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INTRODUCCION

Las néduseas y los vOmitos postanestésicos son un efecto indeseable y
desagradable. Se presentan en 20 a 50 % de los casos de anestesia general de
distintos procedimientos quirdrgicos.

La nauseay el vomito postoperatorio (NVPO) es una complicacion de mucho interés
para los anestesiologos. Se estima que entre el 25% y el 30% de los pacientes
presentan NVPO, y que alrededor del 0,2% no obtienen mejoria clinica a pesar del
uso adecuado de las intervenciones disponibles para la prevencion y el tratamiento.
En grupos de pacientes de alto riesgo la incidencia de NVPO puede alcanzar el
70%. Esta complicacion anestésica es una causa importante de transito lento por la
unidad de cuidados post-anestésicos (UCPA) y de disminucion en la satisfaccion de
los pacientes. Esto se presenta a pesar de la introduccion de nuevas técnicas
quirdrgicas y anestésicas menos inductoras de emesis. Pero la NVPO no solo
genera incomodidad en los pacientes, sino que también induce algunas
complicaciones mas graves al incrementar la tension de las suturas, aumentando el
sangrado postoperatorio y la dehiscencia del sitio quirdrgico, ademas eleva el riesgo
de aspiracion pulmonar, deshidratacion y desequilibrios hidricos y electroliticos.



JUSTIFICACION:

A pesar de los adelantos tecnoldgicos, farmacoldgicos y el conocimiento de la
fisiopatologia de NVPO, aun no se ha logrado disminuir significativamente su
incidencia, asi como tener un tratamiento de referencia.

La mayoria de estudios para NVPO presentan resultados muy variados debidos méas
gue todo a la falta de homogeneidad al momento de escoger las poblaciones a
estudiar. Los resultados de efectividad de las intervenciones tanto para la
prevencion como la terapéutica en NVPO son poco entendidas, asi como la relacion
de dosis y respuesta que se ha observado en los estudios doble ciego , controlados
y aleatorizados. La aproximacion optima de las intervenciones terapéuticas para
prevenir las nauseas y vomito pos operatorio no estan muy bien dilucidadas.

Actualmente se recomienda utilizar combinacién de drogas, la metoclopramida
debido a su mecanismo de accion es usada extensamente en la practica clinica, sin
embargo la dosis respuesta de la metoclopramida en la prevencién de NVPO nunca
se ha establecido y permanece con resultados contradictorios.

Fui la hipbtesis que con dosis mayores de metoclopramida que las
convencionalmente usadas y asociadas a Ondansetron era posible disminuir la
incidencia de las NVPO en paciente sin aumentar los eventos adversos.



MARCO TEORICO:

Las nauseas y los vémitos son una secuela indeseable y desagradable durante la
etapa de recuperacion anestésica, observandose con una frecuencia de 25 a 55 %
en pacientes adultos, sobre todo después de la anestesia general.

Las nduseas se definen como una sensacion de malestar, que el sujeto refiere como
deseo de vomitar. Se perciben en la parte posterior de la faringe y en el epigastrio;
y se acompafian de: pérdida del tono géastrico, contracciones duodenales y reflujo
del contenido intestinal al estbmago.

Los arqueos se definen como las contracciones ritmicas y espasmédicas de los
musculos respiratorios toracicos y abdominales, sin expulsiéon del contenido
gastrico.

El vomito o emesis, es la expulsion violenta del contenido géastrico a través de la
boca, siendo causado por la contraccién fuerte y sostenida de los musculos
abdominales, el descenso del diafragma y la apertura del cardias. El acto del vomito
implica una secuencia de eventos que pueden dividirse en tres fases: pre-eyectiva,
eyectiva y post-eyectiva

La fase pre-eyectiva se caracteriza por nauseas, acompafiadas de signos
autonémicos como salivacion, deglucion, palidez, taquicardia.

La fase eyectiva comprende al vomito, caracterizado por contracciones fuertes y
sostenidas en la porcion proximal del intestino, del esfinter pilorico y de la porcion
pilérica del estobmago. Estas tres respuestas llenan el cuerpo y el fondo del
estbmago, dilatandolo; a continuacion hay relajacion de los esfinteres superior e
inferior del es6fago, inspiracion y cierre de la glotis. La contraccion de los musculos
abdominales y del diafragma ocasionan que el estbmago expulse su contenido.

La fase post-eyectiva consiste en respuestas autondmicas y viscerales que
devuelven al organismo a un estado de reposo, con o0 sin nauseas residuales.



CENTRO DEL VOMITO

El vomito es un acto de naturaleza refleja, integrado en el bulbo raquideo. El centro
del vomito esté situado en la substancia reticular del bulbo y es activado por el area
postrema que a su vez, recibe los impulsos aferentes capaces de originar el reflejo
del vomito. Los impulsos aferentes provienen principalmente del aparato digestivo,
sin embargo, los impulsos aferentes originados en un infarto del miocardio, un célico
renal, una pleuritis, etc., pueden desencadenar el vomito.

La zona desencadenante quimiorreceptora (ZDQ) se localiza en el area postrema
del bulbo raquideo, en la parte inferior del cuarto ventriculo.

El bulbo raquideo tiene gran diversidad de neurotransmisores, entre los que figuran
los receptores de dopamina, serotonina, histamina, acetilcolina y de opiaceos. Los
distintos estimulos del vomito pueden tener relacion con varios de estos receptores
por lo que el bloqueo de éstos es un mecanismo de accion de los farmacos
antieméticos. Los medicamentos anticolinérgicos y antihistaminicos son utilizados
para controlar el vdmito asociado con la Cinetosis. La metoclopramida bloquea los
receptores dopaminérgicos

La serotonina o 5-hidroxitriptamina (5-HT) desempefia un papel importante en las
nauseas y vomitos inducidos por radiacion y farmacos citotoxicos. Parece ser que
también interviene en las nduseas y vomitos postoperatorios (NAVPO). Se han
identificado receptores 5-HT no s6lo en el area postrema (donde se localiza la ZDQ
y el centro del vomito) sino también periféricamente en el tracto gastrointestinal.

Los receptores de la 5-HT se han clasificado en cuatro grupos principales: 5-HT1,
5-HT2, 5-HT3 y 5-HT4. Este Ultimo parece tener que ver con la motilidad
gastrointestinal y se encuentra ampliamente distribuido en el cerebro.

Se han identificado otros subtipos de los receptores 5-HT1: 5-HT1a, 5-HT1b, 5-
HT1lcy 5-HT1d. Al parecer los receptores 5-HT1b no existen en el hombre



Las nauseas y vOmitos postoperatorios representan serios problemas para los
pacientes que se someten a procedimientos anestésico-quirurgicos. La frecuencia
de vomitos postoperatorios esta influenciada por varios factores, siendo mas
frecuente en los pacientes jévenes y en los pacientes pediatricos; las mujeres tienen
de 2 a 4 veces mas probabilidades de experimentar nduseas y vomitos en el
postoperatorio con relacion a los varones. También es mas frecuente en los
pacientes obesos, se dice que una causa probable puede ser la dificultad para
establecer una via aérea, lo que ocasiona mayor incidencia de insuflacion gastrica
durante la ventilacion manual con mascarilla oronasal.

Con la administracion de anestesia general, sobre todo si se utilizan narcéticos para
la induccién o el mantenimiento, aumenta la incidencia de nduseas y vomitos en el
periodo postoperatorio.

Los nifios sometidos a cirugia para correccion de estrabismo, orquidopexia,
adenoamigdalectomia y adenoidectomia, cursan con mayor frecuencia de nauseas
y vOmitos postoperatorios.

En los adultos se ha reportado una mayor incidencia después de procedimientos
gastrointestinales, cirugia abdominal, cirugia otoldgica, oftalmica y laparoscopica,
asi como después de dilatacion cervical y legrado uterino instrumental.

Los antecedentes de nduseas, vomitos y Cinetosis en el preoperatorio son factores
predisponentes de nauseas y vomitos postoperatorios. Se ha afirmado que estos
pacientes podrian tener un arco reflejo bien desarrollado.

Otros autores reportan que la incidencia de nauseas y vomitos postoperatorios llega
a ser hasta de 92 % vy representan un riesgo potencial para desarrollar
complicaciones como, deshidratacion, desequilibrio electrolitico, hipertension
venosa, dehiscencia de la herida quirargica, etc.

La complicacion mas temida, con una mortalidad que va de 3 a 70 % es el Sindrome
de Mendelson, que es una neumonitis causada por la aspiracion del contenido
gastrico a la traquea, los bronquios y las vias aéreas inferiores.



Los pacientes con nauseas y vomitos suelen permanecer 50 % mas de tiempo en
la sala de recuperacion, que aquellos que no presentan esta complicacion;
alterandose asi el flujo de pacientes en el hospital. Ademas el paciente queda con
una experiencia desagradable del procedimiento anestésico-quirargico.

Lo ideal es que se lleve a cabo un manejo PREVENTIVO, mas que curativo, para
llevar al minimo la morbilidad y proporcionar bienestar al paciente.

Se han empleado muchos farmacos para controlar las nauseas y los vomitos
postoperatorios. El problema con la mayor parte de ellos es que tienen una elevada
incidencia de efectos secundarios indeseables, sobre todo cuando se aumenta-la
dosis, siendo la sedacién uno de los efectos secundarios que puede retrasar el alta
de los pacientes.

Entre los medicamentos mas utilizados se incluyen el Dehidrobenzoperidol y la
Metoclopramida

DEHIDROBENZOPERIDOL (DHBP)

Pertenece al grupo de las butirofenonas, es un tranquilizante mayor con actividad
antiemética importante; antagoniza los receptores dopaminérgicos y bloquea la
estipulacion de la ZDQ en el bulbo raquideo Es excretado en la orina y las heces en
una proporcion de 75y 25 % respectivamente, sobre todo en forma de metabolitos.

Antes de su excrecion sufre un proceso metabdlico importante en el higado. Aunque
la vida media del DHBP es de dos horas y media, sus metabolitos pueden
permanecer en el organismo a niveles significativos durante un periodo de 8 a 12
horas.

El pre tratamiento con DHBP por via endovenosa disminuye la incidencia de vomitos
hasta en 80 %. Se han realizado estudios para establecer la dosis apropiada del
droperidol como agente antiemético, diversos autores recomiendan de 10-20 ug/Kg.
para los adultos, estableciendo que la dosis de 20 ug/Kg. ofrece mayor proteccion
contra el vomito postoperatorio.



En los nifios las dosis utilizadas oscilan de 25 a 75 ug/Kg.

El DHBP puede ocasionar vasodilatacion periférico e hipotension en el
postoperatorio, por lo que se debe utlizar con precaucion en personas
hipovolémicas o que cursen con hipotension.

Otros autores refieren que el droperidol estd asociado con mayor incidencia de
agitacion postoperatoria, asi como somnolencia significativa. Los efectos
extrapiramidales que pueden causar nerviosismo y ansiedad se presentan con dosis
mayores y pueden retrasar el alta de los pacientes.

METOCLOPRAMIDA

La metoclopramida pertenece al grupo de las benzamidas, con acciones
antieméticas centrales y periféricas. Tiene efectos antidopaminérgicos centrales.
Actla en vias gastrointestinales superiores. Sensibiliza al estbmago a la accién de
la acetilcolina y con ello estimula la motilidad géstrica. También aumenta el tono en
reposo del esfinter esofégico inferior, en tanto que relaja el esfinter pilérico y el bulbo
duodenal durante las contracciones gastricas y acelera el peristaltismo en la porcion
proximal del intestino delgado. De lo que resulta un aceleramiento en el tiempo de
vaciamiento gastrico y el acortamiento de transito por el intestino delgado.

En el periodo pre anestésico auxilia a eliminar el contenido géastrico con lo que se
puede prevenir la bronco aspiracién, al mismo tiempo que reduce la incidencia de
nausea y vomito. Su duracion es de 2 horas. Las dosis usuales son de 10 a 20 mg
por cada 70 Kg. de peso en el adulto promedio. Al administrar metoclopramida a la
dosis de 150 ug/Kg. profilacticamente, algunos autores reportan una efectividad
como antiemético que va de 40 a 75 %, dependiendo del tipo de cirugia y de la edad
del paciente, ya que la efectividad fue mayor al aumentar la edad del paciente.

La metoclopramida tiene como ventajas que, la duracion de la somnolencia, el
regreso de la orientacion y el tiempo para dar de alta al paciente son menores que
con droperidol.

ONDANSETRON



El Ondansetron es un antagonista del receptor de serotonina (5-HT3 ), se ha
utilizado desde hace varios afios para controlar las nauseas y vomitos inducidos por
la quimioterapia y la radioterapia. Recientemente se ha introducido en la practica
anestésica para control de la emesis ya que tiene accion central y periférica.

El Ondansetron es un potente antagonista, altamente selectivo, de los receptores
5-HT3, que se localizan en gran cantidad en el &rea postrema, tracto del nucleo
solitario y otras areas del cerebro, asi como en las terminales aferentes del nervio
vago.

Fue estudiado en relacion con el vomito inducido por la quimioterapia para el cancer,
que esté asociado con la liberacion de serotonina de las células enterocromafines
del intestino delgado. Presumiblemente la liberacién de serotonina estimula los
receptores aferentes vagales 5-HT y/o el reflejo central del vomito.

El peso molecular del Ondansetron es de 365.8 daltons. A la dosis de 4 mg las
concentraciones plasmaticas pico se alcanzan en aproximadamente 7 a 11 minutos
dependiendo de la velocidad de administracion. La vida media de eliminacion esta
entre 3 y 5 horas. Su unién a las proteinas plasmaticas es de 70 a 76 %. Se
metaboliza en el higado y se excreta principalmente por la orina como metabolitos
de fase 1 (glucuronidos y sulfatos), encontrando en ella menos de 10 % del farmaco
intacto. Los metabolitos son excretados en orina y heces.

La dosis Optima de Ondansetron en la profilaxis de las nauseas y vomitos
postoperatorios ha sido establecida en 4 mg, administrados intravenosamente antes
de inducir la anestesia.

La administracion profilactica de Ondansetron es superior al Dehidrobenzoperidol y
a la Metoclopramida en la prevencién de las nauseas y vomitos después de la
anestesia general, con una eficacia que va de 70 a 86 %, sin los efectos indeseables
gue son mas frecuentes con los otros medicamentos (somnolencia, nerviosismo,
etc.).

No hay evidencia de efectos adversos en la funcién cardiaca (EKG, gasto cardiaco,
presién sanguinea y frecuencia cardiaca) ni en la funcién hemostatica de pacientes



voluntarios. La depresion respiratoria inducida durante la anestesia general no es
potencializada por el Ondansetron.

Aproximadamente 60% de los procedimientos quirdrgicos se llevan al cabo bajo
anestesia general y la frecuencia de nduseas y vomitos postoperatorios oscila entre
30y 40 %. Habitualmente no se utiliza tratamiento profilactico y cuando se presenta
el vémito, excepcionalmente, se ha usado el difenidol.

Por lo anterior, se realizara la siguiente investigacion con el fin de conocer si la
efectividad del Ondansetron aumenta con la adicion de Metoclopramida, en base a
gue por el mecanismo de accidon de ambos farmacos, se pueden obtener efectos
sinérgicos.



OBJETIVO GENERAL

Demostrar que la frecuencia de nduseas y vomitos postoperatorios son menores en
pacientes a los que se administra Metoclopramida con Ondansetron, en
comparacion a los que se administra Ondansetron GUnicamente.

Se estudiaran pacientes operados bajo anestesia general Divididos al azar, en 2
grupos; uno tratado con Metoclopramida-Ondansetron y el otro con Ondansetron
solamente.

Después del procedimiento anestésico-quirurgico se evaluaran las nauseas en una
escala numérica lineal del 0 al 1 0 en donde O correspondié a la ausencia de
nauseas y 1 0 a la nausea mas intensa posible. También se midi6 el vémito

METODOLOGIA

HIPOTESIS:

¢, Sera menor la frecuencia de nduseas y vomitos postoperatorios en pacientes que
reciben Metoclopramida-Ondansetron, en comparacién con los que reciben
Ondansetron Unicamente?.

DISENO DEL ESTUDIO

Ensayo Clinico Controlado (longitudinal, prospectivo, comparativo y experimental)



UNIVERSO DE TRABAJO

Queda constituido por los pacientes que se someteran a intervencion quirdrgica en
diversos turnos bajo anestesia general, en el periodo comprendido de abril de 2014
a marzo de 2015

DESCRIPCION DE LAS VARIABLES SEGUN LA METODOLOGIA

VARIABLES INDEPENDIENTES:

-La administracion de Ondansetron

-La administracion de Metoclopramida + Ondansetron

VARIABLES DEPENDIENTES:

La intensidad y frecuencia de las nauseas

La frecuencia de vomitos

CRITERIOS DE SELECCION



CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes de cualquier sexo: masculino o femenino

Con edad de 1 5 a 60 afios

Con estado fisico de 1 a 3, segun la Sociedad Americana de Anestesidlogos (ASA)

Que ameriten cirugia bajo anestesia general

Que no requirieran colocacidon de sonda nasogastrica

Que no esten recibiendo antieméticos en los 3 dias previos a la cirugia

Que acepten participar en el estudio

CRITERIOS DE NO INCLUSION

Pacientes menores de 15 y mayores de 60 afios

Pacientes embarazadas

Con estado fisico de 4 a 5 segun la ASA

Que estén utilizado antieméticos en forma cronica

Que no acepten participar en el estudio



CRITERIOS DE EXCLUSION

Cuando se coloque sonda nasogastrica durante el transoperatorio.

Paciente que permanezcan intubados.
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