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RESUMEN

La ndusea y el vdmito postoperatorio son una complicacién frecuente y de especial interés
para el anestesidlogo, su prevalencia es del 50% y 30% respectivamente; presentando un
aumento hasta el 80% en pacientes de alto riesgo. Cobra especial importancia para el manejo
anestésico, puesto que la presencia de estos sintomas prolonga el tiempo de estancia
hospitalaria, hay retraso al egreso en cirugia ambulatoria con el consiguiente incremento en
los costos de atencidn. Los antagonistas de los receptores tipo 3 de la 5 — Hidroxitriptamina
(Ondansetrdn) son el gold esténdar de tratamiento® sin embargo hay mdltiples opciones
terapéuticas adicionales, entre las que se encuentra el propofol; que es un medicamento de
amplia distribucién y facil acceso’. Se demostréd que la incidencia de nausea y vomito
posoperatorio en pacientes sometidos a cirugia nasal es similar tanto en el grupo que recibio
ondansetrén como propofol. El objetivo de este estudio fue demostrar que existe equipotencia
terapéutica profilactica para el control de las nauseas y el vémito posoperatorio entre el
ondansetrén y el propofol en cirugia nasal; se midid la incidencia de estos sintomas y no se
documentaron efectos adversos con el uso de estos medicamentos. Previo consentimiento
informado y aprobacién de los comités institucionales de investigacion y ética; se realizé un
ensayo clinico, comparativo, prospectivo, longitudinal, ciego y aleatorio en el cual se
estudiaron 46 pacientes divididos en dos grupos. Un grupo recibié ondansetréon 4 mg
endovenoso y el segundo grupo recibiéd propofol 20 mg endovenoso, los farmacos se
administraron al término del evento quirurgico. Se evalud la presencia de nduseas y vomito en
el periodo postanestesico inmediato, a las 2, 4 y 6 horas posteriores. La presencia de nduseas

y vomito postoperatoria no tuvo diferencia estadisticamente significativa entre los dos grupos.

PALABRAS CLAVE: VOMITO, NAUSEA, PROPOFOL, ONDANSETRON.



ANTECEDENTES

MARCO TEORICO

El término semioldgico nausea se define como el sintoma o sensacidn subjetiva de malestar
general y deseo inminente de vomitar. Vomito se denomina a la expulsién enérgica del
contenido del tracto digestivo superior por la boca, como consecuencia de la contraccidn de la

musculatura gastrointestinal y de la pared toracoabdominal. (1)

Anualmente a nivel mundial 75 millones de pacientes son anestesiados, de los que se estima
gue una tercera parte presenta nausea y vomito en el periodo postoperatorio (NVPO). A pesar
de los avances en las técnicas quirdrgicas y anestésicas, asi como el desarrollo farmacoldgico
antiemético, la asociacion de medidas no farmacoldgicas al control de este problema; la
prevalencia de NVPO en la poblacidon general se mantiene constante alrededor de 20-50%,
incrementandose hasta el 80% en pacientes de alto riesgo. “The Big Little Problem” como
alguna literatura califica a la NVPO, estd ganando importancia con la mayor preocupacion
actual por la calidad asistencial, la mayor proporcion de cirugia ambulatoria y la optimizacion

en el manejo de los recursos monetarios en salud entre otros. (2)

Desde el punto de vista del paciente, tener NVPO es uno de los problemas que mas preocupa,
especialmente si el paciente ha sido operado previamente y en su postoperatorio lo ha sufrido.
Un estudio prospectivo realizado en 10.811 pacientes sometidos a intervenciones quirurgicas
de diferente tipo, situaba las NVPO como el tercer problema en preocupacién para el paciente,

por detras del dolor postoperatorio y la posibilidad de sufrir despertar intraoperatorio. (3)

La etiologia de la NVPO es multifactorial, e involucra factores relacionados con el paciente, la
cirugia y con la anestesia. Los factores relacionados con el paciente estan fuera del control del
anestesidlogo, pero se deben identificar y evaluar durante la valoracién preanestésica. Estos
incluyen edad, sexo, historia de vértigo, NVPO e historia de tabaquismo; algunos pacientes
tienen condiciones médicas coexistentes como patologias gastrointestinales (hernia hiatal,
reflujo gastroesofagico), o metabdlicas (diabetes mellitus, uremia, desequilibrios
hidroelectroliticos), la gestacidn y la ansiedad preoperatoria, que los pueden predisponer para
presentar NVPO. Pacientes con aumento de la presidn intracraneana como en el caso de

tumores cerebrales, sometidos a quimioterapia/radioterapia o con sobrestimulacién intestinal



como el abdomen agudo tienen mayor riesgo de NVPO. Los factores relacionados con la cirugia
tampoco son modificables pero se deben tener en cuenta para la prevencion y el tratamiento,
ya que cierto tipo de cirugia como lo son la otorrinolaringolégica, cirugia dental, mamoplastia
de aumento, cirugia laparoscdpica y para el estrabismo se han asociado a incidencia mas alta

de NVPO que otros procedimientos.

Otro factor relacionado con la incidencia y la cirugia es la duracidn de esta ultima, puesto que
esto aumenta la exposicion a fdrmacos anestésicos potencialmente inductores de emesis. Los
factores relacionados con la anestesia si se pueden controlar; dentro de estos factores se
cuentan: premedicacion, técnica anestésica, farmacos anestésicos, hidratacion y manejo de

dolor postoperatorio. (4)

Apfel realizo un score modificado para establecer el riesgo de nausea y vomito posoperatorio
en el cual incluye 5 items que da un punto cada uno, estos incluyen: sexo femenino, historia
de nausea y vomito, edad menor a 50 afios , uso de opioides en el posoperatorio y la presencia
de nausea y vomito en el posoperatorio; cuando 0,1,2,3,4 o 5 de estas condiciones estan
presentes corresponden a un riesgo aproximado de nausea y vomito posoperatorio de 10%,

20%, 30%, 50%, 60& y 80% respectivamente (2)

FISIOPATOLOGIA DE LA NAUSEA Y VOMITO

En la génesis de la NVPO estdn involucrados un gran nimero de vias de sefializacién molecular
y receptores de los que destacan los receptores de dopamina tipo 2 (D2 ), serotonina tipo 3 (5-
HT3), histamina tipo 1 (H1) y colinérgicos muscarinicos tipo 1 (M1). La mayoria de los farmacos
antieméticos ejercen su accién por bloqueo de uno o mas de estos receptores.

La zona de gatillo quimiorreceptora es rica en receptores D2 y 5-HT3. El centro del vomito estd
situado en la formacidn reticular del bulbo raquideo y se estimula por tres tipos de aferencias:
1. Vestibulares: Los cuales son estimulados por los movimientos que causan la cinetosis. El
principal neurotransmisor de las fibras del nervio vestibular es el glutamato, sin embargo las
neuronas vestibulares presentan gran cantidad de receptores de histamina H1 y H2.

2) Viscerales: Las aferencias parasimpaticas vagales mediante el nucleo del tracto solitario
(estructura con gran contenido de receptores de histamina y acetilcolina) y simpaticas
esplacnicas que proceden de estructuras como el tracto gastrointestinal pueden ser activadas

por la inflamacién, distension mecdnica, entre otras.



3) Zona de gatillo quimiorreceptora: La zona de gatillo quimiorreceptora (ZGQ) situada en el
area postrema, en el piso del IV ventriculo, tiene un alto nimero de receptores de serotoninay
dopamina. Su localizacién fuera de la barrera hematoencefalica le permite controlar de forma
constante el flujo de sangre y el liquido cefalorraquideo, identificando la presencia de
sustancias toéxicas, como por ejemplo el alcohol, o diferentes farmacos (dopaminérgicos,
opioides, digitalicos, teofilina, salicilatos y antineoplasicos), y transmitir esa informacion al

centro del vomito.

El vémito implica un proceso complejo de tres pasos: 1) estimulos iniciadores, 2)
interpretaciéon de los estimulos por un centro vy 3) la respuesta motora que expulsa el
contenido gastrico.

El centro del vémito es estimulado por via nerviosa o sanguinea. Se envia la informacion a la
corteza cerebral y, en ese momento, la sensacién se hace consciente mediante la nausea. Esto
provoca contracciéon de la musculatura abdominal, diafragma y relajacién del cardias. El
diafragma al contraerse, desciende, por lo que se aumenta la presién en el abdomen, evento
gue asociado a las contracciones antiperistdlticas favorece la salida del contenido gdstrico
hacia el es6fago y se presenta cierre de la glotis de forma refleja y del paladar blando con el
objetivo, como mecanismo de proteccién, que el contenido gastrico no pase a la via

respiratoria o a las fosas nasales. (1)

ASPECTOS FARMACOLOGICOS DEL ONDANSETRON Y PROPOFOL

Ondansetrén fue el primer antagonista de serotonina (receptores 5HT3) descrito con grandes
efectos antieméticos y menos efectos adversos comparado con antieméticos previos (6). Es

|ll

considerado el “gold standard” comparado con otros antieméticos a dosis de 4mg o 8 mg en
paciente oncoldgico. (2) La importancia de los antagonistas de receptores de serotonina como
ondansetrdn radica en los aspectos fisiopatoldgicos ya que la ingestidn de sustancias toxicas
resulta en la liberacién de serotonina por las células enterocromafines e indirectamente por
otros receptores como M3-B adrenorreceptores y H3 receptores. La serotonina es secretada y
viaja por la medula dorsal via tracto solitario desencadenando nausea y vomito, por lo cual el

bloqueo de esta via, una de las tantas medidas para el desarrollo de nausea y vomito es

fundamental para la prevencién de esta patologia. (6)



Trammer y col sugieren que el uso de dosis de 4 mg o 8 mg sin importar el tipo de paciente,
previene la nausea y vomito posoperatorio en especial durante las primeras 24 horas. El
ondansetrdn fue administrado al final de la cirugia ya que el estudio de Tangs demostrd que la
administracién inmediatamente antes de terminar la cirugia fue mas efectivo en la prevencion

de la ndusea y vomito.(7)

Entre los principales efectos adversos del ondansetron se han reportado los efectos
cardiovasculares principalmente prolongacidn del segmento QT pero se sugiere que son de
significancia especialmente en pacientes con riesgo, es decir, con patologia coronaria

preexistente o con sindrome de QT alargado congenito. (1)

El propofol es el farmaco inductor endovenoso anestésico mas comunmente utilizado
actualmente; pertenece a la familia de los alquifenoles con uso hipndtico, sedante,
anticonvulsivante y ultimamente como antiemético, tiene un rapido inicio de accién pero corta

duracidn gracias a su rapido aclaramiento plasmatico. (9)

Actua principalmente a nivel del receptor GABA aumentando la conductancia del ion cloro,
tiene efecto inhibidor sobre los canales de calcio del musculo liso, agonista de receptores
dopaminérgicos y es antagonista de receptores de serotonina, mecanismo de accién que
explica su efecto antiemético. Su perfil farmacocinético se basa en un sistema
tricompartimental con una vida media alfa de 2-4 minutos, vida media beta de 30-60 min y una

gama de 6 a 10 horas. Tiene una tasa de aclaramiento de 30 ml/kg/min (5)

El propofol es rapidamente metabolizado en el higado por conjugacién, produciendo
componentes hidrosolubles que son excretadas por via renal. Los metabolitos del propofol
son inactivos y debido a que su aclaramiento excede el flujo sanguineo hepatico el
metabolismo extrahepdtico y la excrecién extrarrenal juegan un papel importante en su
eliminacion. El pulmén es un drgano importante en el metabolismo extrahepdtico y es

responsable aproximadamente del 30%. (6)

Numerosos estudios han demostrado las propiedades antieméticas, las concentraciones
plasmaticas asociadas con efecto antiemético corresponden a 343 ng/ml disminuyendo hasta
un 50 % los casos de nausea y vémito, por lo cual su uso en la induccién y mantenimiento de la
anestesia general se ha asociado con mas baja incidencia de nausea y vomito posoperatorio.
(1). Esta concentracion puede lograrse con una infusién de 10 a 20 mg seguido de dosis de 10
mcg/kg/min. Una infusién de propofol a 1 mg/kg/hora (17mcg/kg/min) también ofrece

excelente accién antiemética después de sesiones de quimioterapia. (6)



Se realizd un estudio en Corea con 107 mujeres sometidas a histerectomia vaginal asistida por
laparoscopia bajo anestesia general y con analgesia postoperatoria controlada por paciente ;
se dividieron en tres grupos, todos los grupos recibieron la medicacién 15 minutos antes del fin
de cirugia : grupo A recibié fentanil 50 mcg + propofol 0.5 mg/kg, grupo B fentanil 50 mcg +
propofol 1 mg/kg y grupo C fentanil 50 mcg y solucidn salina; la incidencia de nausea y vomito
postoperatorio fue significativamente menor en los grupos de propofol (12.1% vs 14.7% vy

40%). (10)

La incidencia de nausea y vomito puede disminuir con dosis subhipndticas de propofol.
Numasaki mostro que bajas dosis de propofol reducen las nduseas y vomito en pacientes bajo
bloqueo neuroaxial. Razzoli et. En su estudio confirmo que en pacientes quienes recibian
propofol una dosis de 20 mg, la incidencia de nausea y vomito reduce significativamente sin

producir mas sedacidn o depresion respiratoria. (8)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las nduseas y el vomito posoperatorios son dos efectos adversos muy frecuentes en anestesia
general asociados al uso de opioides, anestésicos volatiles y el tipo de cirugia; es un problema
evidente en el quehacer diario del anestesidlogo. Actualmente existen multiples opciones
farmacoldgicas para la profilaxis antiemética entre ellas se encuentra el ondansetrén y el
propofol; sin embargo no hay reportes en la literatura cientifica acerca de la comparacién
entre estos dos medicamentos en la prevencién y el control de las nauseas y el vomito

posoperatorio.

En este estudio se tiene previsto evaluar la eficacia terapéutica del propofol en el control de
las nduseas y vomito posoperatorio en cirugia nasal comparandolo con el gold estandar que es

el ondansetron.

JUSTIFICACION

Las nduseas y vomito posoperatorio tienen una alta incidencia correspondiendo al 30% y 50%
respectivamente en pacientes sin factores de riesgo y alcanzando una incidencia de hasta el
80% en pacientes con alto riesgo. Es una patologia con alto impacto tanto para el paciente
como para el sistema de salud debido al incremento de los costos de hospitalizacidn, a la
prolongacion de la estadia en la unidad de cuidados posanestésicos y al discomfort clinico que
produce en el paciente la persistencia de efectos adversos de |la anestesia general como lo son
las nduseas y el vémito sin contar con las complicaciones que producen estos sintomas per se,
entre las que se encuentran dehiscencia de suturas, aumento de la presién intrabdominal e

intracraneal.

Al tratarse de una entidad cuyo objetivo principal es la profilaxis mas que el manejo
terapéutico, la busqueda de la mejor opcién farmacoldgica para el manejo profilactico ha sido
un enigma que han tratado de resolver numerosos estudios, que han llegado a sugerir al
ondasetron como el gold estandar para la profilaxis , sin embargo, el propofol un medicamento
de amplia distribucion , facil acceso y bajos costos también se le han atribuido efectos
antieméticos por mecanismos similares a los descritos para el ondansetron. Al hacer una

revisién de literatura no se han encontrado estudios concluyentes que comparen el hasta



ahora gold estandar con propofol, por esta razdn este estudio busco realizar esta comparacion
en pacientes sometidos a cirugia nasal ya que esta descrita como una cirugia de alto riesgo
para nausea y vomito posoperatorio y permitir asi ofrecer una mejor opcion para los pacientes
disminuyendo el malestar, mejorando la recuperacién postanestesica, disminuyendo la estadia
en unidad de recuperacién y buscando protocolizar un manejo que ofrezca el mejor perfil

farmacoldgico con los menores efectos adversos posibles.

HIPOTESIS

La incidencia de nausea y vomito posoperatorio sera similar en aquellos pacientes sometidos a
cirugia nasal que se les administre ondansetrén vs propofol como medicacién antiemética

profilactica.

OBJETIVO GENERAL

Demostrar que en pacientes sometidos a cirugia nasal la utilizacién de ondansetréon vs
propofol a dosis subhipnéticas disminuird de manera equipotente las nauseas y el vomito

posoperatorio.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Determinar la tasa de incidencia de nduseas y vomito posoperatorio en paciente
sometido a cirugia nasal

- Determinar efectos adversos con la administracién de propofol y ondansetrén

METODOLOGIA

TIPO Y DISENO DE ESTUDIO

Ensayo clinico, comparativo, prospectivo, longitudinal, ciego y aleatorio.



POBLACION Y TAMANO DE LA MUESTRA
Prueba Estadistica: Diferencia entre dos medias independientes
Pardmetros Entrada:

e Tamano efecto= 0.8
e Valor de p (Alpha) = 0.05
e Poder = 0.800

Parametros Salida:

e Pardmetro No Centralidad Delta = 2.5922963
e tCritica= 1.6838510

e Df=40

e Tamafio Grupo1l= 21

e Tamafo Grupo 2= 21

e Tamanio total = 42

e Poder Actual = 0.8167878

Tamafo Muestra Total: Se estimé una perdida probable de pacientes del 10%; por lo que se

incrementd la muestra a 46 pacientes, divididos en dos grupos de 23 pacientes cada uno.



t tests - Means: Difference between two independent means (two grpups)
Tail(s) = One, Allocation ratio N2/N1 = 1, « err prob = 0.05, Effect size d + 0.8
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CRITERIOS DE INCLUSION

- Pacientes sometidos a cirugia nasal
- Pacientes entre 18-60 afios de ambos sexos

- Pacientes ASA 1Y ASA 2

CRITERIOS DE EXCLUSION

- Induccién anestésica con propofol
- Paciente oncolégico en manejo con quimioterapia o radioterapia
- Paciente con tratamiento antiemético prequirugico

- Alergia conocida al propofol, huevo u ondansetrén

CRITERIOS DE ELIMINACION

- Paciente que en el posoperatorio requiera reintervencién quirurgica

- Administracién de otros medicamentos con accién antiemética en el posoperatorio

DEFINICION VARIABLES Y FORMAS DE MEDIRLAS

Las variables dependientes fueron:

e Nausea



e \Vomito

Variables Definicidn tedrica Definicidn Tipo de | Medicion

Dependientes operacional variable

Nausea Sintoma o sensacion | Se obtendra de | Cualitativa Presente
subjetiva de | forma directa | nominal ausente
malestar general y | por la
deseo inminente de | testificacion o
vomitar. interrogacion.

Vomito Vomito se denomina | Se obtendrd de | Cualitativa Presente
a la expulsién | forma directa | nominal ausente
enérgica del | por la
contenido del tracto | testificacion o
digestivo  superior | interrogacion.
por la boca, como
consecuencia de la
contraccion de la
musculatura
gastrointestinal y de
la pared
toracoabdominal

Las variables independientes fueron:

e Edad
e Sexo
o ASA

Variables Definicién Definicién Tipo de | Medicién

Independientes | tedrica operacional variable

Edad Cantidad de afios | Se obtendra por | Cuantitativa Afos

que un ser ha

interrogatorio

continua




vivido desde su | directo
nacimiento

Sexo Condicién Se obtendrd por | Cualitativa Hombre o Mujer
organica que | examen  fisico | Nominal
diferencia al | del paciente
hombre de Ia
mujer

ASA Clasificacién del | Se obtendra por | Cualitativa I: sano
estado fisico de | examen  fisico | ordinal II: Con
la Sociedad | del paciente. enfermedad
Americana de sistémica
Anestesiologia, controlada
la cual es lll: enfermedad
mundialmente sistémica

utilizada por
anestesiélogos
para categorizar
la condicidn
fisica de los
pacientes

previos a cirugia.

descontrolada
IV: enfermedad
sistémica
incapacitante
V: Mal estado
general que no
se espera que
sobreviva en 24
Hrs

VI: muerte

cerebral

PROCEDIMIENTO

Previo consentimiento informado, asi como aprobacidn de los comités de investigacion y ética

institucionales; se estudiaron 46 pacientes dividos en dos grupos. Todos los pacientes

recibieron anestesia general balanceada usando como inductor Tiopental (5 mg/Kg), relajante

muscular rocuronio (600 mcg/Kg), perfusién de fentanilo como analgésico (concentracién

plasmatica 2-4 ng/ml, es decir 0.026-0.052 mcg/kg/min) todo se administrd via endovenosa y

dosis ponderada por kilogramo de peso ideal; el anestésico volatil de eleccion fue desflurano a




1.0 CAM; la medicacion preanestésica se realizd con midazolam (30 mcg/Kg) y ponderada por
kilogramo de peso; la analgesia posoperatoria fue con metamizol (30 mg/Kg) endovenoso; se
realizé un monitoreo tipo |, el cual constd de presidn arterial no invasiva, oximetria de pulso,
temperatura, electrocardiografia de 5 derivaciones, capnografia, capnometria, analizador de
gases; la ventilacion mecanica fue en modo volumen control con medidas de proteccidn
pulmonar. El Grupo A recibié ondansetrén 4mg intravenoso, grupo B recibié propofol 20 mg
intravenoso; ambos farmacos se suministraron al término del evento quirdrgico.

Se registrd en el periodo postanestesico inmediato, 2, 4 y 6 horas posteriores a la cirugia, la
presencia o ausencia de nauseas y vomito por medio de una hoja de recoleccién de datos

individual.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

El proyecto se realizd de la siguiente manera:

e Redaccién del protocolo Diciembre 2014 a Febrero 2015

e Evaluacidn, correcciones y aprobacién por comité de Investigaciéon y Etica Hospital
General de México Febrero a Junio 2015

e Recoleccién datos Junio a Julio 2015

e Andlisis Estadistico y presentacién resultados Julio 2015.

ANALISIS ESTADISTICO

Para el anadlisis estadistico se utilizd el software SPSS versién 2.2; se incluyeron tanto las
variables independientes como dependientes.
Para el andlisis de las variables dependientes nduseas y vomito se llevé a cabo con pruebas no

paramétricas, tipo CHI CUADRADO.

VARIABLES INDEPENDIENTES



DISTRIBUCION POR SEXO Y CLASIFICACION ASA

Porcentaje  Porcentaje

MEDICAMENTO EMPLEADO Frecuencia Porcentaje valido acumulado
PROPOFOL Validos Hombre 14 61 61 61
Mujer 9 39 39 100

Total 23 100 100
ONDANSETRON Validos Hombre 12 52 52 52
Muijer 11 48 48 100

Total 23 100 100
PROPOFOL Validos ASA 1 11 48 48 48
ASA 2 12 52 52 100

Total 23 100 100
ONDANSETRON Vélidos ASA 1 17 74 74 74
ASA 2 6 26 26 100

Total 23 100 100

Del total de la muestra (N = 23) grupo Propofol 61% fue del sexo masculino y el restante 39%
del sexo femenino; en cuanto a la clasificacion ASA 11 pacientes fueron clasificados ASA 1 lo
que correspondid al 48% y 12 pacientes fueron ASA 2 (52%). El grupo Ondansetrén estuvo
conformado por 12 (52%) hombres y 11 (48%) mujeres; en lo referente a la clasificacion ASA el

74% fueron ASA 1y el restante 26% ASA 2.

DISTRIBUCION MUESTRA POR EDAD

Rango Minimo Maximo Desuv. tip.
EDAD 46 41 18 59 33 11
EDAD
N valido 46

La muestra (N = 46) tuvo edades comprendidas entre los 18 afios como limite inferior y los 59

afios como limite superior, la media fue cuantificada en 33 afios.
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El grupo que recibid propofol tuvo una media de 35 afios, mediana 33 afios y un minimo de 18
afios y maximo 59 afos; el grupo que se le administré ondansetron presentdé media 31 afios,

mediana 26 afios; su minimo fueron 18 afios y su maximo 51 afios.



VARIABLES DEPENDIENTES

NAUSEAS
MEDICAMENTO EMPLEADO Frecuencia Porcentaje P
NO 22 96
PROPOFOL POSTOPERATORIO INMEDIATO  Sj 1 4 0.550
Total 23 100
NO 21 91
ONDANSETRON POSTOPERATORIO S 2 9 0.550
INMEDIATO Total 23 100
PROPOFOL 2 HRS POSTOPERATORIO NO 23 100
NO 21 91
ONDANSETRON 2 HRS POSTOPERATORIO g 2 9 0.148
Total 23 100
NO 20 87
PROPOFOL 4 HRS POSTOPERATORIO si 3 13 0.295
Total 23 100
NO 22 96
ONDANSETRON 4 HRS POSTOPERATORIO  gj 1 4 0.295
Total 23 100
PROPOFOL 6 HRS POSTOPERATORIO NO 23 100
ONDANSETRON 6 HRS POSTOPERATORIO  NO 23 100

El analisis de las variables dependientes se realizd con | aprueba de ji cuadrado; asignandose
un valor de diferencia estadisticamente significativa a p < 0.05.

Al comparar la presencia de nauseas entre los dos grupos se encontré que hubo presencia de
esta en el postoperatorio inmediato en el 4% de los pacientes del grupo propofol y 9% del
grupo ondansetréon, con una p = 0.550 sin encontrarse diferencia estadisticamente
significativa.

A las 2 horas postoperatorias Unicamente hubo presencia de nauseas en el 9% de los pacientes
del grupo que recibié ondansetrdn, con p = 0.148, sin diferencia significativa.

En las siguientes 4 horas posteriores al evento quirurgico hubo presencia de nauseas en 13%
de los pacientes del grupo propofol y en el 4% del grupo ondansetrén; con un célculo de p =

0.295; sin presentar diferencia estadisticamente significativa.




VOMITO

MEDICAMENTO EMPLEADO Frecuencia Porcentaje P
PROPOFOL POSTOPERATORIO INMEDIATO NO 23 100
ONDANSETRON POSTOPERATORIO NO 23 100
INMEDIATO
PROPOFOL 2 HRS POSTOPERATORIO NO 23 100
NO 22 96
ONDANSETRON 2 HRS POSTOPERATORIO g 1 4 0.312
Total 23 100
PROPOFOL 4 HRS POSTOPERATORIO NO 23 100
ONDANSETRON 4 HRS POSTOPERATORIO NO 23 100
NO 22 96
PROPOFOL 6 HRS POSTOPERATORIO sj 1 4 0.312
Total 23 100
ONDANSETRON 6 HRS POSTOPERATORIO NO 23 100

La presencia de vomito en el grupo que recibiéo propofol fue cuantificada en 4% de los

pacientes a las 6 horas postoperatorias, con una p = 0.312; en el grupo de ondansetrén se

presentd vomito en el 4% de los pacientes a las 2 horas posteriores al evento quirudrgico, con

un célculo de p = 0.312; sin diferencia estadisticamente significativa.




ASPECTOS ETICOS Y BIOSEGURIDAD

Este estudio se condujo de acuerdo a las normas de ética sobre investigacidn en sujetos
humanos de la declaracién de Helsinki, el reglamento de la ley general de salud en materia de
investigacion para la salud; con la previa aprobacion del comité de investigacién y ética del

Hospital General de México con registro No DI / 15 /203 /03 / 28.

Los farmacos suministrados en este estudio se encuentran permitidos a nivel mundial tanto

en sus dosis como vias de administracion utilizadas.
Conflicto de Intereses

No existe conflicto de interés, la presente investigacion se llevé a cabo sin patrocinio ni

financiamiento de terceros.

RELEVANCIA Y EXPECTATIVAS

La relevancia de los resultados del estudio cobran especial interés puesto que el efecto
antiemético del propofol a dosis subhipnéticas se encuentra descrito en la literatura cientifica
pero sin encontrarse hasta el momento un estudio que compare su potencia con el gold

estandar en nduseas y vomito posoperatorio como lo es el ondansetrén .

Dentro de las expectativas de este protocolo esta: la difusién del conocimiento obtenido, el
entrenamiento y afinacién en la realizacidon de investigacidon durante el posgrado, obtener la
titulaciéon de la especialidad de anestesiologia y publicacién del estudio en una revista

cientifica.

RECURSOS DISPONIBLES

Humanos:
e Meédicos anestesidlogos adjuntos del servicio, investigador responsable y profesores
asociados.
e Meédicos residentes de la especialidad de anestesiologia
Materiales:
e Propofol 20 mg
e Ondansetréon 4 mg

e Maquina anestesia marca Mindray modelo A230



DISCUSION

La importancia que motivo la realizacidn de esta investigacion se centra en la alta incidencia
gue existe reportada para la presencia de nauseas y vomito postoperatorio, esto aunado al
incremento que implica en los costos hospitalarios y el gran temor percibido por parte de los
pacientes a esta condicidn; lo hace un tema de especial interés para el anestesidlogo.

El impacto que genera esta investigacion radica en que a nivel mundial no siempre se
encuentra disponible los antagonistas de la 5 Hidroxitriptamina (Ondansetrén) que es
considerado el gold estandar para la profilaxis y terapéutica de las nduseas y el vémito
postoperatorios; pero si esta disponible el propofol que es el inductor anestésico desarrollado
por la industria farmacéutica mas reciente y tal vez el mas frecuentemente utilizado para la
anestesia general en el mundo.

Los resultados que arrojo este ensayo clinico, comparativo, prospectivo, longitudinal, ciego y
aleatorio con respecto a la incidencia de nduseas y vomito postoperatorio en cirugia nasal
midiendo la eficacia profilactica del ondansetrén y el propofol, sugieren lo siguiente:

La poblacién evaluada a pesar de haber sido asignada al azar a cualquiera de los dos grupos
muestra una homogeneidad en lo referente al sexo, la clasificacién ASA y la edad; esta ultima
con una media de 33 afios, con un minimo de edad de 18 afios y un mdximo de 59 afios.

La presencia de nauseas en el postoperatorio inmediato fue similar en ambos grupos con una
p = 0.550; a las 2 horas Unicamente hubo presencia de nauseas en el grupo ondansetrdén con
p = 0.148; a las 4 horas postoperatorias se calculé una p = 0.295; a las 6 horas postoperatorias
no hubo presencia de nauseas en ninguno de los pacientes evaluados. En cuanto a la presencia
de vémito, este se presentd en el 4% de los pacientes del grupo ondansetrén a las 2 horas
postoperatorias con una p = 0.312; mientras el grupo propofol presento el mismo porcentaje
pero a las 6 horas postoperatorias con una p = 0.312.

La proteccion que ejerce el ondansetron para evitar la presencia de nduseas y vomito
postoperatoria no presento diferencia estadisticamente significativa con respecto al propofol;
es importante destacar que a nivel de la literatura mundial, buscada en las diferentes bases de
datos, no existen reportes que evallen la comparacién de la proteccidén que generan estos dos
medicamentos evaluados; Unicamente se reportan estudios que miden su efecto antiemético

con respecto a placebo.



CONCLUSIONES

Al evaluar la eficacia del control de las nduseas y vomito postoperatorio del propofol versus
ondansetrén en cirugia nasal se hace notoria la homogeneidad que existe entre ambos
medicamentos en lo referente a la proteccién, pues no hay diferencia estadisticamente
significativa, lo que orienta a pensar en que es igual de efectivo administrar propofol u
ondansetrdén para la profilaxis antiemética postoperatoria.

Aun se requiere ampliar esta investigacién, llevando a cabo muestras mas grandes, evaluando
otros tipos de cirugia, realizando diferentes medidas terapéuticas para el control del dolor y
encuestar la percepcion subjetiva de los pacientes; sin embargo se abre una nueva opcién de

facil acceso y bajo costo en el arsenal terapéutico del que dispone el anestesidlogo.



ANEXOS

HOJA RECOLECCION DATOS

”Comparacion de la eficacia profilactica antiemética del propofol vs ondansetréon en cirugia
nasal”

FECHA:

Nombre:

Numero de Expediente:

Sexo:

ASA:

Edad:

POSANESTESICO 2 HRS 4 HRS 6 HRS
INMEDIATO

NAUSEAS

VOMITO

- Si el paciente presenta nausea o vomito persistente se administrara otro farmaco con

accion antiemética como metoclopramida 10 mg IV o dexametasona 4 mg IV o dosis

subsecuente ondansetréon a 50 mcg por kilogramo de peso




CONSENTIMIENTO INFORMADO

”Comparacion de la eficacia profilactica antiemética del propofol vs ondansetréon en cirugia

VI.

VII.

VIII.

1.

nasal”

El presente estudio corresponde a:
a. Investigacion con riesgo mayor al minimo.

Las nauseas y vomito después de cirugia se presentan en 3y 5 de cada 10 pacientes. El
objetivo de este estudio es demostrar que en pacientes sometidos a cirugia de nariz la
utilizacion de dos medicamentos como son el ondansetrdon y propofol, son igual de
Utiles para disminuir la presencia de nausea y vomito después de su cirugia.

Se formaran dos grupos de estudio, a un grupo se le dard propofol y al otro
ondansetrdn, usted serd asignado a cualquiera de los dos. Se le va dar a anestesia
general para que le hagan su cirugia y al final de esta se le administrara uno de los dos
medicamentos en estudio “por su vena.

Es posible en el caso del propofol que si usted presenta alergia al huevo puede tener
pequeias ronchas, rash cutaneo, irritacién de su vena, que se le baje el ritmo cardiaco
o la presién arterial, hasta en 6 de 100 pacientes.

En el caso del ondansetron puede presentar ritmo descontrolado de su corazén hasta
en 2 de 100 pacientes.

Las alternativas farmacoldgicas a la ndusea y el vomito después de la cirugia de nariz
con las que contamos en el momento pueden producir efectos adversos que
superarian el beneficio, por lo que se propone el presente protocolo

Usted directamente no obtendra ningun beneficio sin embargo nos permitird mejorar
nuestros tratamientos para prevenir las nduseas y el vomito en cirugia de nariz en
futuros enfermos

Usted tiene la garantia de que recibird respuesta a cada pregunta y aclaracion a
cualquier duda acerca de los riesgos, beneficios y otros relacionados con la
investigacion.

Tiene usted la libertad plena de retirar su consentimiento en cualquier momento y
dejar de participar en el estudio, sin que por ello se creen perjuicios para continuar con
su cuidado y tratamiento

Cuenta usted con la seguridad de que se mantendra la confidencialidad de todos los
datos acerca de su persona y de los datos generados de esta investigacién.



"Comparacion de la eficacia profilactica antiemética del propofol vs ondansetrén en cirugia

XI.

X1l

nasal”

Usted no recibird ninguna remuneracién econdmica por formar parte de este proyecto
de investigacidn, ni tampoco esta le causara gastos extras ya que el hospital cuenta
con todos los recursos

Tenemos el compromiso de darle informacién actualizada de los resultados del
estudio, aunque este pueda afectar su voluntad para continuar en este proyecto de
investigacion.

Usted tiene derecho a tratamiento médico por parte del Hospital en el caso de dafios
gue la ameriten, que sean directamente causadas por el protocolo de investigacion.
Sera atendido en caso necesario las 24 horas del dia debiendo acudir al servicio de
urgencias de este hospital y comunicarse con la Dra. Paulina Gonzalez, al celular 55
2746 0688, disponible las 24 horas del dia; ademds cuenta usted con el respaldo del
comité de ética de investigacion de este hospital que protege sus derechos como
sujeto de investigacion cuya presidente es la Dra. Estela Garcia Elvira, teléfono:
27892000 Extension 1330



”Comparacion de la eficacia profilactica antiemética del propofol vs ondansetron en cirugia
nasal”

Declaro haber leido y comprendido la informacion presentada en este consentimiento
informado y acepto participar en el estudio de manera voluntaria.

Nombre, firma o huella de la paciente o representante legal

Nombre, Firma, Direccion y parentesco con la paciente del Testigo 1

Nombre, Firma, Direccion y parentesco con la paciente del Testigo 2

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento informado



”Comparacion de la eficacia profilactica antiemética del propofol vs ondansetréon en cirugia
nasal”

TABLA ALEATORIO SIMPLE

8-A 9-A 10-B 11-A 12-B 13-B 14-A
15-B 16-A 17-A 18-A 19-A 20-B 21-8B
22-A 23 -A 24 -A 25-B 26-B 27 -8B 28 -A
29-B 30-B 31-A 32-A 33-B 34-B 35-A
36-B 37-A 28-B 39-B 40-B 41 -A 42 -B
43 -A 44 -B 45 - A 46 - B

Grupo A : PROPOFOL

Grupo B: ONDANSETRON
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