A0 NACIONAL ALTCM
RS wn"fﬂcu
=y S
| e -' " .. DT |
I i i
Tltks -

Capital en Fhivimients

g&f(}iudad Secretaria
% Méico rL;gg Salud

“Hel [Fitrity Tedeial

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACION
SECRETARIA DE SALUD DEL DISTRITO FEDERAL
DIRECCION DE EDUCACION E INVESTIGACION

SUBDIRECCION DE INVESTIGACION Y POSGRADO

CURSO UNIVERSITARIO DE ESPECIALIZACION EN

ANESTESIOLOGIA

“PREVENCION DE LA NAUSEA Y VOMITO POSTOPERATORIO CON METOCLOPRAMIDA
SUBCUTANEA VS METOCLOPRAMIDA INTRAVENOSA”

TRABAJO DE INVESTIGACION CLINICA
PRESENTA
DR. TOMAS SEGURA FERNANDEZ
PARA OBTENER EL DIPLOMA DE ESPECIALISTA EN

ANESTESIOLOGIA

DIRECTOR DE TESIS

DRA. ARIZBE RIVERA ORDONEZ

2009



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



PREVENCION DE LA NAUSEA Y VOMITO POSTOPERATORIO CON
METOCLOPRAMIDA SUBCUTANEA VS METOCLOPRAMIDA
INTRAVENOSA
Dr. Tomas Segura Fernandez

Vo. Bo.
Dra. Maria Maricela Anguiano Garcia

Titulaf del Curso de Especializacion
en Anestesiologia

/ IRECCION DE EDUCACION

E INVESTIGACION
Director d&’Educacion e Investigg@ﬁ.ET ARi A DE

SALUD BEL DISTRITO FEDERAL



PREVENCION DE LA NAUSEA Y \{OMITO POSTOPERATORIO CON
' METOCLOPRAMIDA SUBCUTANEA VS METOCLOPRAMIDA
INTRAVENOSA

Dr. Tomas Segura Fernandez

Vo. Bo.
Dra. Arizbe Rivera Ordéfez

i (Director de Tesis
Médico Anestesiélogo adscrito al
Hospital General de Xoco



’ DEDICATORIAS Y AGRADECIMIENTOS
A dios, por que sin el no estaria en esta galaxia y sin el la ciencia no existiria
A todas fas personas que me aman y siempre han creido en mi.

En especial a mis hijos, Saul y Jatziri, que han vivido mi ausencia como nadie y

son la alegria de mi vida.

A mis padres que perdonan mis errores, que intensifican mis logros y triunfos y

que cobijan mis lagrimas.

A todos los anestesiélogos que son parte de mi formacion y se volvieron mis

maestros.

A ti que a pesar de todo, me has apoyado como nadie en el mundo y sin tu

presencia no hubiera valido la pena estar aqui.

¢Co6mo me recordarén mis hijos?.

Estaesia verdadera medida de un hombre



RESUMEN
INTRODUCCION
MATERIAL Y METODOS
RESULTADOS
DISCUSION
CONLUSIONES
BIBLIOGRAFIA

ANEXO 1

INDICE

13

14

16

18



RESUMEN

Introduccién: La via de administracion subcutanea ha sido poco estudiada en
la prevencion de la nausea y vomito postoperatorio, pero con resultados
favorables en los cuidados paliativos, por lo que se evaluara su utilidad,
comparando esta via de administracion con una via clasica (via intravenosa)
para la prevencion de la, nausea y vomito postoperatorio Objetivo: determinar
cual via de administracion de metoclopramida; subcutanea o intravenosa,
previene en mayor grado la nausea y vOmito postoperatorio. Disefio:
longitudinal, prospectivo, comparativo, aleatorizado simple.

Material y métodos: En el periodo del 15 de junio al 15 de agosto del 2008. Se
estudiaron a 27 pacientes, se formaron 2 grupos de manera aleatoria simple, en
uno se administro metoclopramida por via subcutdnea (grupo A) y a otro se
administr6 metoclopramida intravenosa (grupo B). En ambos se valoré la
presencia de nausea y vomito postoperatorio a su ingreso a la UCPA, a los 15,
30 y 60 minutos Resultados: no se encontrd relacion significativa entre la via
de administracion y el grado de prevencion de nausea y vomito postoperatorio.
Conclusiones: las vias de administracion intravenosa y subcutanea de la
metoclopramida, previene en grado similar la nadusea y vomito postoperatorio y
por lo tanto puede ser una alternativa, en pacientes que el acceso venoso sea
dificil o se vea comprometido en algin momento del periodo perioperatorio.
Este estudio puede ser un preambulo para nuevos estudios de esta via poco
estudiada en el area de la anestesiologia.

Palabras clave: nausea, vomito postoperatorio, via subcutanea.



INTRODUCCION:

La ndusea y vomito postoperatorios, contintan siendo una causa de morbilidad
a pesar de la introduccion de nuevos antiemeéticos, nuevas técnicas anestésicas
y anestésicos, asi como cirugias de minima invasion. (1)

Se presenta nauseas y vomito en aproximadamente 20-30% de los pacientes
sometidos a cirugia. (2) El vémito no solo es desagradable si no también es
causa de complicaciones serias. (3)

La nausea es un fenbmeno no observable de una sensacion no placentera que
se experimenta en la parte posterior de la garganta y el epigastrio que puede o
no culminar en vémito.

El vomito es la expulsion vigorosa del contenido del estomago a través de la
cavidad oral y nasal. La ocurrencia y la frecuencia del vomito puede ser
objetivamente medida.

Fisiologia del vomito: resulta de sucesos intrincados de eventos fisioldgicos
mediados por inervacion aferente, factores humorales, y musculatura visceral y
somatica, que son coordinadas al final por el centro del vomito y emesis
localizado en la medula espinal.

Las entradas aferentes al centro emético se originan por cuatro vias primarias.
La via cerebrocortical: estimulado por asociaciéon aprendida. La zona
guimiorreceptora gatillo: localizada en el area postrema en la corteza, que es
sensible a estimulos quimicos del liquido cefalorraquideo y la sangre. La via
vestibular: con activacion de la via central de la emesis con cambios de posicién

(como en las nauseas por movimiento). La via periférica: que es activada por



neurotransmisores en receptores del tracto gastrointestinal a través del nervio
vago que comunica con el centro de la emesis.

Los impulsos eferentes son enviados del centro del vomito a los musculos
abdominales, al centro de la salivacién, centro respiratorio y nervios craneales,
ocurriendo el vomito. Los mecanorreceptores de la pared intestinal pueden ser
estimulados por el estiramiento, distorsién o invasién directa de la luz intestinal
Receptores similares estan localizados en las capsulas viscerales y serosas
parietales que proveen fibras aferentes via nervio vago y esplénico a la via
central de la emesis. (4) Los neurotransmisores, dopamina, acetilcolina,
histamina y serotonina (5HT) son involucradas en las vias emetogenicas (5)

La nausea y el vomito son el efecto adverso mas frecuente posterior a la
anestesia (6) Puede ser causa de morbilidad incluyendo, deshidratacion,
desequilibrio hidroelectrolitico, dehiscencia de la sutura, hipertensién venosa y
sangrado, ruptura esofagica, y compromiso de la via aérea que compromete la
vida.(7). Por cada episodio de vomito la recuperacion de la UCPA se retrasa 20
minutos. (8)

Desafortunadamente existen pocos estudios dirigidos a identificar la causa del
vomito postoperatorio, en contraste con los relacionados a quimioterapia y
radioterapia en donde existen modelos animales.

Los anestesidlogos lo relacionan con una causa multifactorial, involucrando

cirugia, anestésicos y factores de riesgo especificos del paciente.(9)



En un estudio de Apfel y Kranke (10) el uso de anestésicos voléatiles fue un
factor de riesgo muy importante para la presencia de vémito postoperatorio sin
una diferencia entre sevoflorane, enfluorane e isofluorane.

Es controversial las dosis altas de opioides intraoperatorio en especial porque
disminuye la dosis de anestésicos volatiles.

Dentro de los factores bien establecidos para presentar nausea y vOmito
postoperatorio estan: género femenino (el factor de riesgo mas importante),
adolescencia, primera semana del ciclo menstrual, estado de no fumador (factor
de riesgo independiente), una historia de vomito postoperatorio o nausea por
movimiento. Entre los factores de riesgo posibles se encuentran, un ASA
elevado, historia de migrafia (solo nausea), ansiedad

Los factores relacionados al paciente: Obesidad,

Factores bien establecidos relacionados con la anestesia: Uso de anestésicos
volatiles, oxido nitroso, dosis altas de neostigmina > o igual de 2.5mg, opioides
intraoperatorios, opioides posoperatorios

Factores de riesgos posibles relacionados con la anestesia: anestesia
prolongada, anestesia general, uso de opioides de vida media larga.

Dentro del manejo de las nduseas y vOmitos postoperatorios esta el manejo
multimodal. La profilaxis se recomienda en los pacientes con alto riesgo de
Nausea y Vomito Postoperatorio. “La profilaxis antiemética 6ptima no se ha
establecido” (11)

Existen actualmente antieméticos llamados de mayor efectividad pero de mayor

costo, como el ondarsetron que en combinacion con otros antieméticos clasicos



han resultando en una menor incidencia de nausea y vOmito postoperatorio
(12,13).

Sin embargo, estudios sistematizados solo confirman su eficacia en la
combinacién con sinergismo en combinacién de antagonistas de receptores de
5 hidroxitriptamina, droperidol o dexametasona.(14)

La metoclopramida un antagonista de los receptores de dopamina y serotonina
se descubrié hace mas de 40 afos. Es usada extensamente en la actualidad en
la practica clinica para la prevencion de la nausea y vomito postoperatorio (15).
Su mecanismo de accion es complejo e incluye el agonismo del receptor 5HT4
antagonismo 5HT3 vagal, central y posible sensibilizaciébn de receptores
muscarinicos en musculo liso, ademas del antagonismo del receptor de la
dopamina. Su mayor utilidad estriba en su capacidad para mejorar la nausea y
vomitos. Sus principales efectos adversos son extrapiramidales, con distonias y
sindromes tipo parkinsonianos, que pueden presentarse varias semanas
después de iniciar el tratamiento y son reversibles al suspender el tratamiento.
(16) Su uso por via subcutanea de forma discontinua en dosis de 10-20 mg
cada 6 a 8 hrs, se ha utlizado con éxito en cuidados paliativos, por su
accesibilidad. La absorcion de los farmacos, los efectos secundarios e
interacciones son similares a la administracion oral al igual que las dosis
empleadas (17), La via subcutdnea su efecto es un poco mas lento que en la
via intravenosa y se aproxima mas a la via intramuscular. La absorcion del

farmaco no se ve alterada por las condiciones del paciente (caquexia,



deshidratacién). Se debe tener en cuenta la biodisponibilidad de los farmacos
por via subcutanea para adaptar su dosificacion.(19).

La via de administracion subcutanea ha sido poco estudiada para la prevencion
de la nausea y vémito postoperatorio, se han encontrado resultados favorables
al ser usada en cuidados paliativos, por lo que se evaluara su utilidad,
comparando esta via de administracion con una via clasica (via intravenosa)
para la prevencion de la nausea y vomito postoperatorio

Por lo cual buscar una via de administracion mas eficaz es valido teniendo en
cuenta que se usaran recursos existentes a nivel hospitalario asi como su bajo
costo, todo en pro de una respuesta favorable a las complicaciones
postanestésicas en el paciente.

Por lo anterior, el objetivo general de este estudio fue “Determinar cual via de
administracion de metoclopramida; subcutdnea o intravenosa, previene en
mayor grado la ndusea y vomito postoperatorio.

Para alcanzar este objetivo se consider60 necesario plantear los siguientes
objetivos especificos:

1. determinar el grado de prevencién de nausea y vomito postoperatorio con la
administracion de metoclopramida subcutanea contra la metoclopramida
subcutanea.

2. identificar si la administracién de metoclopramida subcutanea es efectiva en

la prevencion de la nausea y vomito postoperatorio.



MATERIAL Y METODOS

El estudio se realizo en el hospital general de Xoco, del gobierno del distrito
federal en el periodo del 15 de junio al 15 de agosto del 2008.

El estudio fué un estudio prospectivo, longitudinal, comparativo y aleatorizado
simple.

Se incluyeron pacientes de 18 a 60 afos edad, del sexo masculino y femenino
con ASA 1 a 2, programados para colecistectomia laparoscopica, manejados
anestesia general balanceada,. Los criterios de exclusion fueron
contraindicacion para el uso de metoclopramida; uso de antieméticos o
antidepresivos; pacientes con clasificacion de la American Society of
Anesthesiologists > 1ll, presencia de enfermedad extrapiramidal. Se obtuvo
consentimiento informado de todos los participantes y el protocolo fue aceptado
por el comité de ética del hospital general xoco de la secretaria de salud del
distrito federal.

Se formaron 2 grupos de manera aleatoria simple. Se realizo valoracion pre-
anestésica una noche antes. A su ingreso a quiréfano, se monitorizo a los
pacientes, con cardioscopio, presion arterial no invasiva, oximetria de pulso y
durante la cirugia con capnografia. Se medico a los pacientes con midazolam
50 ug/kg de peso, fentanil 3-5 ug/kg de peso, relajacion neuromuscular con
vecuronio 100 ug/kg/dosis e induccion con propofol a 2 mg/kg de peso. El
mantenimiento de la anestesia fue con anestésico inhalado (sevoflorane) y

dosis adicionales de fentanil segun requerimientos del paciente.



La metoclopramida se administro inmediatamente posterior a la intubacion
orotraqueal segun el grupo (subcutédneo o intravenoso).

Posterior al evento anestésico-quirurgico, los pacientes pasaron al area de
cuidados posanestesicos, en donde se valoro la presencia o ausencia de la
nausea y vomito; a su ingreso, a los 15, 30 y 60 minutos. El vomito se
clasificara como leve si es menor a 4 eventos e intenso si es mayor a 4
eventos.

Andlisis estadistico: posterior a la recoleccion de datos, se transfirieron a una
base de datos (EXEL) La CHI2 fue analizada a través EPI-INFO. En donde el

valor de P<0.05 fue considerado estadisticamente significativo.



RESULTADOS:

En el periodo del 15 de junio al 15 de agosto del 2008 se incluyeron 27
pacientes para este estudio: 14 fueron asignados al grupo de metoclopramida
subcutanea (grupo A, 51.9%) y 13 al grupo de metoclopramida intravenosa
(grupo B, 48.1%)

De acuerdo a los datos sociodemograficos el grupo de edad predominate fue el
de <39 afios con 17 pacientes (63%) con percentila 25 correspondiente a 29
afos y percentila 75 correspondiente a 47 afos. El sexo femenino fue el
predominante con 15 pacientes (55.6%). La talla y el peso se obtuvo de manera
verbal, con estos datos se calcul6 el indice de masa corporal (IMC), cuya media
fue de 26.86 Kg/m? La valoracién del ASA predominante fue la clase 2 con 20
pacientes (74.1%); y con respecto a la clase 1 hubo 7 pacientes (25.1%) La
distribucién por sexo segun el grupo de administracion, mostré en el grupo A: 8
pacientes del sexo femenino (57%) y 6 pacientes del sexo masculino (43%) y
en el grupo B se observaron 7 pacientes del sexo femenino (54%) y 6 pacientes
del sexo masculino (46%).

En la tabla 1 se muestran los datos sociodemografico divididos segun el grupo

de administracion de la metoclopramida, sin encontrarse diferencias entre ellos.



Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes incluidos en este

estudio
grupo A Grupo B
N=14 N=13
sexo femenino 8 7
sexo masculino 6 6
ASA 1 4 3
ASA 2 1 1
edad <39 1 7
edad 40-49 3 3
edad > 50 1 3
IMC peso normal 2 5
IMC obesidad tipo | 7 3
IMC obesidad tipo Il 5 5

Datos representados como numero de pacientes.

Con respecto a la presentacion de nausea postoperatoria, 6 pacientes
reportaron nausea en su estancia en la unidad de cuidados post anestésicos
correspondiente al 22.2% de la poblacion total, el 14.8% (4 pacientes)
corresponden al grupo A (metoclopramida subcutanea) y el 7.4% (2 pacientes)

al grupo B (metoclopramida intravenosa). (Tabla 2)

Tabla 2. Relacién entre la presencia de nausea postoperatoria en la
unidad de cuidados post anestésicos y la via de administracion

nausea positiva  nausea negativa total
via subcutanea 4 10 14
via intravenosa 2 11 13
total 6 21 27

Fuente: hojas de recoleccion de datos.

Con respecto a la presencia de vomito postoperatorio, se registro en 4

pacientes (14.8%) de la poblacion total, en la unidad de cuidados



postanestésicos. Correspondiendo 2 pacientes (7.4%) al grupo
(metoclopramida subcutdnea) y en 2 pacientes (7.4%) del grupo

(metoclopramida intravenosa) (Tabla 3)

Tabla 3. Relacién entre la presencia de vomito postoperatoria en la
unidad de cuidados post anestésicos y la via de administracion

vOmito positivo vomito negativo total

via subcutanea 2 12 14
via intravenosa 2 11 13
total 4 23 27

Fuente: hoja de recoleccion de datos.

A

B

De acuerdo al andlisis estadistico la relacion entre la via de administracion y la

presencia de nausea, al ingreso a la UCPA, 15 y 30 minutos se observo un

valor de P > 0.05 como se observa en la Tabla 4.

Tabla 4. Andlisis estadistico de las vias de administracion en relaciéon a la

nausea postoperatoria

Ingreso a UCPA | 15 minutos 60 minutos
Chi cuadrada 2.01 4.02 2.01
Grados de libertad 2 4 3
Valor de P 0.36682986 0.40383254 0.57049996

Resultados del andlisis estadistico de Epi-Info.




Se realizo el andlisis estadistico de la relacion entre las via de administracion y
la presencia de vomito, asi como la relacion entre el IMC y la presencia de
nausea y vomito postoperatoria obteniéndose valores de P > 0.05, por lo que no

se graficaran dado los resultados.



DISCUSION

En el presente estudio se compararon dos vias de administracion de
metoclopramida para la prevencion de la nausea y el vémito postoperatorio.
Con respecto a los datos sociodemograficos se encontré que la edad promedio
de los pacientes fue menor de 39 afos, con respecto al sexo predomino en
ambos grupos el sexo femenino y por estado fisico ASA los pacientes fueron
ASA 2, estadisticamente estos datos no tienen diferencias significativas entre
los grupos . La clasificacion obtenida con el resultado del IMC predominante en
el grupo A fue de obesidad tipo I, y en el grupo B el de obesidad tipo Il y peso
normal.

El porcentaje de la ndusea (22.2%) y vomito (14.8%) postoperatorio en este
estudio fue comparable con el que refiere la literatura en donde la frecuencia
reportada varia del 20%, 26% y 28% posterior a la medicacion antiemética
(dexametasona  con metoclopramida; ondarsetron y  haloperidol
respectivamente).

No se encontrd diferencia significativa en relacién de la via de administracion y
la presencia de nausea y vOmito postoperatorio. Haciendo que la hipotesis
propuesta se rechace, ya que no se encontré que la via de administracion

subcutanea previniera en mayor grado la ndusea y vomito postoperatorio.



CONCLUSIONES

La nausea y el vomito siguen siendo una complicacion postoperatoria a pesar
de contar con nuevos manejos anestésicos.

La profilaxis antiemética Optima no se ha establecido, una combinacién de
farmacos antieméticos que actlan en diferentes sitios receptores han tenido
mejor efecto profilactico que un solo farmaco. Por otro lado las diversas vias de
administracion como la subcutanea no han sido ampliamente estudiadas en el
area de anestesiologia, debido a que su inicio de efecto es mas lento que la
intravenosa, sin embargo la absorcién del farmaco no se ve alterada por
patologias como deshidratacién o caquexia.

En los resultados de este estudio encontramos que las vias de administracion
propuestas (intravenosa y subcutanea) mostraron un grado de prevencion de
nausea y vomito aceptable, comparable con los de la literatura (Ashraf S. et al)
de monoterapia. Lo que nos confirma que la via de administracién subcutanea
es una alternativa de administracion efectiva para la prevencion de la ndusea y
vomito postoperatorio.

Ya que solo se ha estudiado su utilidad en cuidados paliativos, (Ibor Pilar;
Lorenzo Pascual, Hernanz Roberto); este estudio es un preambulo para su
utilizacion como alternativa en pacientes que se someten a un evento quirdrgico
y sobretodo a un evento anestésico.

Por otro lado es claro que la monoterapia para la prevencion de la nausea y

vémito postoperatorio no es la ideal, tomando en cuenta que se presento vémito



en 4 pacientes a pesar de la medicacibn con metoclopramida,
independientemente de la via de administracion.
Seria recomendable incrementar el nimero de muestra para contar con mayor

soporte estadistico, y dar mayor peso a la investigacion.
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