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RESUMEN:

Aproximadamente un 30% de los pacientes sometidos a cualquier procedimiento
quirGrgico presentan nausea y/o vomito postoperatorios lo cuél es frecuentemente causa de
complicaciones como broncoaspiracion, dehiscencia de heridas quirGrgicas, desequilibrio
hidroelectrolitico e incluso se han reportado casos ruptura esofagica, neumotérax bilateral,
etcétera. En los pacientes esta experiencia llega a ser incluso mas molesta que el dolor
postoperatorio, genera angustia y es frecuentemente causa de reinternamiento; lo cual a su vez
a nivel institucional tiene impacto monetario. La administracion de morfina en adicién a los
anestésicos locales al espacio subaracnoideo en el bloqueo de conduccion nerviosa; proporciona
una adecuada analgesia postoperatoria, sin embargo se encuentra relacionada a la presencia
de nausea y vomito postoperatorios en un alto porcentaje; siendo en ocasiones de dificil manejo,
razon por la que puede llegar a omitirse esta combinacion. Los antagonistas 5Ht3 han sido
ampliamente estudiados en la profilaxis de nausea y vomito postopeatorios en pacientes con alto
riesgo de presentarlos, mostrando su eficacia; sin embargo el costo de estos farmacos impide
que en algunas instituciones de salud se cuente con los mismos o que el paciente los adquiera.
El haloperidol es una butiferona que utilizada a dosis menores a las del tratamiento de las
psicosis, provee efecto antiemético y se ha encontrado como alternativa al droperidol debido a
una menor incidencia de alteraciones electrocardiograficas y de sintomas extrapiramidales. La
dexametasona, un corticoesteroide que ha demostrado tener propiedades antieméticas también
ha sido propuesto en los concensos sobre manejo de nausea y vomito postoperatorios a dosis
seguras. Los ultimos dos farmacos descritos por si solos no han demostrado beneficio superior
comparado con los 5Ht3 antagonistas; y hasta el momento tampoco hay estudios que comparen
esta combinacion contra los mismos como profilacticos de la nausea y vomito postoperatorios en
pacientes sometidos a anestesia espinal con la administracion de morfina en el espacio
subaracnoideo. En el presente estudio se compara el uso de la adicion de haloperidol méas
dexametasona contra ondansetron, en la prevencion de nausea y vomito postoperatorios por la
administracion de morfina al espacio subaracnoideo; como alternativa a la terapia habitual, lo
que ofrece mayor eficacia y reduccion en costos y por lo tanto mejoraria la calidad en el manejo

perioperatorio.
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Palabras clave: Nausea, morfina, ondansetrdn, haloperidol, dexametasona.

ANTECEDENTES:

La palabra ndusea deriva del griego nads, que significa nave, haciendo referencia al
sintoma presentado por los antiguos marineros durante sus expediciones; y desde entonces ha

sido un término ampliamente utilizado en la historia.

Como definicién nausea es la sensacion subjetiva de inminencia de vomito, en ausencia
de movimientos musculares expulsivos; cuando es severa se asocia a incremento de la

secrecion salival, alteraciones vasomotoras y sudoracion (1).

Vomito o emesis: Es la expulsion forzada del contenido gastrico a través de la boca.
Resulta de actividad coordinada de los mdsculos abdominales, intercostales, laringeos y
faringeos, incluyendo contraccion retrograda del intestino, relajacion del fondo gastrico, cierre de
la glotis y elevacion del paladar blando. Esta actividad se asocia a aumento de la frecuencia
cardiaca y la respiratoria y sudoracion. Arqueo: Es un esfuerzo de vomito, no productivo, que en

ocasiones antecede al mismo. Episodios eméticos: Conjunto de arqueo y vomito (2).

Clasificacion de acuerdo al tiempo de presentacion: a) Temprano: Se presenta de 2 a 6
horas después de la cirugia. b) Tardio: Se presenta entre 24 a 48 horas después de la cirugia.
(1,2).

El centro del vomito se localiza en la formacion reticular lateral de la medula. Recibe
impulsos de los quimiorreceptores de la zona gatillo, el aparato vestibular, el cerebelo, el nicleo
del tracto solitario y el centro cortical superior (3). Por lo menos se han documentado 7 tipos de
neurotrasmisores involucrados en la aparicion de nausea y vomito postoperatorios: serotonina,

dopamina, muscarina, acetilcolina, nerokinina 1, histamina y los opioides (2).

Diversos trabajos han tratado de esclarecer y evaluar los factores responsables de la
nausea y vomito postoperatorios, pero las diversidades demograficas de los pacientes y los tipos
de cirugia, hacen dificil predecir con certeza cuéles pacientes son de mas riesgo (4). Los

factores que han sido identificados como contribuyentes para la aparicion de nausea y vomito
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postoperatorios son: sexo femenino, estado de abstencion al tabaco, historia de vémito
postoperatorio 0 mareo, extension de la duracion de la anestesia, uso de opioides y edad.
También influye el tipo de anestesia utilizada y el tipo de procedimiento quirirgico (4). En
poblaciones que incluyen un amplio rango de procedimientos quirrgicos, la incidencia va de un
22 aun 52% (5)

La prevencion de la nausea y vomito postoperatorios es de importancia en relacion a la
calidad del cuidado del paciente y a términos monetarios (4). EI vomito aumenta el riesgo de
aspiracion y ha sido asociado a dehiscencia de heridas quirdrgicas, ruptura esofagica, enfisema

subcutaneo y neumotdrax (12).

La administracion de morfina intratecal asociada a los anestésicos locales esta indicada
para el manejo de dolor postoperatorio, ejerciendo su accion a través de la union a los
receptores opioides ( mu y kappa) a 'y modulando la liberacion de neurotransmisores
presinapticos en el asta dorsal de la médula espinal (24) y es utilizada a dosis de 100 a 500mcg.
Uno de sus efectos adversos mas incomodos y molestos de es la nausea y vomito
postoperatorios que ocurre en un 74% de los pacientes durante las primeras 24 horas a la
administracion de una dosis unica de morfina intratecal; lo cual se debe tanto a la estimulacion
en el &rea postrema a nivel central, como al retraso en el vaciamiento gastrico a nivel periférico
(6,11).

Se han utilizado numerosos antieméticos en la profilaxis de la nausea y vomito inducidos

por la administracion de opioides espinales, con resultados variados (6).

El ondansetron es un 5-HT3 antagonista, y su uso es mas efectivo administrado al final
de la cirugia (7). Tiene mayor efecto antiemetico que antinauseoso hasta por 24 horas (8). Una
de las grandes desventajas de su uso es el alto costo de este farmaco. Los efectos adversos que
pueden presentarse ante su uso son: nisgatmus, rigidez muscular, convulsiones, bradicardia o
taquicardia, mareo, hipo, vision borrosa y muy raramente ceguera transitoria, irritacion en el lugar

de inyeccion, estrefiimiento y cefalea (31).

El haloperidol tiene propiedades antieméticas y ha sido investigado como alternativa al
droperidol (13). Es también utilizado en el tratamiento de nausea y vomito en cuidados paliativos

en pacientes que reciben morfina por periodos prolongados de tiempo.
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Su estudio ha sido mas amplio en la administracion de anestesia general, sin embargo
tiene un varios beneficios potenciales para la prevencion de la nausea y vomito postoperatorios
secundarios a la administracion de opioides neuroaxiales, como lo es el antagonismo de los
receptores dopaminérgicos y en la zona gatillo quimiorreceptora, su vida media prolongada, su
bajo costo, y la baja frecuencia de efectos indeseados cuando es utilizado a dosis mas bajas a

las indicadas en tratamiento de psicosis (6, 10).

Las guias clinicas de la sociedad americana de anestesia ambulatoria recomiendan el

uso de 0.5 a 2mg. intravenosos o intramusculares como dosis Unica (15).

Los efectos colaterales producidos por el haloperidol mas frecuentes son a nivel
neurolégico: Sintomas Extrapiramidales, como temblor, rigidez, salivacion excesiva,
bradiquinesia, acatisia, distonia aguda; disquinesia tardia, manifestada por movimientos ritmicos
involuntarios de la lengua, cara, boca o mandibula; sindrome neuroléptico maligno, caracterizado
por hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autondmica, alteracion de la conciencia y otros
efectos sobre el sistema nervioso central como depresion, sedacion, agitacion, somnolencia,
insomnio, cefalea, confusion, vértigo, convulsiones de tipo gran mal y aparente agravamiento de
sintomas psicéticos. Las contraindicaciones para su administracion son: estados comatosos,
depresion del SNC debida a alcohol u otras drogas antidepresivas; enfermedad de Parkinson,

conocida hipersensibilidad al Haloperidol, lesion de los ganglios de la base (29).

La dexametasona, es un corticoesteroide que tiene propiedades antieméticas, cuyo
mecanismo se debe al antagonismo de las prostaglandinas (16). Como accion coadyuvante,
estimula la liberacion de endorfinas, lo cual mejora el estado de animo, brinda sensacién de
bienestar y estimula el apetito. Otro efecto encontrado es la liberacién de serotonina en las

visceras (17).

Recientemente se ha utilizado para el tratamiento de nausea y vomito secundarios a la
administracion de quimioterapia, en asociacion a 5 HT3 antagonistas al reducir los niveles de 5
hidroxitriptéfano en el tejido neural y depletando el precursor triptéfano; asi como su capacidad
de potencializar el efecto de otros antieméticos al sintetizar el receptor farmacolégico. Ademas
su vida media es de 36 a 72 horas, lo cual favorece la eficacia en la duracion del efecto
antiemético (16). Se recomienda su administracion al inicio de la anestesia sin haberse reportado

efectos adversos con una dosis Unica (19). La dosis recomendada es de 2 a 4mg. IV (15).
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Los efectos colaterales que pueden presentarse ante su uso son: Manifestaciones
musculoesqueléticas como miopatia, alteraciones en la cicatrizacion, osteoporosis, fracturas o
necrosis avascuoar de la cabeza del fémur o del himero (més frecuentemente en ancianos y
mujeres postmenopadusicas). El uso prolongado puede llegar a ocasionar insuficiencia
adrenocortical que varia segln los individuos y depende de las dosis, frecuencia y duracion del
tratamiento manifestado por: anorexia, letargo, cefalea, fiebre, artralgias, mialgias, dermatitis
exfoliativa, pérdida de peso e hipotension. También se ha informados de casos de aumento en la
presion intracraneal y papiledema. El tratamiento prolongado puede también ocasionar
hipercorticoidismo (sindrome de Cushing), irregularidades menstruales (amenorrea o0

dismenorrea) e hiperglucemia (30).

Los farmacos utilizados durante el presente estudio cuentan con registro y autorizacion
de su uso ante la Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios Comision de

Autorizacion Sanitaria.

Ondansetrdn: Solucion inyectable 8mg/4mL, envase con 3 ampolletas, registro numero:
013M96 SSA, laboratorio: PISA, grupo de acuerdo al articulo 226: V.

Haloperidol: Solucién inyectable 5mg/mL, envase con 6 ampolletas, registro: 204M2002
SSA, laboratorio: PISA, grupo de acuerdo al articulo 226: Il.

Dexametasona: Solucion inyectable 8mg/2mL, envase con 1 ampolleta, registro: 76138
SSA, laboratorio: PISA, grupo de acuerdo al articulo 226: 1V. (32).

Los 5Ht3 antagonistas han demostrado eficacia en la prevencion de nausea y vomito
postoperatorios, siendo el disponible en nuestro medio el ondansetron. Sin embargo su eficacia
en la prevencion de nausea y vomito inducido por la administracion de morfina intratecal no ha

sido completamente satisfactoria (9).

El haloperidol también ha mostrado su efectividad como antiemético; pero su estudio ha
sido mas amplio en la administracion de anestesia general (6, 10). Un metandlisis demostr6 que
dosis de 0.5 a 2mg IV o IM reducen significativamente la ndusea y vomito postoperatorios sin
presentarse sedacion ni alteraciones en el ritmo cardiaco; y los efectos extrapiramidales se
presentaron en un 0.1% (14). En un estudio doble ciego, aleatorizado, controlado, se comparo el

efecto de 2mg. IM de haloperidol y 1mg. IM de haloperidol en pacientes sometidos anestesia
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espinal con la administracion de morfina intratecal y bupivacaina; y aunque las diferencias entre
el grupo control y los que recibieron haloperidol fueron estadisticamente significativas para la
reduccion de nausea y vomito postoperatorios, estos se siguieron presentando con una

frecuencia considerable (6).

La dexametasona es otro farmaco estudiado como alternativa para prevencion de
nausea y vomito postoperatorio. En un estudio aleatorizado, doble ciego, comparado con
placebo se compararon dosis de 1.5 mg, 2.5mg, 5mg. y 10mg. proponiéndose como dosis

minima efectiva 5mg. (18).

Otro estudio donde se utilizd dexametasona como agente Unico, la eficacia fue similar al
ondansertrén 4mg. y droperidol 1.25mg, y se menciona el beneficio del costo comparado don los
5Ht3, asi como la seguridad al ser droperidol causante de disforia (20). Es también recomendado
en asociacion a otros antieméticos en el manejo multimodal antiemético (21).

Las combinaciones de antieméticos han mostrado eficacia comparado con el uso de un solo
farmaco. Un estudio compar6 la combinacion de dexametasona 10mg IV, ondasertron 1mg IV y
droperidol 0.625 mg; la cual mostré mayor eficacia que la administracion de ondansertron 4mg.

IV. Sin embargo fue practicado en pacientes sometidos a anestesia general (21).

Un estudio que mostrd efectividad del haloperidol mas dexametasona, en el que se
reportd una incidencia del 7% en nausea y vOmito postoperatorios, sugiere una buena
alternativa, sin embargo esta se llevo a cabo en asociacion tropisetron, y en pacientes sometidos

anestesia general (22).

La efectividad de esta misma asociacion: haloperidol 2mg. IV mas dexametasona 5mg.
IV fue evidente en un estudio doble ciego, aleatorizado, controlado con placebo, sin embargo se
practico en mujeres sometidas a histerectomia laparoscopica, contra placebo, droperidol 1.25mg.

IV, haloperidol 2mg. IV 0 dexametasona 5mg. IV. (23).

Recientemente se ha comparado la efectividad del haloperidol contra ondansetron, en
dos estudios doble ciego, aleatorizados, controlados con placebo, las dosis utilizadas fueron
1mg. de haloperidol contra 4mg. de ondansetron. No hubieron diferencias estadisticamente

significativas en la presentacion de nausea y vomito postoperatorios (25, 27).
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Los puntos anteriormente mencionados indican que en primer lugar no hay hasta el
momento un estudio que compare la asociacion de haloperidol mas dexametasona contra
ondansetron. En segundo lugar, no hay tampoco estudios en los que se haya determinado la
efectividad de esta asociacion de farmacos para la profilaxis del vomito y ndusea postoperatorios
inducidos por la administracion de morfina intratecal. Por Ultimo los estudios multicentricos
recientes que han evaluado el manejo antiemético multimodal han sido realizados en pacientes

sometidos a anestesia general y con poblaciones en las que existen multiples variables.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

La administracion de morfina en adicion a los anestésicos locales al espacio
subaracnoideo en el blogqueo de conduccion nerviosa; ha demostrado gran eficacia en el control
del dolor postoperatorio, en estudios recientes, sin embargo la nausea y vomito como parte de
sus efectos adversos, continta presentandose de manera frecuente. A pesar de la eficacia de los
antagonistas 5Ht3 el costo de los mismos es elevado y no se encuentran disponibles en algunas
instituciones de Salud publica de nuesto pais. El haloperidol es una butiferona con efecto
antiemético potente, utilizado en pacientes con dificil manejo de nausea y vomito, a un costo
bajo; por otro lado, la dexametasona, también ha demostrado tener propiedades antieméticas; y
debido al efecto adyuvante de ambos, la mezcla de los mismos puede mostrar mayor eficacia
que el ondansetrén. Es por ello que el planteamiento del problema del presente estudio es
determinar si la asociacion de haloperidol mas dexametasona tiene igual o mayor eficacia que el
ondansetron en la prevencion de ndusea y vomito postoperatorios inducidos por la

administracion de morfina en el espacio subaracnoideo.
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JUSTIFICACION:

El manejo de la ndusea y vomito postoperatorios es uno de los principales problemas a
los que se ve enfrentado el anestesidlogo; en especial en pacientes a los que se ha administrado
morfina en el espacio subaracnoideo; lo que condiciona incertidumbre en el uso de esta técnica,
a pesar de la adecuada analgesia que proporciona. En el hospital de la mujer la anestesia
regional con la técnica del blogueo subaracoideo es ampliamente usada y recientemente se ha
incorporado al cuadro basico de la institucion la morfina. El beneficio que la administracion de la
misma en el espacio subaracnoideo provee como analgesia postoperatoria, obliga a la
prevencion adecuada de los efectos adversos que se presenten, especificamente la profilaxis de
la ndusea y vomito postoperatorios. Los farmacos que han demostrado mas eficacia como lo es
el ondansetron, tiene un alto costo; y su accién no siempre ha sido totalmente satisfactoria en
este tipo de pacientes. El haloperidol es una alternativa usada en los ultimos afios para este fin.
La dexametasona, por otro lado también ha sido utilizada como antiemético, y se ha comparado
mostrando eficacia contra otros farmacos. Estos dos Gltimos medicamentos son de menor costo
en relacion al ondanseton; y su asociacion tiene efecto benéfico al actuar en distintos sitios. Si
utilizamos las dosis efectivas de ambos farmacos; las cuales han sido en los ultimos estudios
seguras, al no presentarse eventos adversos, se podrian sumar sus efectos y ser mas eficaces
que las dosis usuales de ondansetron para la profilaxis de nausea y vomito postoperatorios
inducidos por la administracion de morfina intratecal; y podria esta asociacion ser tomada en
cuenta para la profilaxis de ndusea y vomito postoperatorios en pacientes de alto riesgo de
presentarlos, especificamente en aquellos en quienes se administrard morfina en el espacio

subaracnoideo.
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HIPOTESIS.

Tanto el haloperidol como la dexametasona han demostrado por si solos potentes efectos
antieméticos y tienen distintos sitios de accion, por lo cuél su asociacion podria tener igual 0
mayor efectividad que el ondansetron en la prevencion de ndusea y vomito postoperatorios

inducidos por la administracién de morfina en el espacio subaracnoideo.

OBJETIVOS GENERALES

Demostrar la eficacia de la asociacion de haloperidol 2mg. intravenosos mas dexametasona
8myg. intravenosos versus ondansetron 4mg. intravenosos, para la profilaxis de nausea y vomito

postoperatorios inducidos por la administracion de morfina en el espacio subaracnoideo.
OBJETIVOS ESPECIFICOS
Demostrar la eficacia de la asociacion de haloperidol mas dexametasona.

Demostrar efecto benéfico mayor de esta asociacion comparado con ondansetron.

METODOLOGIA
DISENO DEL ESTUDIO

Se trata de un estudio comparativo, abierto, de intervencion, prospectivo, prolectivo y

longitudinal.
DEFINICION DEL UNIVERSO:

Pacientes que se sometieron a bloqueo de conduccién nerviosa con la administracion de morfina
mas anestésico local en el espacio subaracnoideo, en el periodo de febrero del 2010 a junio del

2010, que cumplieron con los criterios de inclusion.

Se incluyeron dos grupos de 31 pacientes cada uno, del sexo femenino, en total 62, que se

asignaron de manera aleatoria.
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En el grupo HD se administrd Haloperidol 2mg. intravenosos mas Dexametasona 8mg.
intravenosos previo al inicio de la anestesia. En el grupo O se administrd Ondansetron 4mg.

intravenosos al término de la cirugia.
CRITERIOS DE INCLUSION:
- Pacientes ASA | - ASA Il
- Edad de 18 a 60 afios.
- Peso mayor a 50kg. y menor a 100kg.
- Sin contraindicacion para la administracién de morfina en el espacio subaracnoideo.
- Sin antecedente de enfermedad por reflujo gastro-esofagico

- Sin contraindicacion para la administracion de haloperidol, dexametasona u

ondansetron.
CRITERIOS DE EXCLUSION:
- Embarazadas
- Pacientes bajo tratamiento con cualquier otro tipo de antiemético.
- Cirugia de urgencia
- Alergia a cualquiera de los farmacos utilizados en el estudio.
- Que no cumplieron con cualquiera de los criterios de inclusion.
- Que existiera contraindicacion para recibir anestesia regional.
- Que el paciente no aceptara el procedimiento.
CRITERIOS DE ELIMINACION:

- Cualquier complicacion o evento adverso que pusiera en riesgo la vida durante el

periodo pre, trans y postoperatorio.

- Més de tres eventos de nausea y/o vomito postoperatorios que requirieran terapia de

rescate.
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DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDADES DE MEDIDA:

Tiempo: Se evaluara la presencia de nausea y/o vomito postoperatorios cada hora durante las
primeras dos horas posterior a la cirugia, cada 2 horas en las siguientes 4 horas y

posteriormente cada 4 horas hasta las 24 horas.

Nausea: Sensacion subjetiva de inminencia de vomito, sin expulsion de contenido gastrico a

través de la boca.

Vomito o emesis: Es la expulsion forzada del contenido gastrico a través de la boca.

Arqueo: Es un esfuerzo de vomito, no productivo, que en ocasiones antecede al mismo.

Episodio de ndusea y vomito postoperatorio: a la presencia de nausea y/o vomito en las primeras

24 horas del postoperatorio (26).

EVALUACION DE LA NAUSEA: Se utilizé la escala de 0 a 3 puntos para evaluar la nausea (28):

0. Sin ndusea
1. Nausea muy leve
2. Nausea leve (incomoda)

3. Nausea severa ( molesta)

PRESENCIA DE ARQUEO:
Si: Presencia de arqueo.

No: Sin presencia de arqueo.

PRESENCIA DE VOMITO:
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Si: Presencia de vomito.
No: Sin presencia de vomito.
DESCRIPCION DEL PROCEDIMIENTO:

Se realiz6 valoracion preanestésica de los pacientes en estudio, de acuerdo al
diagndstico, antecedentes, exploracion fisica y estudios de laboratorio y gabinete; y se determing
el estado clinico de los mismos de acuerdo a la American Society of Anesthesia. Una vez
cumplidos los criterios de inclusion, se solicitd la autorizacion del mismo a través de su firma o
huella digital en la hoja de consentimiento informado, explicandose probables complicaciones y
efectos adversos relacionados a los farmacos administrados. Se asignaron los casos de manera
alternada en dos grupos: El grupo HD recibié 2mg. de haloperidol intravenosos mas 8mg. de
dexametasona intravenosos, previo al inicio de la anestesia. El grupo O recibid 4mg. de
ondansetrén intravenosos al término de la cirugia a realizar. ElI procedimiento anestésico se
realizd bajo monitorizacion no invasiva de los pacientes con vigilancia de Tension arterial,
frecuencia cardiaca y oximetria de pulso. Se colocé a los pacientes en decubito lateral izquierdo
y previo a realizar asepsia y antisepsia de region lumbar y colocacion de campos estériles, se
realizo el bloqueo de conduccin nerviosa en el espacio subaracnoideo en L1-12, L2-L3 o L3-L4
con aguja espinal Withacre 25, 26 0 27; utilizando como anestésico local bupivacaina
hiperbérica al 0.5%, a dosis dependiente del procedimiento a realizar mas morfina 100mcg por la
misma via. En ambos grupos se vigild al paciente bajo misma monitorizacion durante el
procedimiento y se llevd a cabo reposicion de liquidos intravenosos de acuerdo a las guias de
Massachusets. Al término del procedimiento se valord la escala de Aldrete, asi como a la llegada
a la unidad de cuidados postanestésicos y cada que fue necesario hasta su egreso al area de
hospitalizacion. Se evalu6 la presencia de episodios de nausea y/o vomito postoperatorios cada
hora durante las primeras dos horas posterior a la cirugia, cada 2 horas en las siguientes 4 horas
y posteriormente cada 4 horas hasta las 24 horas. Se determind la severidad de la ndusea
mediante la escala de 4 puntos citada. Se administraran 10mg. de metoclopramida intravenosos
al ocurrir vomito y/o una evaluacion de la ndusea que excediera de 4 puntos. Se recabaron todos
los datos en la hoja de registro de cada paciente. Se llevé a cabo la comparacion de resultados

de ambos grupos.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Febrero 2010: Presentacion del protocolo ante el comité de ética del Hospital de la Mujer de

Morelia, Michoacéan.
Febrero a junio de 2010: Recoleccion de datos.

Junio de 2010: Analisis de resultados, evaluacion y estadistica. Presentacion de resultados.

RECURSOS DISPONIBLES

RECURSOS HUMANOS: Dra. Martha Paulina Villanueva Olivarez residente de anestesiologia,
quien invirti6 8 horas del turno matutino de lunes a viernes y horas de guardia vespertinas,

nocturnas y de fin de semana, en los casos que se presentaron.

RECURSOS MATERIALES: Aportados por el Hospital de la Muijer:
- Papeleria: Hojas de recoleccion de datos y de consentimiento informado.

- Material de equipo de bloqueo: Antiséptico topico, agujas espinales marca BD withacre 6

quincke 25, 26 y 27, bupivacaina al 0.5%, jeringas desechables de 3ml.

- Morfina marca graten para administracion subaracnoidea, 2.5mg. en 2.5ml.

- Ondansetron, ampulas de 4mg. para aplicacion intravenosa, marca PISA.

- Haloperidol, &mpulas de 5mg. en 1ml. para aplicacion intravenosa, marca PISA.

- Dexametasona ampulas de 8mg. En 2ml. para aplicacion intravenosa, marca PISA.
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RESULTADOS:

Se estudiaron un total de 65 pacientes, de los cuales se excluyeron 2 por requerir anestesia

general durante la cirugia y 1 paciente fue eliminada por requerir mas de 3 dosis de rescate.

De los 62 pacientes incluidos se asign6 de manera aleatoria a dos grupos, el primero O
(ondansetron 4mg. IV al término de cirugia) y el segundo HD (Haloperidol 2mg. iv mas

dexametasona 8mg. IV), cada uno con 31 pacientes.

Para el analisis de datos se determinaron para cada variable moda, mediana, media, desviacion
estandar y varianza; y se llevo a cabo la prueba T de student, mostrandose debajo de cada tabla

los datos.

Las edades en cada grupo se muestran en las tablas 1 y 2, para los grupos O y HD,
respectivamente. Para el grupo O se calculd una media de edad de 42.7, una mediana de 43,
desviacion estandar de 47.52, varianza de 2258.54 y la moda fue de 50 afios. Para el grupo HD,
la media fue 37.22, la mediana de 47, desviacion estandar de 43.54, varianza 1895.98 y la moda

fue de 48 afios.
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Tabla 1y 2. Edades en ambos grupos.
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Tabla 1. Grupo O

EDAD GRUPO HD

18

22

EDAD

GRUPO 0

24

18

26

19

29

23

30

26

32

27

33

29

34

36

36

38

37

39

39

41

41

42

43

43

46

44

47

45

48

46

50

47

RlwlalRrlRIRPIRPRIRPININIRNRINWIN[R (R R

55

49

50

54

57

60

RN ONR(RINR(RINR(RIRIRPRIRIRRRR

=

media
mediana
des est

0.01194592
42.7096774
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t 0.01087216
media 37.2258065
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des est 43.5428807
var 1895.98246

moda 48
Tabla 2. Grupo HD
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Figura 1y 2, muestran las edades en cada grupo.
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Figura 1. Gréfica de edades en el grupo O.
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Figura 2. Gréfica de edades en el grupo HD.
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Se determiné en todos los pacientes el estado clinico de acuerdo a la American Society of
Anesthesia; solo se incluyeron pacientes ASA I, Il 'y lll. Se encontré que de los 62 pacientes
incluidos en el estudio, 11 pertenecian a la clase | (3 del grupo Oy 8 del grupo HD), 43 a la clase
I (22 del grupo Oy 21 del grupo HD) y 8 a la clase Il (6 del grupo O y 2 del grupo HD). Para los
pacientes clase | la media fue de 5.5, mediana 5.5, desviacion estandar 3.53 y la varianza de
12.5. Para los pacientes clase Il la media fue 21.5, mediana 21.5, desviacion estandar 0.70 y
varianza de 0.5, y para los pacientes clase Il la media fue 4, mediana 4, desviacion estandar

2.82 y varianza 8. En ambos grupos la moda fue ASA II.

Tabla 3. Clasificacion de acuerdo a la American Society of Anesthesia en ambos grupos.

GRUPO ASA | ASAI ASAI
0 3 22 6
H 8 21 2
media 5.5 21.5 4
mediana 5.5 21.5 4
desvest 3.53553391 0.70710678 2.82842712
var 12.5 0.5 8
t= 0.81660544 79.8046225 0.92796073

Figura 3. Grafica de la clasificacion ASA en ambos grupos.
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Figura 3. Clasificacion de acuerdo a la ASA.
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Tabla 4. Evaluacion del grado de ndusea en el grupo O.

GRADO DE NAUSEA

TIEMPO 0] I Il [
1 HORA 18 10 2 1
2 HORAS 17 9 3 2
4 HORAS 13 9 5 4
6 HORAS 22 5 2 2
10 HORAS 27 2 1 1
14 HORAS 31 0 0 0
18 HORAS 30 1 0 0
24 HORAS 30 0 1 0
TOTAL 188 36 14 10
T= 1.806503427 0.899408089 2.33179875 2.405824107
media 23.5 4.5 1.75 1.25
mediana 24.5 3.5 1.5 1
devest 6.94879229 4.30945804 1.66904592 1.38873015

var
moda

48.2857143 18.5714286 2.78571429 1.92857143

14 horas

1 hora

4 horas

4 horas
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En la figura 4 se muestra el grado de ndusea en el grupo O.

m0
[ ]
|

4

HORAS 14 18 ‘
HORAS  Loras 24

HORAS HORAS

Figura 4. Evaluacion del grado de nausea en el grupo O.
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Tabla 5y Figura 5. Evaluacion del grado de ndusea en el grupo HD.

GRADO DE NAUSEA

TIEMPO |O I Il 11

1 HORA 15 10 3 3
2 HORAS 19 10 1 0
4 HORAS 15 9 3 4
6 HORAS 23 5 2 1
10 HORAS 28 2 1 0
14 HORAS 30 0 1 0
18 HORAS 31 0 0 0
24 HORAS 30 0 1 0
TOTAL 191 36 12 8
T= 1.909478249 0.790020619 4.871793817 1.443494464
media 23.875 4.5 1.5 1
mediana 25.5 3.5 1 0
dev est 6.81254096 4.59813627 1.06904497 1.60356745
var 46.4107143 21.1428571 1.14285714 2.57142857
moda 18 horas ly2horas 1ly4horas 4horas

Tabla 5 . Evaluacion del grado de nausea en el grupo HD.
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Figura 5. Evaluacién de nausea en el grupo HD.


http://www.novapdf.com
http://www.novapdf.com

En ambos grupos se determiné el grado de nausea a la hora, 2 horas, 4 horas, 6 horas, 10
horas, 14 horas, 18 horas y 24 horas. En el grupo O, los pacientes que no presentaron nausea
fueron: 18 a la hora, 17 a las 2 horas, 13 a las 4 horas, 22 a las 6 horas, 27 a las 10 horas, 31 a
las 14 horas, 30 a las 18 horas y 30 a las 24 horas, con una media de 23.5, mediana 24.5,
desviacion estandar 6.94, varianza de 48.2, siendo la moda las 14 horas (hora de menor
presentacion de nausea). Los pacientes que presentaron nausea grado | a la hora fue de 10, a
las 2 horas 9, a las 4 horas 9, 6 horas 5, 10 horas 2, 14 horas 0, 18 horas 1y a las 24 horas 0,
siendo la moda 1 hora, con una media de 4.5, mediana 3.5, desviacion estandar 4.30, varianza
18.57. Los pacientes que presentaron ndusea grado Il fueron a la hora 2, a las dos horas 3, 4
horas 5, 6 horas 2, 10 horas 1, 14 horas 0, 18 horas 0 y a las 24 horas 1, siendo la moda 4
horas, con una media de 1.75, mediana 1.5, desviacion estandar 1.66, varianza 2.78. Los
pacientes que presentaron nausea grado Ill fueron a la hora 1, a las dos horas 2, a las 4 horas 4,
6 horas 2, 10 horas 1, 14 horas 0, 18 horas 0 y a las 24 horas 0, siendo la moda 4 horas, con
una media de 1.25, mediana 1, desviacion estandar 1.38, varianza 1.92. De acuerdo a lo
anterior, se presentaron 36 episodios de nausea grado 1, 14 episodios de ndusea grado Il y 10
episodios de ndusea grado lll. La hora en la que se presentaron menos episodios de nausea fue

alas 14 horas y la mayor cantidad de episodios a las 4 horas.

En el grupo HD, los pacientes que no presentaron nausea (grado 0) fueron: 15 a la hora, 20 a las
2 horas, 15 a las 4 horas, 23 a las 6 horas, 28 a las 10 horas, 30 a las 14 horas, 31 a las 18
horas y 30 a las 24 horas, con una media de 24, mediana 25.5, desviacion estandar 6.71,
varianza de 45.1, siendo la moda las 18 horas (hora de menor presentacion de nausea). Los
pacientes que presentaron nausea grado | a la hora fue de 10, a las 2 horas 10, a las 4 horas 9,
6 horas 5, 10 horas 2, 14 horas 0, 18 horas 0y a las 24 horas 0, siendo las modas 1y 2 horas;
con una media de 4.5, mediana 3.5, desviacion estandar 4.59, varianza 21.14. Los pacientes que
presentaron nausea grado Il fueron a la hora 3, a las dos horas 1, 4 horas 3, 6 horas 2, 10 horas
1, 14 horas 1, 18 horas 0 y a las 24 horas 1, siendo las modas 1y 4 horas, con una media de
1.5, mediana 1, desviacion estandar 1.06 y varianza 1.14. Los pacientes que presentaron nausea
grado Il fueron a la hora 3, a las dos horas 0, a las 4 horas 4, 6 horas 1, 10 horas 0, 14 horas 0,
18 horas 0 y a las 24 horas 0, siendo la moda 4 horas, con una media de 1, mediana 0,
desviacion estandar 1.60 y varianza 2.57. De acuerdo a lo anterior, se presentaron 36 episodios
de nausea grado 1, 12 episodios de nausea grado Iy 8 episodios de nausea grado Ill. La hora
en la que se presentaron menos episodios de ndusea fue a las 18 horas y la mayor cantidad de

episodios dentro de la primera hora y a las 4 horas.
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Tabla y figura 6. Presencia de arqueo en el grupo O.

Tabla 6. Presencia de arqueo en el grupo O.

PRESENCIA DE ARQUEO
TIEMPO |SI NO
1 HORA 5 26
2 HORAS 3 28
4 HORAS 4 27
6 HORAS 4 27
10 HORAS 2 29
14 HORAS 0 31
18 HORAS 0 31
24 HORAS 1 30
TOTAL 19 229
T= 2.384903898 28.74436803
media 2.375 28.625
mediana 25 28.5

devest 1.92260983 1.92260983
var 3.69642857  3.69642857
moda 1 hora 14y 18 horas

Figura 6. Presencia de arqueo en el grupo O.
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Tabla 7. Presencia de arqueo en el grupo HD.

PRESENCIA DE ARQUEO

TIEMPO | S NO

1 HORA 4 27
2 HORAS 4 27
4 HORAS 5 26
6 HORAS 4 27
10 HORAS 3 28
14 HORAS 1 30
18 HORAS 1 30
24 HORAS 0 31
TOTAL 22 226
T= 3.04055217 22.73503781
media 2.75 28.25
mediana 35 275
desvest 1.83225076 1.83225076
var 3.35714286  3.35714286
moda 4 horas 24 horas

Figura 7. Presencia de arqueo en el grupo HD.
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Se evalug la presencia de arqueo en ambos grupos en la primera hora, a las 2 horas, 4 horas, 6

horas, 10 horas, 14 horas, 18 horas y 24 horas.

En el grupo O, los pacientes que presentaron arqueo fueron: en la primer hora 4, dos horas 4, 4
horas 5, 6 horas 4, 10 horas 3, 12 horas 1, 18 horas 1y a las 24 horas 0, siendo la hora de
mayor presentacion a las 4 horas, con una media de 2.75, mediana 3.5, desviacion estandar
1.83, varianza 3.35. EI menor nimero de episodios de arqueo fue a las 24 horas. El total de

episodios de arqueo fue de 19.

En el grupo HD, los pacientes que presentaron arqueo fueron: en la primer hora 5, dos horas 3, 4
horas 4, 6 horas 4, 10 horas 2, 12 horas 0, 18 horas 0 y a las 24 horas 1, siendo la hora de
mayor presentacion en la primer hora, con una media de 2.37, mediana 2.5, desviacion estandar
1.92, varianza 3.69. EI menor nimero de episodios de arqueo fue a las 14 y 18 horas. El total de

episodios de arqueo fue de 22.

De la misma manera se evaluo la presencia de vomito en ambos grupos en la primer hora, a las

2 horas, 4 horas, 6 horas, 10 horas, 14 horas, 18 horas y 24 horas.

En el grupo O, los pacientes que presentaron vomito fueron: en la primer hora 3, dos horas 1, 4
horas 2, 6 horas 1, 10 horas 2, 12 horas 6, 18 horas 0 y a las 24 horas 1, siendo la hora de
mayor presentacion la primer hora, con una media de 1.25, mediana 1, desviacion estandar 1.03,
varianza 1.07. El menor nimero de episodios de vomito fue a las 14 y 18 horas. El total de

episodios de vomito fue de 10.

En el grupo HD, los pacientes que presentaron vomito fueron: en la primer hora 3, dos horas 1, 4
horas 2, 6 horas 2, 10 horas 1, 12 horas 1, 18 horas 1y a las 24 horas 0, siendo la hora de
mayor presentacion en la primer hora, con una media de 1.37, mediana 1, desviacion estandar
0.916, varianza 0.839. El menor numero de episodios de arqueo fue a las 24 horas. El total de

episodios de vomito fue de 11.
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Tabla 8. Presencia de vomito en el grupo O.

PRESENCIA DE VOMITO

TIEMPO | SI NO

1 HORA 3 28
2 HORAS 1 30
4 HORAS 2 29
6 HORAS 1 30
10 HORAS 2 29
14 HORAS 0 31
18 HORAS 0 31
24 HORAS 1 30
TOTAL 10 238
T= 4.330483393 103.0655048
media 1.25 29.75
mediana 1 30
desv est 1.03509834  1.03509834
var 1.07142857 1.07142857
moda 1 hora 14y 18 horas

Figura 8. Presencia de vomito en el grupo O.
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Tabla 9. Presencia de vomito en el grupo HD.

PRESENCIA DE VOMITO

TIEMPO | S NO

1 HORA 3 28
2 HORAS 1 30
4 HORAS 2 29
6 HORAS 2 29
10 HORAS 1 30
14 HORAS 1 30
18 HORAS 1 30
24 HORAS 0 31
TOTAL 11 237
T= 6.08110434 131.0201571
media 1.375 29.625
mediana 1 30
desvest 0.91612538 0.91612538
var 0.83928571 0.83928571
moda 1 hora 24 horas

Figura 9. Presencia de vomito en el grupo HD.
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ANALISIS DE RESULTADOS:

Los pacientes en el grupo Oy HD tuvieron una media de edad de 42.7 y 37.22, respectivamente,
la moda de 50 y 48 afios respectivamente y la varianza de 2258.54 y 1895.98, respectivamente;

lo cual traduce similitud entre los grupos estudiados.

Respecto al estado clinico de acuerdo a la American Society of Anesthesia, se encontré mayor
frecuencia en pacientes que pertenecieron a la clase Il y en menor numero a las clases |y Il

siendo similares en ambos grupos.

En el grupo O se presentaron en total de 60 episodios de ndusea contra el grupo HD en el que
se presentaron 56 episodios. El grado | fue el mas frecuente en ambos grupos (36 episodios en
los dos grupos), durante la primera hora se registro la mayor parte de los mismos para el grupo
O y para el HD la primera y segunda hora. En segundo lugar se presentaron 14 episodios de
nausea grado Il en el grupo O y 12 en el HD, siendo a las 4 horas el registro del mayor nimero
(5 episodios) en el grupo O y 3 episodios durante la primer hora y a las 4 horas en el HD. Por
dltimo los pacientes que presentaron nausea grado Il fueron 10 en el grupo O, siendo a las 4
horas el mayor registro en ambos (4 episodios en ambos). Por lo anterior se observd menor

cantidad de episodios de ndusea en el grupo HD, asi como menor severidad.

El total de episodios de arqueo en el grupo O fue de 19 y para el grupo HD de 22. Para el grupo
O la mayor cantidad de episodios se presentd a las 4 horas y para el HD durante la primera
hora, con 4 y 5 episodios, respectivamente. En el grupo O el menor nimero de episodios fue a
las 14 y 18 horas; y para el grupo HD a las 24horas, durante las que no se presentd ningun
episodio de arqueo. Por lo tanto en el grupo O hubo menor cantidad de episodios respecto al

grupo HD.

El total de episodios de vomito en el grupo O fue de 10y en el grupo HD de 11. Para el grupo O
la mayor cantidad de episodios se presentd durante la primera hora y para el HD también
durante la primera hora, con 3 episodios en ambos grupos. En el grupo O el menor nimero de
episodios se registro a las 14 y 18 horas y para el grupo HD a las 24 horas, con cero episodios

en ambos grupos. Por lo tanto hubo menor cantidad de episodios de vomito en el grupo HD.
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DISCUSION:

En el presente estudio se evaluo la eficacia del haloperidol mas dexametasona en
prevencion de nusea y vomito postoperatorios inducidos por la administracion de morfina al
espacio subaracnoideo, durante la anestesia regional, sin embargo la de ambos ha sido
demostrada de manera mas amplia en la administracion de anestesia general (6, 10, 20, 21,22);
por lo que las dosis propuestas de 0.5 a 2mg IV (14), han sido utilizadas en el mismo tipo de
procedimientos y por lo tanto no para los fines de este estudio, por lo que puede ser necesario
modificar la misma. Estudios en los que el haloperidol sin otro adyuvante se ha utilizado en
pacientes sometidos a anestesia espinal con adicién de morfina, al igual que este estudio,
aunque se ha mostrado reduccién de nausea y vomito postoperatorios, los episodios se han
seguido presentando con una frecuencia considerable (6), en nuestro estudio observamos que la
frecuencia de los episodios fue similar respecto al grupo en el que se administrd ondansetron,
pero sin mostrar una diferencia significativa; y al igual que los otros estudios citados, los
episodios se continuaron presentando. Por otra parte nuestro estudio se llevd a cabo solamente
en poblacion femenina, siendo en otros estudios llevado a cabo de la misma manera en cirugia
laparoscdpica para histerectomia mostrando efectividad, sin embargo se asocié durante el
mismo droperidol (23). Por otro lado el ondansetron al ser administrado sin ningin adyuvante al
mostrar eficacia similar en estudios anteriores, continla hasta el momento como el mas
estudiado para los fines que tratramos de demostrar en nuestro trabajo. Al igual que la mayoria
de los estudios realizados, el nuestro encontré similitud en la disminucion de episodios de
nausea y vomito en ambos grupos (25,27). De acuerdo al analisis de datos que llevamos a cabo
podemos concluir que hubo similitud respecto a la edad en ambos grupos, al igual que el estado
clinico de las pacientes, todas sometidas a cirugia electiva y todas del sexo femenino.
Observamos que los episodios de nausea y vomito se siguieron presentando en ambos grupos; y
a pesar de que fue menor la presencia de nausea y vomito en el grupo HD, hubo menor
presencia de arqueo en el grupo O. Consideramos que a pesar de la similitud en los datos
analizados, puede encontrarse una mayor diferencia estadisticamente significativa si se estudian
grupos mas grandes de pacientes para este fin. De acuerdo a los datos encontrados, concluimos
que la combinacion de haloperidol mas dexametasona, a pesar de no haber demostrado
superioridad sobre la administracion de ondansetrén en nuestras pacientes, si mostraron una
eficacia similar, y por lo tanto esta combinacion puede ser una alternativa en el manejo

perioperatorio.
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Anexo 1

“HALOPERIDOL MAS DEXAMETASONA VERSUS ONDANSETRON COMO PROFILAXIS PARA
NAUSEA Y VOMITO POSTOPERATORIOS INDUCIDOS POR LA ADMINISTRACION DE MORFINA EN

EL ESPACIO SUBARACNOIDEQO”
HOJA DE RECOPILACION DE DATOS

Fecha: Nombre de la paciente:
Edad: Sexo: Cirugia: ASA:
GRUPO: HD 0

EVALUACION DE SEVERIDAD DE NAUSEA

GRADO DE NAUSEA
HORAS 0 1 2 3

PRESENCIA DE ARQUEO

ARQUEO
HORAS Si NO
1
2
4
6
10
14
18
24

PRESENCIA DE VOMITO

VOMITO

HORAS SI NO
1
2
4
6
10
14
18
24
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PROTOCOLO DE INVESTIGACION CLINICA

Lugar y Fecha:

Por medio de la presente acepto participar en el protocolo de investigacion HALOPERIDOL MAS DEXAMETASONA
VERSUS ONDANSETRON COMO PROFILAXIS PARA NAUSEA Y VOMITO POSTOPERATORIOS INDUCIDOS
POR LA ADMINISTRACION DE MORFINA EN EL ESPACIO SUBARACNOIDEO, registrado ante el Comité Local
de Investigacion del Hospital de la Mujer, de Morelia, Michoacan con el nimero:

El Objetivo General Demostrar la eficacia de la asociacién de haloperidol 2mg. Intravenosos mas dexametasona
8mg. intravenosos versus ondansetron 4mg. intravenosos, para la profilaxis de niusea y vomito postoperatorios

inducidos por la administracion de morfina en el espacio subaracnoideo.

Se me ha explicado que mi participacion consistira en la administracion de haloperidol mas dexametasona u
ondansetrén para la prevencion de ndusea y vomito postoperatorio tras la administracion de morfina al
espacio subaracnoideo.

Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes,
molestias y beneficios derivados de mi participacion en el estudio, para el haloperidol los principales son:
temblor, rigidez, salivacion excesiva, movimientos involuntarios de la lengua, o cara, sedacion, agitacion,
somnolencia, insomnio, cefalea, confusion, veértigo, para el ondansetron, nisgatmus, rigidez muscular,
convulsiones, bradicardia o taquicardia, mareo, hipo, visién borrosa y muy raramente ceguera transitoria, irritacion
en el lugar de inyeccion, estrefiimiento y cefalea; y para la dexametasona: miopatia, alteraciones en la cicatrizacion,
anorexia, letargo, cefalea, fiebre, artralgias, mialgias, dermatitis exfoliativa, e hiperglucemia.

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento si asi lo decido, sin que
ello afecte la atencién médica que recibo en el Instituto.

Los médicos a cargo de mi procedimiento anestésico me han dado seguridades de que no se me identificara en las
presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de que los datos relacionados con mi privacidad seran
manejados en forma confidencial. También se han comprometido a proporcionarme la informacion actualizada que
se obtenga durante el estudio, aunque esta pudiera cambiar de parecer respecto a mi permanencia en el mismo.

Comprendo perfectamente que durante el evento anestésico — quirlrgico puedan surgir modificaciones en mis
condiciones clinicas que obliguen a modificar el manejo originalmente previsto, y se me ha informado que en este
caso el anestesidlogo actuara en forma oportuna y teniendo siempre mi seguridad como prioridad.

NOMBRE Y FIRMA DEL PACIENTE TESTIGO

NOMBRE FIRMA'Y MATRICULA DEL INVESTIGADOR RESPONSABLE

En caso de emergencia, dudas o preguntas relacionadas con el estudio comunicarse: JEFATURA DE
ANESTESIOLOGIA. Hospital de la Mujer, Morelia, Michoacén. Dr. Rigoberto de Jesus Galindo Aguilar (jefe de
carrera), Dra. Martha Paulina Villanueva Olivarez. (Residente anestesiologia) Tel: 3405555 ext. 1062
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