menos nausea y vomito postoperatoric (NAVPO) comparands con
dregas inhaladas, [7, 8)

Et uso de propofcl disminuye el iesgo de NAVFQ en 19%.{18) Existe una alta
frecuencia en la incidencia de NAVPC a pesar del uso de profiidctico de
dimenhidrinate (9}, metoclopramida  {10),  droperidol {11}, U

ondansetrén.(11)

Los antiemé&ticos mds estudiados con fines de ser utitizados como profilaxis
de NAVPO son derivados de la serotoning (un antagonista de 5-

hidrexitriplamina fipe 3] elemple el ondansetrdn; o dexameiasona {un
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corticosteroide), y e croperidel {una droga neurcléptical, la mayoria de los
ensayos realizados son intervenciones de una sola droga comparadas con
placebo. Algunas  alfernativas son el evitar drogas  anestésicas
emetdgenas, un ejemplo seria utilizar propofel en lugar de anestésicos
voldfiles, la substitucién de nifrégeno por oxido nitroso vy el use de
remifentanil un apioide de accidn ultra corta en lugar de fentanile.(12, 13)

El uso de ondasentrdn, dexametascna v droperidot disminuyen el riesgo de
NAVPC aproximadamente 24%.(18) Ofro factor asociado  a o ndusea vy
vomite post operatorio es el tipo de anclgesia aplicada, se ha observado
que la administracion de analgesia basada en morfing v sus derivados se
asocia o mayor ndusea que con oiras drogas analgésicas.[14)

Se ho observado gue el usor un solo antiemético fiene una eficacia
limifada vy varios ensayos han demcsfrado una superioridad al usar
combinaciones de estos.(t5) Reciertemente se ha considerado por
algunos cutores que ‘@ combinacion de drogas antieméticas podria ser
ung mejor solucion al problema de NAVPO. Asl se observa en el esfudio
realizodo por Elhakim My cols. Donde combinan ondasentrén vy
dexarmnetasona, siendo la combinacidn superior que cualquiera de [os dos
medicamentos administrades solos.(16)

Se han identificade factores de riesgo predictares de presentar ndused y/o
vamito, estos son: a) Factores ascciodas o ia persona: Genero femenino,

mayor edad, anfecedenie de nausea vy vomito post operatorio,




antecedente de veértigo, no fumadores, obesidad. k): Factores quirkrgicos:
duracidon def procedimiento (160 minutos), tibo de cirugla. ¢} Factores
anestésicos: uso de opicides,  uso de anestésicos voldtiles, anestesid
general. £l anfecedente de migrafia fue responsable de ndusea pere no
de vomifo. (17. 3. 1)

De acuerde dl fipo de cirugia algunas se asocian ¢ mayor prevalencia de
ndusea vy vémito post operatorio, la cirugia ginecolégica con 32%, cirugia
abdominal: 26%, cirugia maxilofacial:  27%. cirugia  plastica: 25%.
Neurocirugia: 24%. cirugia uroldgica: 19% (17).

Con respecto af uso de opioides es bien conocido gue causa vomito vy
ndusea en pacientes post quirirgicos, esto como se menciono antes. Sin

embargo, se desconocen las dosis asociadas a mayor ndusea y vomito.

JUSTIFICACION

Lo ndusea y vomite post operatorios frecuentemente complican g
recuperacion de |as pacienfes, Los opicides son usados frecuentemente en
pacientes que se someten a procedimientos quirdrgicos usando dosis
variables de fentanilo. Sin embargo poca informacidn existe sobre cual es
la dosis de fenfanio que provoca ndusea y vémito en mayor o menor
grade. El presenie esfudio pretende identificar la dosis de fentanilo que se
asocia @ una mayor frecuencia de ndusea y vémito postoperatorio en

pacientes someatidos a cirugia oftadlmica.
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MATERIAL Y METODOS

Después de contar con la autorizacion del Comité Local de Investigacion
del Hospital de Especialidades "Dr. Bernardo Sepllveda” del Centro
Médico Nacional Siglo XX, se realizé un estudic de tipc Cohorte
retrospectiva. Bl universo poblacional quedd censtituido por pacientes
semetides a Cirugia oftalmica baje anesiesic general balanceada. Los
pacientes gque ingresaron al estudio fueron personas mayores de 18 afios,
de ambos sexos. Con una valoracién del estado fisice de acuerdo a la ASA
[American Society of Anesthesiologists) menor de 3, y una valoracién
cardicldgice de Geldman de 1 a 2. No se incluyeron en este estudio
personus menores de 18 anos © con valoracion de ASA mayor de 3.

A todos los pacientes se les administrd 8 mg de ondansenirdn por via
endovenosa antes de la cirugia. B grupo 1 estuvo constituide por
pacientes que recibieron fentanio o una tosa mavor de 1.50
mcg/Kg/hora, el grupe 2 guedd formado por pacientes una tasa  de
fentanilo menor de 1.50 mag/Ka/hora.

Se anailizaron variables generales como son: Fdad. sexo, peso y talla. Asf
como pargmetros hemodindmicos antes, y durante el procedimiento
guirirgice: Frecuencia cardiaca  (FC), Tensidn  arterial  (TA), estas se
evalJaron basal ¢ en pise, dl ingresc ol quirdfano. al inicio de lo anestesia,

at inicio de la cirugia, ol términe de la cirugia v al final de la anestesia, y

tiempo anestésico-quirirgico.




También se evaluaron  estudios de labeoratoric donde  se  incluyd:
Hemoglobina (Mb), Hematocrito (Hto), glucosa, urea, creatining, cloro (ch,
sodio (Na), potasio {K} y Tiempos de coaguiacion (TP y TPT),

Se evaluaron la frecusncia de ndusea, vomito y argueo en ambas Qrupos.
asi, como su relacién con la dosis de fentaniic, Estos pardmetros se
evaiuaran a los 60 minutos de ‘erminado el procedimiento quirdrgico, a las
4, 8y 24 horas.

Se definidé como ndusea a todo malestar estomacal con sensacion
inminente de vomito. £l vémilo se definié come ia descarga del contenico
estomacal,

Los variables cuantitafiva fueron  descritas por medic v desviacion
estandar, las variables cualitativas fueron descritas por medicona y moda.
Las diferencias ebnfre los grupos se contrastaron a fravés de ia prueba chi
cugdrada para las variables expresadas en frecuencia abscluta o
porcentajes y con la prueba de t de student para establecer las
diferencias de promedics, en fodos los casos se considerd  como
estadisticamente significative un valor de p <de 0.05.

Esta investigacién se apegd a las Buenas Fracticas médicas v a la
Becloracion de Helsinki y no ameritd carta de consentimiente informado

por parte del paciente, debido a que la unidad de andlisis fueron los

expedientes clinicos.




RESULTADOS

Se estudiaren 81 pocientes a los cudles se les realizd cirugia oftalmalégica
bajo anestesia general balanceada, se distribuyeron en 2 grupos: ef grupo
1 (pacientes con fentanilo mayor de 1,50 mcg por Kg/hora), grupo 2 |
pacientes con fenfanilo menor de 1.50 mcg/Kg/hora); Los grupos fueron

similares en edad, talic, peso.[Ver cuadro |)

Con respecic al estado fisico, segin la clasificacion de la Sociedad
Americana de Anestesiologia {ASA), predomino el ASA 2 en ambos grupos,
grupo 1 en 58%, grupo 2 en 80%; la valoracién de Goldman {que valora el
riesgo cardiovasculor) fue similar en ambos grupos: grupoe 1 en 82.1%,

grupo 2 en 84%.(Ver grdfica 1)

Et iempo quirirgice fue similar en ambos grupoes: en el grupo 1 fue de

113.75 minutos. en el grupe 2 de 134.80 minutos.

La tasa de fentanilc en el grupe 1 fue de 2.45 meg/kg/hora, en el grupo 2
de 120 mcg/kg/hora. La presencia de ndusea en el grupo 1 a les 40
minutos fue de 14.3%, a los 4 horas de 10.4%, a las 8 horas de 3.6% y a las 24
horas de 1.8% comparado con el grupo 2 en el cudl los pacientes

presentaron ndused o los 40 minutos en un 4%, o las 4, 8, 24 horas no huba

ningtin eventc de ndusea. (Ver grafica 2)




La presencia de arguec en el grupo 1 fue a los 40 minutos de 7.1%. o las 4
horas de 8.9%, a ias 8 horas de 1.8% y o las 24 horas no se oresentd ningin
evento; comparado con el grupo 2 en & cudl no s presents el arquao en

ningun momento del postoperatario. (Ver gréfica 7)

Et vomito se presentd en el grupo 1 o los 60 minutos en un 71%, alas 4
horas en un 14.3%. a las 8 horas en un 1.8%, a las 24 horas en un 1.8%
comparado con el grupo 2 en el cual se presenté vémito solo a las 4 horas

en un 4%. (Ver grdfica 4

En este estudic se aprecia gue lo presencia de ndusea, argueo y vomito
postoperalorio se encuentran relacionados con dosis total de fentanilo

utiizada durante el evento quirdrgico.

Los niveles de tension arterial se midieron en fiernpo basal (en piso), al
ingreso a quirdfano, al inicio de la anestesia, inicic de ka cirugia y al término
de la cirugla. En general no se chservaron diferencias entre amioos grupos,
excepto en el momento de inicio de cirugia donde se observa que lo
Tension Arterial sistélica es de 113 vs 102 mmHg con ung diferencia

estadistica pero no clinica. {ver grdficos 3, 4, 5)
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DISCUSION

El vomito peost operatoric es un problema que ha estimulade la
investigacion, ya que se reporta una incidencia de hasta 72% en cirugia
lgparoscdpica,  provocande un  glargamiento en 1o estancia
infrahospitalana, o pesar dei uso preflactico de fédrmacos antieméticos
como son: dexametasona, droperidol, metociopramida, ondansetfrén; sin
embargo U UsO se asocia o una mayor incidencia de efectos
extrapiramidales & incremento en los costos de atencién hespitalarnia.(18)
Actualmente, el antagenisia del receptor 3-5-HTs ho sido aprebado gara ia
prevencion y tfratamientc de NAVPO: ondansetrdon,  dolaseirdn  y
granisetrdn. La eficacia de!l ondansetrdn, el priimer agente gue se puso a la
venta, ha sido amplicmente estudiada. En la primer revisién de ensayos
publicada, en donde sg¢ compara cndansetrdn con placekbe porda la
prevencién de NAVPO, Tramér y colaboradores (30) concluyeron gue el
mejor régimen de ondansetrdn fue lo dosis de 8 y 16 mg por via
infraverosa,  Ofro importante hallazge fue que el ondansetrén demastrs
consislentemente un mejor efecto en prevenir vémito que nauseas. En un
segunda publicacion, ia cual fue un meta-andlisis, Figueredo y Canosa no
lograron demostrar una mavyor eficacia de la dosis de 8 que la ebservada
can 4 mg. { 27)

La administracion de ondansetrén reduce la incidencia de ndusea vy

vamito post operatorio, este efecto se observa con dosis de 4 a 16 mg

1¢




infravenosa, no observandose diterencia si la dosis es grande o peguefa,
con la administrocién de ondansetrdn se ha chservado que se reduce la
frecuencia de ndusea y vomito posi operaterda hasta en 26% (24, 25),
nosotras adminisframos undg dosis de 8 mg. Aungque hay gue mencicnar
gue nosotros no evaluamos su efecto, ya que ambos grupos recibieron la
misma dosis de ondansetrdn, como se comento lineas ariba observamos
qgue ¢ frecuencia de NAVPO era menor gue lo reporfado por otros autores
y se habia sugerido que se debia a que la dosis de fentanilo era muy baja,
perc es probable gue el efecto ondansetrdon contribuya a esta baja
frecuencia de ndusea y vémito post operatorio.

Varios estudios han evcaluado la frecuencia de ndusea v vomito post
operaforio en pacienies ¢ quienas se les administra farmacos opicides
(20). Holger EK vy cols (1%), demostraron que este efecto varia en diferentes
tipos de oploides, asi observaron una mayor frecuencia de ndusea vy
vomito en pacientes que reciben fentanil comparado con nifics que
reciben remifentanil, esto se debe o una menor sobrevida del fdrmaco que
contribuye o una menor incidencia de ndusea y vomito.

El efecto qgue tleng el uso de fenlanile sobre ndusea y vomito se muestra
claromente en el estudio realizado por Kokinski v cols, quien evaluaron dos
grupos de pacientes a guienss se las redlizd intervencién quirlrgica, o los

dos grupos se les aplicd anestasia regional medicnte un blogueo caudal

con ropivacaing a una dosis de 0.5 mifkg, o un grupo se le aplicd fentanil




IV a una dosis de 1 mcg/kg y al segundo grupe placebo, en el grupec que
recibid fentanil se observo ndusea vy vamito en ung frecuencia de 36%,
mienfras que en el grupo placebo no hubo evenios de ndusea ni
vomito.(21) También se ha considerado gue diferentes dosis de fentanil
tendrian un efecto directamente proporcional a las nduseas y vémitos, este
fenémeno nosotros lo observamos en nuestro estudio vy es claro gue ha
mavyer tasa de fentanil se chserve una mavyor frecuencia de ndusea vy
vomito, nosotros encontramos una frecuencia de ndusea de 14%  en
pacientes que recibion fentanilo a una tasa de 2.4 ng/kg/hora y de 4 %
con una tasa de 1.2 pg/kg/hora, ofros autores (19) han enconfrado cifras
de nGusea tan altas como 48% con el uso de fentanilo a deosis de 100 a 200
mcg/Kg/min, estas dosis equivalen a tases ton altas come 6 a 12
mcglkg/hora; 1o anferior pone en evidencia que o mayor tasa de
fentanilo se observara ung mayor frecuencia de ndusea vy vomito post
operatorio. Sin embargo, hay que reconocer que los estudios que evalban
el efecto de diversas dosis de fentaniio scbre ndusea y vémitos son escasos,
y algunos de estos estudios solamenie se han redlizado en poblacién
pecidlico. Se ha demostrado que el vémito es mencs comin enire
aquelios nifos que reciben una sola dosis a ninguna de fentanile pora
andlgesio comparado con aquelios nifios que reciben mdas dosis. Estos
resultacos estan apoyados por Hamunen y colaboradores. En este estudio,

lo incidencia de vémite fue de 14% entre aqualios nifios a los que se les




administré fentanilo 3 meg/kg v cuatro veces mayor (54%) entra aquellos

que recibieron una dosis mayor.{28)

En ofrc estudio Elfzsching v colaboradares compararon remifentanilo con
fentanilo 4 meg/kg v observaron que en el grupe de fentanilo gue uno de
cada dos niftos presentaba vémito, las altas dosis de fentanilo en este
estudio se asociaron a un mayor nimero de NAVPO, un promedio de 2.2

episodios. {29)

En un estudio donde se evalta el fentanil en pacientes a quienes se les
realiza remplczo de cadera, usando blogueo infratecal con ropivacaina,
se observd Que e grupo que recibid fentanil  infratecal no maostré
diferencias en lo frecuencio de nduseo v vomito post operatorio que el
grupo que no lo recibid. Por to que es probable que administrar fentanilo
por via intratecal no afecia la frecuencia de ndusea y vomito post
operatoria, probablemente se deba a que por esta via se ulilizan dosis muy

bajas de fentanilo.{22)

Otre estudio donde se evalia el efecto de fentanil sobre ndused y vomito
post operatorio fue redlizado por Lovstad v cols., quienes evaluaron la
frecuencia e ndausea y vdmito, todos los grupos ufitizaron ropivacaing

peridural, en el grupo 1 se utilizé (sevofiucrane y fentanil peridural} en el




grupo 2 {sevcofluorano sin fentanil peridural] y el grupo 3 utilizé (propotol sin
utilizar fentanil peridurai), en este estudio se observd que el fentanit epidural
cousa una buena analgesia post cperataria sin reguerir opicide IV, en los

grupos gue nc recibié fentanil perdural hubo menos nausea y vomito.{23)

Los posibles mecanismos de accidn de los opicides para producir ndused y
vomito post ocperaforio son: reduccidn en el vaciamiento gastrico, accidn
scbre el centro vestibular mediante una mayor sensibilizacion y una accién

directa en lo zona quimoreceptora gatitlo del vomito, localizada en el piso

dei cuarto ventriculo.[24)




CONCLUSIONES

Los pacientes sometidos a cirugia oftalmica, que reciben durante lo
anestesio una tasa de fentanyl mayor a 1.5 mcg por kg de peso por hora
presentan una frecuencia mayor de ndused, vémito y arqueo que agquelles

con una tasa menor ¢ 1.5 ma/Kg/hora.
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